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Andrei Munteanu, Vladimir 
Hotineanu. Cum stenoza hepa-
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ской помощи населению.

Anatolie Pancenco, Elena 
Tintiuc. The study results 
determining the satisfaction 
of the patients as important 
indicators of the quality of the 
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нительное исследование экс-
прессии остеопороза у пациен-
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Liliana Groppa, Svetlana 
Agachi, Oxana Bujor, Rodica 
Usatîi. Effi cacy in pain relief 
with ointment Viprosal V, in pa-
tients with osteoarticular patho-
logy.

143

Andrei Bradu, Andrei Gales-
cu, Andrei Oprea, Emil Ceban. 
ESWL la etapa actuală: indicaţii, 
rezultate, efi cacitate, complica-
ţii.
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vista literaturii). 
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Кожокару Дориана. Клини-
ческое значение централь-
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tia coronariană percutană  vs. 
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Aureliu Batrânac, Vitalie Mos-
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enţa mitrală, defect septal ventri-
cular şi anevrism al ventriculului 
stâng după traumatism toracic 
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Борш Павел, Гузган Юрий, 
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veră (comatoasă) clor responsivă 
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şi reanimatologic perioperator al 
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Кожокару Виктор, Урсул 
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диографическая диагностика 
врожденных пороков сердца. 
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DATE IMPORTANTE

JUBILEUL  CHIRURGIEI CARDIOVASCULARE 
DIN REPUBLICA MOLDOVA

Gheorghe Manolache, dr. în medicină, conferenţiar, Departamentul chirurgie cardiacă IMSP  
Spitalul Clinic Republican

Theodor Billroth în teatrul anatomic

În anul 1880 marele savant-chirurg cu renume 
mondial Theodor Billroth (1829-1894; Viena) spu-
nea: „Chirurgul care doreşte să fi e respectat de colegii 
săi nu va îndrăzni niciodată să aplice vreo sutură pe 
inimă“. Însă, nu peste mult timp chirurgia cardiovas-

culară a devenit o disciplină separată, care se dezvoltă 
foarte vertiginos.

Realizările ştiinţei medicale din prima  jumătate  
a  secolului  al XX-lea, înregistrate   atât  în  sfera  
disciplinelor Theodor Billroth în teatrul anatomic 
fundamentale, cât şi a celor clinice, au oferit posi-
bilitatea de a preciza diagnosticul morfofuncţional 
cu o corecţie anatomică radicală în majoritatea pa-
tologiilor chirurgicale, printre care şi  malformaţiile 
cardiace congenitale. Ca rezultat, în anul 1944 a fost 
fundamentată o nouă disciplină clinică – chirurgia 
cardiovasculară. Prima anastomoză vasculară inter-
sistemică (între arterele subclaviculară şi pulmonară 
stângă) a fost efectuată, la propunerea cardiologului 
H.Taussig, în anul 1944, de către chirurgul A. Bla-
lock, la un copil cu tetralogia Fallot. Mai apoi au 
urmat o serie de încercări de a lichida defectul septal 
interatrial pe inimă lucrândă (R. Cohn, 1946; Mur-
ray, 1948; Sondergaard, 1952; Crafoord, 1953), dar 
fără succes. 

Un eveniment important a fost înregistrat la 2 sep-
tembrie 1952, când  F.John Lewis de la universitatea 
din Minnesota (SUA), pentru prima dată a închis cu 
succes un defect septal atrial pe inimă lucrândă. Apoi 
peste 8 luni, în anul 1953, John Gibbon, după o peri-
oadă de studii experimentale de 20 de ani, a rezolvat 
chirurgical 4 copii (prima operaţie a fost efectuată la 
6 mai), utilizând pentru prima oară circulaţia extra-
corporală, cu un aparat realizat personal, dar numai 
cu un caz de supravieţuire a pacientului.   

Rezumat
În lucrare sunt prezentate succint etapele de fondare şi dezvoltare a serviciului de chirurgie cardiacă în Republica 

Moldova. 

Summary. Jubilee of cardiac surgery  in Republic of Moldova
In this article were presented the main steps of foundation and development of cardiovascular surgery in Republic 

of Moldova.

Резюме. Юбилей кардиоваскулярной хирургии Республики Молдова
В данной статье представлены основные этапы основания и развития сердечной хирургии в Республике 

Молдова.
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Întemeietorul chirurgiei cardiovasculare pe ini-
mă deschisă este recunoscut  C.Walton Lillehei din 
Minneapolis (SUA), care, în anul 1954, a realizat cu 
succes o serie de operaţii în malformaţiile cardiace 
congenitale la copil, folosind circulaţia extracorpo-
reală încrucişată de la părinte la copil (ulterior apli-
când efi cace aparatul de circulaţie extracorporală). 
Rezultatele sale au fost publicate pentru prima dată 
în jurnalul „Surgery”, sub denumirea „The direct vi-
sion intracardiac correction of congenital anomalies 
by controled cross-circulation: results in thirty-two 
patients with VSD, tetralogy of Fallot, and atrioven-
tricular communis defects”. Prin urmare, corecţia chi-
rurgicală a malformaţiilor cardiace congenitale a stat 
la baza apariţiei chirurgiei cardiovasculare moderne. 

C.W.Lillehei afi rma că personal cunoaşte doar o 
singură operaţie, care se poate solda cu o mortalitate 

de 200%, riscului egal pentru viaţă fi ind supus atât 
copilul, cât şi părintele, la circulaţia sangvină a căruia 
era unit copilul. 

Un alt întemeietor al chirurgiei cardiovasculare 
moderne, profesorul universităţii din Houston (SUA), 
Denton A. Cooley, în anul 2000 constata: „chirurgia 
cardiovasculară s-a dezvoltat atât de rapid, încât este 
greu de crezut că această specialitate are doar o jumă-
tate de secol”. Deşi, de la prima operaţie cu circulaţie 
extracorporeală au trecut numai 50 de ani (1954), reali-
zările cardiochirurgiei sunt fantastice, datorită faptului 
că a căpătat o vastă răspândire în toată lumea, fi ind nu-
mită, pe bună dreptate, „regina tuturor chirurgiilor”. 

În acest an aniversăm 50 de ani de la fondarea pri-
mei secţii de chirurgie cardiovasculară în Republica 
Moldova. La 2 februarie 1964 în locul secţiei de neu-
rologie a Spitalului Clinic Republican a fost deschisă 

secţia de chirurgie cardiovasculară cu 
25 de paturi. A fost amenajată o sală 
de operaţii şi de servicii auxiliare: 
cabinet de angiografi e şi cateterism 
cardiac, salon cu un pat de terapie in-
tensivă, dotat cu monitor de înregis-
trare continuă a electrocardiogramei 
şi semnalizare sonoră. 

Ideea de organizare a secţiei de 
chirurgie cardiovasculară îi aparţine 
regretatului profesor Nicolae Anestia-
di, şeful catedrei Chirurgie facultativă 
a Institutului de Stat de Medicină din 
Chişinău, unul dintre cei mai de sea-
mă reprezentanţi ai chirurgiei Moldo-
vei din secolul al XX-lea,  cel care a 
deschis porţile chirurgiei moderne în 
ţara noastră.

Profesorul Nicolae Anestiadi Profesorul Nicolae Anestiadi examinează un pacient

De la stânga la dreapta: Gheorghe Musteaţă, 
Valentin Vasiliev,  Nicolae Anestiadi,  Boris 
Golea, Victor Pascariuc discută un caz clinic
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La 20 noiembrie 1961 (doar peste 7 ani după pri-
ma operaţie cu circulaţie extracorporală realizată în 
SUA) profesorul Nicolae Anestiadi a efectuat cu suc-
ces prima comisurotomie mitrală unei paciente de 19 

ani, iar până în anul 1963 a mai realizat 9 operaţii pe 
cord în cardiopatia valvulară reumatismală cu rezul-
tate bune (un singur deces).

Profesorul Nicolae Anestiadi,  personalitate şti-

Colectivul de medici ai Centrului de Chirurgie a Inimii. 
(De la stânga la dreapta, primul rând: Gheorghe Manolache, Vitalie Moscalu, Anatol Ciubotaru, Aureliu Batrânac, 

Leonid Chişlaru; al doilea rând: Vladislav Morozan,  Ilona Cucu,  Nelea Ghicavîi, Andrei Ureche, Oleg Repin, Serghei 
Voitov,  Vasile  Sârbu,  Liviu Maniuc,  Vasile  Corcea,  Eduard  Cheptănaru, 

Serghei Manolache)

Vizită în secţia Chirurgia viciilor cardiace dobândite  (şef-departament Aureliu Batrânac, conferenţiarii 
Gheorghe Manolache  şi Vitalie Moscalu)
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inţifi că şi medicală remarcabilă, a determinat recu-
noaşterea şi impunerea necesităţii organizării secţiei 
de chirurgie cardiovasculară, deschisă la 2 februarie 
1964. Între anii 1961-1971 secţia a fost condusă de 
asistentul catedrei Chirurgie facultativă a Institutului 
de Stat de Medicină din Сhişinău, doctorul în medici-
nă Valentin Vasiliev. 

Primii colaboratori ai secţiei au fost Ion Melnic 
(ulterior a pus bazele chirurgiei vasculare în Moldova 
şi  a operat cu succes primul bolnav cu coarctaţie aor-

Colectivul actual a secţiei Chirurgia Malformaţiilor Cardiace Congenitale

Colectivul actual de medici ai secţiei Chirurgia viciilor cardiace dobândite.
De la stânga la dreapta: Medic cardiolog: Olga Cuşnir; Medici cardiochirurgi: Vitalie Moscalu, Aureliu Batrânac, Sergiu 

Barnaciuc, Gheorghe Manolache, Alexandru Marginean; Medic imagist: Ala Slobozeanu; Doctorand Vitalie Moscalu

tică), Nicolae Burdilă (anesteziolog) şi tinerii chirurgi 
Trofi m Pascari şi Victor Pascariuc. Ultimul a condus 
secţia din anul 1971 până în anul 1994.

Mai târziu, după pregătirea specială în chirurgia 
cardiovasculară la Institutul „A.Bakulev” din Mosco-
va, în activitatea secţiei s-a inclus Boris Golea, asis-
tent la catedra Chirurgie facultativă, care a contribuit 
esenţial la organizarea şi dezvoltarea chirurgiei cardi-
ace autohtone.

În această perioadă se efectuau intervenţii chirur-
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gicale pacienţilor cu stenoză mitrală, stenoză aortică, 
pericardite constrictive, coarctaţie de aortă, canal ar-
terial persistent, miastenie şi diverse patologii arte-
riale şi venoase. Din anul 1964 s-a implementat în 
practica medicală angiografi a şi cateterismul cardiac 
– metode extrem de utile în aprecierea diagnosticului 
şi conduitei medicale.

În anul 1966 în activitatea secţiei s-a încadrat chi-
rurgul Victor Melniciuc, fondatorul serviciului şi spe-
cialistul principal în tratamentul chirurgical al tulbu-
rărilor de ritm cardiac, care a efectuat primele operaţii 
de implantare a cardiostimulatorului (1977).

Pe parcursul anilor 1977-1979, tinerii chirurgi 
Gheorghe Manolache şi Grigore Ţurcan au însuşit 
circulaţia extracorporeală la intervenţiile chirurgicale 
experimentale pe animale, care cu succes a fost imple-
mentată în activitatea clinică începând cu anul 1980. 

Un efort colosal în pregătirea echipei de medici şi 
a serviciilor auxiliare pentru efectuarea operaţiilor pe 
cord deschis în condiţii de circulaţie extracorporeală 
a depus şeful catedrei Chirurgie facultativă, conferen-
ţiarul Boris Golea, care a preluat această funcţie în 
noiembrie 1968, după decesul prematur al învăţăto-
rului său, întemeietorul chirurgiei cardiovasculare în 
Moldova, profesorul  Nicolae Anestiadi, continuând 
tradiţia lui de menţinere a nivelului profesional ştiin-
ţifi c, didactic şi chirurgical. Conferenţiarul Boris Go-

lea a iniţiat în Republica Moldova operaţiile pe cord 
deschis în condiţii de circulaţie extracorporeală şi a 
efectuat cu succes în anii 1980-1987 primele 90 de 
operaţii. 

Din 1987 până în 1991 serviciul de cardiochirur-
gie a fost condus de profesorul Vladimir Satmari, la 
iniţiativa căruia a fost desfi inţată catedra de Chirur-
gie facultativă a Institutului de Stat de Medicină din 
Сhişinău transferând-o ca laborator de cardiochirur-
gie la Institutul de Cardiologie. 

În anul 1988 a fost organizată secţia de chirurgie 
a malformaţiilor cardiace congenitale. Şef de secţie a 
fost numit doctorul în medicină Anatol Ciubotaru, iar 
colaboratori au devenit chirurgii Liviu Maniuc, Vasi-
le Corcea, Pavel Borş şi cardiologul pediatru Oxana 
Malâga. 

Din  anul 1991 serviciul de chirurgie cardiovas-
culară este condus de doctorul habilitat în medici-
nă Anatol Ciubotaru, la iniţiativa căruia în ianuarie 
2003 a fost creată o instituţie specializată de chirurgie 
cardiovasculară – Centrul Ştiinţifi co-Practic de Chi-
rurgie Cardiovasculară, denumit ulterior Centrul de 
Chirurgie a Inimii, amplasat pe spaţiul IMSP Spitalul 
Clinic Republican. Concomitent cu activitatea clini-
că, o dată cu formarea Laboratorului ştiinţifi c de car-
diochirurgie în cadrul Institutului de Cardiologie în a. 
1991,  a început activitatea ştiinţifi că în domeniu. 

Medici perfuziologi: Bulat Ionela,  d.m., Guzgan Iurie, 
coordonator serviciu Vârlan Eugen (dreapta)                                                               

Asistenta medicală perfuziologie 
Munteanu Angela
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În a. 2003, la fondarea Centrului de Chirurgie a 
Inimii, sunt  deschise trei laboratoare ştiinţifi ce: La-
boratorul chirurgia malformaţiilor cardiace conge-
nitale  (şef-laborator – Oleg Repin, doctor în medi-
cină, succesor – Vasile Corcea, doctor în medicină, 

conferenţiar), Laboratorul chirurgia viciilor cardiace 
dobândite (şef-laborator – Vitalie Moscalu, doctor în 
medicină, conferenţiar – actualmente directorul In-
stitutului de Cardiologie, succesor – Vlad Morozan, 
doctor în medicină),  Laboratorul experimental (şef- 

Colectivul secţiei de terapie intensivă cardiochirurgicală

     

     
Secvenţe din sala de operaţii (Sus  –  în sălile vechi, jos – în cele noi) 
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Medici din Departamentul de cardiochirurgie împreună cu colegi din România, participanţii 
la congresul Societăţii Române de Chirurgie Cardiovasculară

laborator Sergiu Cebotari, doctor în medicină). Astăzi 
laboratoarele sunt parte componentă a Secţiei ştiinţi-
fi ce a Spitalului Clinic Republican. Valoarea  rezulta-
telor activităţii  cercetătorilor a fost recunoscută prin 
acreditarea şi reacreditarea recentă a  Spitalului Clinic 
Republican la profi lul ştiinţifi c Tratamentul chirurgi-
cal al bolilor cardiovasculare.

Realizările ştiinţifi ce obţinute de colaboratorii 
departamentului în comun cu clinica din or.Hanovra, 
Germania sunt apreciate ca pionierat în domeniul in-
gineriei tisulare pe plan mondial, fi ind refl ectate în 
rapoartele prezentate la congresele mondiale pe spe-
cialitate.

 Pe parcurs au fost fi nalizate 8 proiecte ştiinţifi ce 
de valoare  consacrate problemelor actuale în cardio-
chirurgie, inclusiv:

evaluarea diferitelor tehnici de revascularizare • 
chirurgicală în cardiopatia ischemică; 

elaborarea tehnicilor reconstructive în chirur-• 
gia valvulopatiilor dobândite;

profi laxia şi tratamentul insufi cienţei cardiace • 
acute în operaţiile pe cord deschis;

problemele actuale de tratament chirurgical al • 
complicaţiilor mecanice după infarct miocardic;

corecţia univentriculară în tratamentul viciilor • 
cardiace complexe;

principiile protecţiei fi ziologice a miocardului • 
în timpul circulaţiei etracorporeale etc.

În anul 1997 odată cu întoarcerea din doctorantu-
ră din or. Moscova a medicului cardiochirurg Aureliu 
Batrânac au fost implementate pe larg operaţiile pe 

arterele coronare şi complicaţiile infarctului miocar-
dic (anevrismul VS, insufi cienţă mitrală ischemică, 
rupturi de sept ventricular). Ulterior, pe parcursul 
anilor 1997-2003, Dr. Batrânac a făcut stagieri de lun-
gă durată în clinicile faimoase din Europa (Germa-
nia, Croaţia, Italia, Elveţia, Franţa, Spania). Reîntors 
în ţară a contribuit la dezvoltarea şi implementarea 
tehnologiilor moderne în chirurgia cardiovasculară, 
cum ar fi : operaţiile reconstructive valvulare, chirur-
gia anevrismelor şi disecţiilor de aortă toracică, trata-
mentul chirurgical al fi brilaţiei atriale în valvulopatii, 
al cardiomiopatiei hipertrofi ce, operaţiilor simultane 
de by-pass coronarian şi endarterectomie din arterele 
carotide, by-pass coronarian pe cord bătând.

După o serie de restructurări la 01 martie 2013 
serviciul s-a defi nitivat ca Departament de cardiochi-
rurgie al IMSP Spitalul Clinic Republican, şef de de-
partament fi ind ales Dr. Aureliu Batrânac, doctor în 
medicină, conferenţiar cercetător.

Departamentul de cardiochirurgie este unical în 
Republica Moldova,  efectuându-se atât diagnosticul, 
tratamentul conservativ, cât şi tratamentul chirurgical 
al afecţiunilor cordului şi vaselor magistrale la toate 
grupele de pacienţi. El întruneşte Secţia de chirurgie 
a malformaţiilor cardiace congenitale cu 25 de paturi 
(şef-secţie Liviu Maniuc), Secţia de chirurgie a vicii-
lor cardiace dobândite cu 30 de paturi (şef-secţie doc-
tor în medicină, conferenţiar Gheorghe Manolache), 
secţia anestezie şi terapie intensivă în cardiochirurgie 
(şef-secţie Ion Eşanu), laboratorul de perfuziologie 
(coordonator  Eugen Vârlan), laboratorul clinico-bio-



Buletinul AŞM20

chimic de urgenţă  (şef Svetlana Cociaş), cabinetul de 
diagnostic ecografi c. 

În prezent, în Departamentul de cardiochirurgie 
se efectuează anual peste 700 de intervenţii cardio-
vasculare, inclusiv peste 500 de operaţii cu circulaţie 
extracorporeală, cuprinzând practic tot spectrul de 
operaţii care se indeplinesc acum şi în centrele simi-
lare de peste hotarele ţării.

Pe planul doi, de la stânga la dreapta, cardiochi-
rurgi: d.m. Pavel Borş, d.m., conf. Vasile Corcea, şef- 
secţie Liviu Maniuc, Eduard Cheptanaru, ordinator 
clinic Nichifor Şciuca. În faţă, asistentele medicale: 
Valentina Botnaru, Silvia Ţaulean, Elena Osipov, Ira 
Corcodel, asistenta şefă Natalia Corcodel.

Acest serviciu este foarte costisitor, de aceea dez-
voltarea cardiochirurgiei poate avea loc numai cu un 
suport economic şi administrativ la cel mai înalt nivel. 
Aceste realizări se datorează, în mare măsură, faptului 
că toţi specialiştii (chirurgi, anesteziologi-reanimato-
logi, perfuziologi etc.) sunt implicaţi în programe de 
parteneriat cu clinici renumite de peste hotare, unde 
au posibilitatea de a-şi îmbogăţi cunoştinţele şi perfec-
ţiona calităţile profesionale. Principala realizare este 
conştientizarea de către întregul colectiv a faptului că, 
incontestabil, cardiochirurgia este o specialitate, care 
presupune lucrul doar în echipă şi acţiunile fi ecărui 
membru au, în egală măsură, o importanţă decisivă 
pentru obţinerea rezultatului fi nal dorit.

După darea în exploatare a noului bloc chirur-
gical al IMSP Spitalul Clinic Republican, din 6 mai 
2014 serviciul dispune de două săli de operaţie dotate 
cu echipament corespunzător standardelor europene 
pentru efectuarea operaţiilor pe cord deschis, de o 
secţie terapie intensivă cardiochirurgicală cu 14 pa-
turi (şef-secţie Ion Eşanu). Concomitent au fost dez-
voltate serviciile complementare pentru diagnosticul 
precis al patologiilor inimii: laboratorul de chirurgie 
endovasculară, Centrul de diagnostic „Euromed” în 
baza parteneriatului public-privat.

O permanentă atenţie se acordă creşterii cadrelor 
tinere. În ultimii ani au fost deschise 3 locuri în ordi-
natura clinică şi 1 loc în doctorantură la specialitatea 
Cardiochirurgie, suplinite cu specialişti în formare.

Experienţa Departamentului de cardiochirurgie 
este recunoscută atât pe plan naţional, cât şi interna-
ţional. Pe parcursul ultimilor 20 de ani au fost susţi-
nute 3 teze de doctor şi 1 teză de doctor habilitat şi, 
realizate peste 250 de lucrări ştiinţifi ce despre care s-a 

comunicat la diverse manifestări ştiinţifi ce din ţară şi 
din străinătate (Germania, SUA, Australia, Canada, 
Belgia, Turcia, Rusia, România, Spania, Olanda), 
unele fi ind publicate în reviste de specialitate (Jour-
nal of Heart Valve Disease, Circulation, Journal of 
Thoracic and Cardiovascular Surgery, Interactive 
Journal of Cardiocascular surgery, Ann. of Thoracic 
Surgery, Romanian Journal of Cardiovascular Sur-
gery, Грудная и сердечно-сосудистая хирургия, 
Бюллетень НЦССХ им. А.Н.Бакулева) şi în volu-
me de rezumate ale lucrărilor prezentate la diferite 
congrese. În prezent o bună parte dintre colaboratori 
sunt antrenaţi în activitatea de cercetare în laboratoa-
rele ştiinţifi ce şi lucrează asupra tezelor de doctorat şi 
doctor habilitat.

În Departamentul cardiochirurgie al IMSP Spita-
lului Clinic Republican îşi desfăşoară activitatea 42 
de medici şi 61 de asistente medicale, inclusiv, 9 doc-
tori în medicină, 21 de medici şi, 16 asistente medica-
le de categorie superioară. 

Majoritatea medicilor din secţiile de chirurgie a 
inimii au făcut schimb de experienţă şi şi-au perfec-
ţionat cunoştinţele în clinici renumite din străinătate 
(SUA, Germania, Italia, Franţa, Israel, România, El-
veţia, Austria, Spania, Rusia, Ucraina, Lituania). Pe 
parcursul anilor mai multe somităţi în cardiochirurgie 
au vizitat Republica Moldova şi au efectuat o serie de 
operaţii complicate în comun cu echipele de chirurgi 
autohtone. Printre ei putem menţiona – Profesorii A. 
Haverich şi  W. Harringer (Germania), M. Diena şi 
Gh. Cerin (Italia), Prof. R. Dion (Belgia), Prof. A. 
Kalangos (Elveţia), B. Medalion (Izrael), Prof. B. To-
dorov (Ucraina) şi alţii.

Perspectiva dezvoltării serviciului de chirurgie 
cardiovaculară  în Moldova este iminent legată de 
implementarea continuă a tehnologiilor medicale mo-
derne cu realizarea operaţiilor complexe la nou-năs-
cuţi cu transpoziţie a vaselor magistrale, hipoplazia 
părţilor stângi. Alte direcţii care sunt necesare de a fi  
dezvoltate şi, la care se pegăteşte echipa acum sunt: 
implementarea transplantului de cord, repararea sau 
implantarea de valve cardiace  prin aborduri minimal 
invazive sau percutane, crearea prin inginerie tisulară 
şi implantarea valvelor autologe, chirurgia anevris-
melor şi disecţiilor aortei toracoabdominale Pentru 
aceasta se mizează în continuare  pe  o atenţie sporită 
din partea statului şi o fi nanţare corespunzătoare ce-
rinţelor contemporane.
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Summary
This article is the result of our long-term studies in the area of atherogenesis and continuing to date search for an-

swers to unresolved issues, in cooperation with the Angiogenesis Research Center, the Victor Babes University of Medi-
cine and Pharmacy (Timisoara, Romania). The results of these studies were presented at many national and international 
symposia and congresses. Numerous studies have demonstrated that endothelial damage is a precursory symptom of 
atherosclerosis, which leads to an increase of vascular permeability, activation of mast cells and migration of leukocytes, 
lymphocytes, macrophages, adhesion of platelets, proliferation of vascular smooth muscle cells and eventual vasospasm 
and pro-infl ammatory condition. All of the above listed components can be rightfully considered active pathogenetic par-
ticipants in atherosclerosis and a result of aggregation of all risk factors that accompany a wide variety of cardiovascular 
diseases, such as coronary heart disease, hypertension, diabetes, dyslipidemia etc. The infl ux of monocytes and mast cells 
during the early stages of atherosclerosis leads to the most pronounced manifestations of vascular infl ammation, especi-
ally in patients with metabolic disorders [1]. Angiogenesis is a very important pathogenetic element of atherosclerosis in 
stages of complicated plaques, along with mast cells and macrophages. CD-105 is a sensitive marker of newly formed 
endothelial cells, an effective index of activation and proliferation of microvessels, not only in aggressive forms of cancer, 
but also in atherosclerotic plaques of the affected vessels. The plaque neovascularization process often begins in intima, 
progresses and leads to further destabilization of atherosclerotic plaques (intramural hemorrhage, ruptures etc.). Also, an-
ti-MCT (mast cell tryptase) and CD-68 demonstrate clearly the important pathogenetic stages and patterns of atheroscle-
rosis development and its complications in patients with metabolic disorders. In our study, we analyzed the histotopogra-
phic distribution of newly formed blood vessels as a feature of angiogenesis, the extent of mast cell degranulation, the 
expression of macrophages in different types of plaques, as well as various arterial vessels in patients with atherosclerosis 
and metabolic syndrome, complicated by atherosclerosis. We have tried to analyze the importance of mast cells and ma-
crophages, the patterns of development of atherosclerosis stages, along with diagnostic and prognostic features. The study 
included 34 patients, who died of atherosclerosis (no. =17) and atherosclerotic complications of metabolic syndrome (no. 
=17). Fragments of their cerebral (middle cerebral arteries), carotid, coronary arteries, aorta (thoracic and abdominal 
segments), renal, iliac and vertebral arteries were collected for research at autopsy. The fragments were processed using 
standard techniques. The type defi nition of plaques was based on morphological classifi cation, as well as on macroscopic 
and histological images of hematoxylin-eosin stained sections and on histochemical methods – silver and orcein impreg-
nation. To determine the expression of mast cells in the affected vessels, we have used anti-MCT immunohistochemical 
stain. Macrophages were identifi ed using the CD-68 specifi c marker and the newly formed vessels – respectively, by using 
CD-105 (Endoglin), which is specifi c. The evaluation of the results was based on determining the density and intensity 
of the fi nal reaction, refl ected in the quantitative ratio of different zones of atheromatous plaques. Positively stained mast 
cells, macrophages and newly formed vessels were found in many types of atherosclerotic plaques, especially in adven-
titia and in the immediate vicinity of plaques and in subendothelial layers. We found a statistical correlation between the 
plaque type and clinical data.  The immunohistochemical method is effective for determining mast cells, macrophages, 
and newly formed vessels of atherosclerotic plaques, directly refl ecting many important pathogenetic elements of athero-
genesis in patients with metabolic syndrome. 

Key words: Atherosclerosis, metabolic syndrome, angiogenesis, mast cell, macrophage, stability of atherosclerotic 
plaque, acute cardiovascular syndromes.

Rezumat. Angiogeneza plăcilor aterosclerotice la pacienţii cu sindrom metabolic
Acest articol este rezultatul studiilor îndelungate în domeniul aterogenezei şi continuă în prezent pentru soluţio-

narea răspunsurilor multiplelor probleme nerezolvate, în colaborare cu Centrul de Cercetare în Angiogeneza, Univer-
sitatea de Medicina şi Farmacie „Victor Babeş” (Timişoara, România). Rezultatele acestor studii au fost prezentate la 
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numeroase simpozioane şi congrese naţionale şi internaţionale. Numeroase studii au demonstrat că disfuncţia endoteli-
ală este un semn precoce al aterosclerozei, ceea ce favorizează creştere a permeabilităţii vasculare, activarea mastoci-
telor şi migrarea leucocitelor, limfocitelor, macrofagelor, adeziunea plachetară, proliferarea celulelor musculare netede 
vasculare şi eventual vasospasmul, ce în ansamblu determină un statut pro-infl amator. Toate componentele mai sus 
menţionate pot fi  considerate participanţi patogenetici activi în ateroscleroză şi un rezultat de agregare a tuturor facto-
rilor de risc care însoţesc o varietate mare de boli cardiovasculare acute, cum ar fi  boala coronariană, hipertensiunea, 
diabetul zaharat, dislipidemiile etc. Afl uxul de monocite şi mastocite la etapele precoce ale aterosclerozei, determină 
manifestările mai pronunţate ale infl amaţiei vasculare, în special, la pacienţii cu tulburări metabolice [1]. Angiogeneza 
este un element patogenetic important al aterosclerozei la etape de plăci complicate, împreună cu mastocite şi macro-
fage. CD - 105 este un marker sensibil al celulelor endoteliale noiformate, un indice efectiv al activării şi proliferării 
microvaselor, nu numai în forme agresive de cancer, dar şi în plăcile aterosclerotice ale vaselor afectate. Procesul de 
neovascularizaţie a plăcilor ateromatoase, adesea începe de la intimă, progresează şi favorizează destabilizarea în con-
tinuare a plăcilor aterosclerotice (rupturi, hemoragii etc.). De asemenea, anti-MCT (triptaza mastocitară) şi CD - 68 
demonstrează în mod clar etapele importante patogenetice şi modele de dezvoltare a aterosclerozei şi a complicaţiilor 
sale, la pacienţii cu sindromul metabolic. În studiul de faţă, am analizat distribuţia histotopografi că a vaselor noifor-
mate ca o caracteristică a angiogenezei, gradul de degranulare a mastocitelor, expresia macrofagelor în diferite tipuri 
de plăci, în diferite vase arteriale la pacienţi cu ateroscleroză şi sindromul metabolic complicat cu ateroscleroza. Noi 
am încercat să analizăm importanţa mastocitelor şi macrofagelor, etapelor de dezvoltare a aterosclerozei, de asemenea, 
criteriile de diagnostic şi prognostic. Studiul nostru a inclus 34 de pacienţi, care au decedat de ateroscleroza (nr. = 17) 
şi complicaţiile aterosclerotice ale sindromului metabolic (nr. = 17). Fragmente de aa. cerebrale (arterele cerebrale me-
dii), aa. carotide, arterele coronare, aorte (toracice şi segmente abdominale), aa. renale, aa. iliace şi arterele vertebrale 
au fost prelevate pentru cercetare în timpul necropsiilor. Fragmentele au fost prelucrate folosind tehnicile histologice 
uzuale. Determinarea tipurilor de placi a fost bazată pe clasifi carea morfologică, macroscopică şi histopatologică ale 
secţiunilor colorate Hematoxilină-Eozină, histochimice - Impregnare Argentică şi Orceină. Pentru a determina expresia 
celulelor mastocitare în vasele afectate, am folosit anti-MCT. Macrofagele au fost identifi cate folosind CD-68 markerul 
specifi c şi pentru vasele noiformate - respectiv, prin aplicarea CD-105 (endoglin), care este specifi c. Evaluarea rezulta-
telor sa bazat pe determinarea densităţii şi intensităţii reacţiei fi nale, refl ectate în raportul cantitativ al diferitelor zone 
ale plăcilor ateromatoase. Mastocitele pozitiv colorate, macrofage şi vasele noiformate s-au găsit în mai multe tipuri de 
plăci aterosclerotice, în special în adventice şi în imediată apropiere a plăcilor şi în straturile subendoteliale. Am găsit 
o corelaţie statistică între tipul de placă şi datele clinice. Metoda imunohistochimică este efi cientă pentru determinarea 
mastocitelor, macrofagelor şi vaselelor noiformate ale plăcilor aterosclerotice, în mod direct refl ectând multe elemente 
patogenice importante ale aterogenezei la pacienţii cu sindrom metabolic.

Cuvinte-cheie: ateroscleroza, sindrom metabolic, angiogeneza, mastocit, macrofag, stabilitatea plăcilor ateroscle-
rotice, sindroamele cardiovasculare acute.

Резюме. Ангиогенез атеросклеротических бляшек у пациентов с метаболическим синдромом
Данная статья является результатом наших длительных исследований в области атерогенеза и 

продолжающихся, на сегодняшний день, поисков ответов на неразрешённые вопросы совместно с Научным 
Центром по Изучению Ангиогенеза, Университета Медицины и Фармации им. Виктор Бабеш (Тимишоара, 
Румыния), результаты которых были представлены на многих национальных, международных симпозиумах 
и конгрессах. Многочисленные исследования демонстрируют, что повреждение эндотелия является ранним 
предвестником атеросклероза, которая приводит к повышению проницаемости сосудов, активации мастоцитов, 
миграции лейкоцитов, лимфоцитов, макрофагов, адгезии тромбоцитов, пролиферации гладкомышечных клеток 
сосудов и в конечном счете вызывая спазм сосудов и провоспалительный статус. Все выше перечисленные 
компоненты можно полноправно считать активными патогенетическими участниками атеросклероза и как результат 
агрегации всех факторов риска сопровождающие широкий спектр сердечно-сосудистых заболеваний, таких как 
ишемическая болезнь сердца, гипертония, сахарный диабет, дислипидемии и т.д. Приток мастоцитов и моноцитов 
на ранних стадиях атеросклеротического процесса приводит к наиболее выраженным проявлениям сосудистого 
воспаления, особенно у пациентов с метаболическими расстройствами [1]. Важнейшим патогенетическим звеном 
атеросклероза, в стадиях осложнённых бляшек, является ангиогенез, на ряду с мастоцитами и макрофагами. CD-
105 является чувствительным маркером новообразованых эндотелиальных клеток, эффективным показателем 
активации и пролиферации микрососудов, не только в агрессивных формах злокачественных опухолей, 
но и в атеросклеротических бляшках поражённых сосудов. Процесс неоваскуляризации бляшек, зачастую 
начинается с интимы, прогрессирует и приводит к дальнейшей дестабилизации атеросклеротических бляшек 
(интрамуральные кровоизлияния, разрывы и др.). Также анти-MCT (mast cell tryptase) и CD-68 наглядно 
демонстрируют важные патогенетические этапы и закономерности развития атеросклероза и его осложнений у 
пациентов с метаболическими нарушениями. В нашем исследовании мы проанализировали гистотопографическое 
распределение новообразованных сосудов как особенности ангиогенеза, степень дегрануляции мастоцитов, 
экспрессию макрофагов в различных типах бляшек, а также разных артериальных сосудов у пациентов с 
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атеросклерозом и метаболическим синдромом осложненным атеросклерозом. Мы попробовали проанализировать 
значение мастоцитов и макрофагов, закономерностей развития стадий атеросклероза, наряду с диагностическими 
и прогностическими особенностями. В исследование было включено 34 пациента, умерших от атеросклероза (n = 
17) и атеросклеротических осложнений метаболического синдрома (n = 17), у которых при вскрытии были взяты 
для исследований фрагменты мозговых (средние мозговые артерии), сонных артерий, коронарных артерий, аорты 
(грудной и брюшной отделов) почечных, подвздошных и позвоночных артерий. Фрагменты были обработаны с 
помощью стандартных методик. Определение типа бляшек основывалось на морфологической классификации, а 
также на основании макроскопической и гистологической картины окрашенных Г.-Э. срезов и гистохимических 
методов – импрегнирование серебром и орсеином. Для определения экспрессии мастоцитов в пораженных сосудах 
мы использовали иммуногистохимическую окраску анти-MCT (mast cell tryptase). Макрофаги были выявлены 
применяя специфический маркер CD-68, а новообразованные сосуды – соответственно, CD-105 (Эндоглин), 
являющийся специфичным. Оценка результатов была основана на определении плотности и интенсивности 
окончательной реакции, отраженной в количественном соотношении различных зон атероматозных бляшек. 
Положительно окрашенные мастоциты, макрофаги и новообразованные сосуды выявлены во многих типах 
атеросклеротических бляшек, и особенно в адвентиции, так же обнаружены в непосредственной близости от 
бляшек и в субэндотелиальных слоях. Мы обнаружили статистическую корреляцию между типа бляшки и 
клинических данных. Иммуногистохимический метод эффективен для определения мастоцитов, макрофагов 
и новообразованых сосудов атеросклеротических бляшек и непосредственно отражает многие важные 
патогенетические звенья атерогенеза у больных с метаболическим синдромом. 

Ключевые слова: Атеросклероз, метаболический синдром, ангиогенез, мастоцит, макрофаг, стабильность 
атеросклеротической бляшки, острые сердечно-сосудистые синдромы

Relevance of the problem
Cardiovascular diseases constitute the most com-

mon cause of premature death in industrialized coun-
tries, accounting for 4.35 million deaths annually in 
Europe, and 35% - in the UK [2]. Despite the signifi -
cant progress made in clinical methods of diagnosis 
and symptomatic treatment of cardiovascular disea-
ses and metabolic syndrome, atherosclerosis is still 
a leading cause of morbidity and mortality not only 
in Moldova, but also worldwide. The leading role 
of infl ammation in atherogenesis acquired wide re-
cognition in the scientifi c community and forced us 
to rethink our ideas about the stages of formation of 
atherosclerotic plaques.

Atherosclerosis is directly related to symp-
toms of cardiovascular diseases and strokes, major 
consequences of which are death and disability. 
Atherosclerosis is a polyetiological disease with 
numerous risk factors, including smoking, alcohol 
abuse, hypertension, diabetes, dyslipidemia, and in-
fection. All these factors involve complex interac-
tions between various components - infl ammation, 
lipid metabolism, blood coagulation system, hypo-
xia, apoptosis and immune response. The instability 
of the atherosclerotic plaque is a relatively indepen-
dent risk factor for ischemic stroke [4,5,6,7]. In the 
absence of atherosclerosis, normal vessel walls have 
their microcirculatory bed limited by an adventitio-
us membrane [8]. Intima of the newly formed ves-
sels, associated to atherosclerotic plaques, was fi rst 
studied in 1876 by Koester [9]. 

In atherosclerotic plaques, angiogenesis allows 
the formation of new microvessels, in order to main-

tain the necessary level of oxygen and nutrients in the 
vascular wall [7]. 

The growth of newly formed vessels occurs in 
areas of atherosclerotic lesions that undergo constant 
changes, renovations and are prone to rupture. Some 
studies show that the formation of new blood vessels 
contributes to growth of atherosclerotic lesions and is 
a key factor leading to plaque rupture and destabiliza-
tion [10,11]. Some of the newly formed blood vessels 
are immature and similar to those observed in neo-
vascularization of solid tumors, and, therefore, they 
may contribute to the development of hemorrhage in 
plaques and subsequent instability [6.8.12]. CD-105 
is a homodimeric, integral membrane glycoprotein, 
consisting of 90-95 kDa subunits, with disulfi de links 
[13]. It is a component of transforming growth factor 
beta, TGF-β, receptor complex. CD105 appears in an-
giogenic endothelial cells [14,15].

CD-105 is a sensitive marker for identifi cation of 
newly formed blood vessels  and, in tumors – their 
growth and outcome prediction [16,17].

CD-105 is a specifi c and sensitive marker for the 
evaluation of newly formed vessels in atherosclero-
tic plaques [18,19]. Determining the level of circula-
ting soluble CD-105 sensitive antigens can determine 
exactly the presence of unstable plaques or their rup-
tures [20].

The three main types of cells - mast cells, macro-
phages and T-lymphocytes - usually constitute the in-
fl ammatory cell infi ltrates of atherosclerotic plaques 
and intercellular substance [21,22].

The immune response is composed of three types 
of activated infl ammatory cells, which interact simul-
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taneously (V. Anestiadi, V. Nagornev, E. Zota) [23]. 
Mast cells are formed from stem cells of the bone mar-
row and circulate freely in the peripheral blood. The 
granules of mast cells contain a number of mediators, 
such as neutral protease, tryptase, chymase, cathepsin 
G, histamine, heparin, a large number of cytokines and 
chemokines, tumor necrosis factor (TNF-α), interle-
ukins (IL), vascular endothelial growth factors (VEGF) 
and basic fi broblast growth factor (bFGF) [24]. The in-
fi ltration by infl ammatory cells of the vessel wall, in 
particular the intima, has an important role in the patho-
genesis of atherosclerosis development and, probably, 
is the main cause of acute cardiovascular syndromes 
(e.g. myocardial infarction and stroke). Atherosclerosis 
is currently regarded as a complex metabolic disorder 
with progression of chronic infl ammatory processes. 
An important peculiarity is the ability of mast cells to 
release their cytoplasmic content (granules) and be-
come active in the extracellular space. Activated mast 
cells secrete large amounts of chemotactic molecules, 
activators of infl ammatory reactions. In addition, these 
same mast cells bind nonspecifi cally to the low densi-
ty lipoproteins (LDL), which can be phagocytosed by 
macrophages and then form foam cells, the main cellu-
lar component of atherosclerotic lesions (V. Anestiadi, 
V. Nagornev, E. Zota) [25]. 

Mast cells have different functions that can mo-
dulate the atherogenesis in natural conditions. Mast 
cells are crucial in the development of atherosclerotic 
plaque. The participation of mast cells in atherogenesis 
allows us to really interpret the phenomena associated 
with clinical manifestations, early diagnostic prospects, 
to identify therapeutic targets of treatment and indivi-
dual prognosis in patients with metabolic syndrome 
complicated by atherosclerosis. The manifestations of 
different stages of atherosclerotic plaques, in different 
types of arterial vessels, are described incompletely 
and the expression of markers specifi c to mast cells has 
not been fully studied to date. 

We have noted the statistical correlation between 
the type of plaque and the clinical data. The immu-
nohistochemical method is effective for determining 
mast cells of atherosclerotic plaque and directly re-
fl ects the enzymatic activity of mast cell proteases, 
some important pathogenetic links of atherogenesis 
in patients with metabolic syndrome. The obtained 
data can serve as a substrate for further research to 
identify potentially valuable and new methods for 
early lifetime diagnostics and therapeutic purposes.

Research objective
Microscopic analysis of histotopographical dis-

tribution of newly formed blood vessels, the extent 
of mast cell degranulation, macrophage expression 

in different stages of plaque development, as well as 
various types of arterial vessels in patients with arte-
riosclerosis and metabolic syndrome complicated by 
atherosclerosis. 

Also, we have analyzed the importance of mast 
cells and macrophages, the patterns of development 
of atherosclerosis stages, statistical correlations along 
with diagnostic and prognostic features. 

Material and methods
The evaluation of results was based on the de-

termination of density distribution of staining and 
intensity of the fi nal reaction, refl ected in the quan-
titative ratio of the different zones of atheromatous 
plaques. Positively stained mast cells were found in 
many types of atherosclerotic plaques, especially in 
adventitia and in the immediate vicinity of plaques 
and in subendothelial layers. 

34 patients with atherosclerosis and metabolic 
syndrome were investigated. Representatives of all 
age groups were among them, but the degree of affec-
tion increased after the age of 40. The age ranged 
from 44 to 83 years (the average age was 62.8 years). 
There were 14 women (41, 2%) and 20 men (the ave-
rage age constituted 58, 8%), who died of atheroscle-
rosis (no. =17) and atherosclerotic complications of 
the metabolic syndrome (no. =17). Fragments of their 
cerebral (middle cerebral arteries), carotid, coronary 
arteries, aorta (thoracic and abdominal segments), 
renal, iliac and vertebral arteries were collected for 
research at autopsy. 

The vessel fragments were processed according to 
standard procedures (fi xed in 10% buffered formalin 
solution, enclosed in paraffi n blocks and 5.4 micro-
meter thick sections were obtained). The defi nition 
of the plaque type and stage was based on the AHA 
(American Heart Association, 1995) morphological 
classifi cation [24], taking into account the macrosco-
pic, histological image of the hematoxylin-eosin stai-
ned sections and histochemical methods - silver and 
orcein impregnation. 

Additional sections of paraffi n blocks were pro-
cessed immunohistochemically. The sections were 
deparaffi nized, hydrated, and then, the reaction to an-
tigen detection in the PT Link module (DakoCytoma-
tion, Denmark) was carried out. The next stage was 
the incubation of primary antibodies, using NovoLink 
Max Polymer Detection System, and, to visualize the 
fi nal reaction, we used 3.3 of diaminobenzidine dihy-
drochloride, as a chromogen with brown staining. A 
more detailed description of the immunohistochemi-
cal procedures is presented in Table 1.

CD-105 (Endoglin) was used to determine the 
immunohistochemical expression of the endothelium 
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of newly formed blood vessels, as well as anti-MCT 
(mast cell tryptase) for mast cells and CD-68, respec-
tively, for macrophages. All the immunohistochemical 
procedures were performed using the DakoAutostainer 
Plus (DakoCytomation, Denmark) automated system.

Quantitative analysis: The hot-spot method [26] 
is the most effective and frequently used method for 
quantitative determination of histological structures. 
Using an optical microscope, the areas of interest are 
studied at 200× magnifi cation, which corresponds 
to the surface of 0.74 mm2. The method consists in 
the study of three fi elds with the highest density of 
histological structures (capillaries, cells), and then re-
counting and calculation of the arithmetic mean.

In the statistical analysis, we used the commercial 
software SPSS 19.0 and Microsoft Offi ce 2013 (Mi-
crosoft Excel Worksheet), as well as x2 and Student 
tests, p<0.05.

To investigate the histological specimens and ob-
tain images, we used the microscopes Nikon Eclipse 
E 600 (Nikon, Japan), Nikon Labothot-2 and Carl Ze-
iss Axiolab. All the immunohistochemical investiga-
tions were carried out at the Angiogenesis Research 
Center (Timisoara, Romania).

All clinical data and results of lifetime laboratory 
tests were used from patients’ medical records.

 Тable 2 
Biochemical laboratory data of the patients 

included in the study
Аtherosclerosis Metabolic 

syndrome
Age (average) 63,4 62,2
Gender (♂/♀) 11/6 9/8
Blood glucose (mmol/l) 4,74 16,2
Total cholesterol (mmol/l) 6,90 6,01
Triglycerides (mmol/l) 0,86 1,58
HDL (mmol/l) 1,003 1,023
LDL (mmol/l) 1,99 3,29

Leukocytes  (×109/l) 8,42 8,75
Lymphocytes   (%) 24,5 26,7
Monocytes    (%) 7,57 6,21
Prothrombin (%) 73,6 78,6
Fibrinogen (g/l) 3,3 5,39
ESR (mm/hour) 17,5 25,5

Estimation of results
Initially, to identify the correlation between the ex-

pression of mast cells, macrophages and newly formed 
blood vessels, their histotopographic localization and 
histopathological types of atherosclerotic plaques, we 
used the conventional histopathological classifi cation, 
in accordance with WHO recommendations.  

In order to evaluate the intensity of the reactions, 
we used the principle based on the number of posi-
tively stained cells and blood vessels, and namely: 
negative (denoted by 0), slightly positive with less 
than 10% of stained cells (1+), moderately positive 
with 11-50% of stained cells (2++), and strongly po-
sitive with more than 50% of stained cells (3+++). 
The intensity of the fi nal reaction was not taken into 
account, because all stained cells showed an inten-
se reaction, even if they were few and isolated. The 
number of mast cells was assessed by two observers 
simultaneously, using the arithmetic mean of positive 
cells in the three respective fi elds of view (provided 
that they were present). 

Statistical analysis: For statistical analysis, the 
commercial software Microsoft Offi ce 2013 (Micro-
soft Excel Worksheet) and Spearman type correlation 
tests were used. The statistically signifi cant р<0,05 
correlation was taken into account. Correlations were 
found between the expression of mast cells, macro-
phages and newly formed vessels, their histotopogra-
phic distribution in the atherosclerotic plaques of va-
rious types of vessels and clinical factors considering 
the laboratory data.

Table 1 
IHC detection system of mast cells, macrophages and newly formed blood vessels

Marker Manu-
facturer Clone Concen-

tration
Detection 
system

Antigen 
retrieval

Incuba-
tion of  primary 

antibody
CD105 

Endoglin
Dako 

Glostrup,
Den-

mark

Monoclonal 
mouse
antihuman, 

clone SN6h

1: 10 NovoLink 
Max Polymer De-

tection System

Protei-
nase K, 10 

minutes

30 minutes, 
indoor tempera-

ture

anti-MCT
(mast cell 

tryptase)

Neo-
Markers 

Fremont, CA

Mouse 
Monoclonal 

Antibody, clone 
AA1)

RTU 
(concentration 
prepared for 

use)

NovoLink 
Max Polymer De-

tection System

Micro-
waves, 30 

minutes, pH 6

30 minutes, 
indoor tempera-

ture

CD68 Dako 
Glostrup,

Den-
mark

Monoclonal 
mouse
antihuman, 

QBEnd 10

1:25 NovoLink 
Max Polymer De-

tection System

Micro-
waves, 30 

minutes, pH 6

30 minutes, 
indoor tempera-

ture
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Results and discussion
The histopathological analysis revealed the exis-

tence of three major (conditional) types of atheroscle-
rotic lesions in the two study groups: intermediate 
lesion (IL), fi brous (formed) plaque (FP), calcifi ed fi -
brous plaque (and/or complicated) (CFP) in all studi-
ed vessels, which, in turn, were stained with hemato-
xylin-eosin, orcein and impregnated with silver. The 
histopathological evaluation with determination of 

microscopic stage and type of atherosclerotic plaques 
is shown in Table 3.

The fi nal, positive, immunohistochemical reacti-
on to anti-MCT manifested itself as staining in the 
form of granular cytoplasmic pattern, limited by mast 
cells (some of them with degranulation). The ratio of 
expression of anti-MCT and macrophages, with his-
totopographic distribution at plaque level, is shown in 
Figures 1 and 2.

    
Figure 1. Histotopographic expression of mast cells in atherosclerotic plaques of various types of vessels.

    
Figure 2. Histotopographic expression of macrophages in atherosclerotic plaques of various types of vessels. 

Table 3 
Quantitative distribution of histopathological types of atherosclerotic plaques

Type of 
lesion /
artery

Cerebral 
arteries

Carotid 
arteries Aorta

Coronary 
arteries

Renal 
arteries

Iliac 
arteries

Vertebral 
arteries

Total of 
plaque 
types

Group 1 
(А)

IL 5 2 0 5 5 2 0 19
FP 9 7 7 7 7 10 4 51

CFP 3 8 10 5 5 5 1 36
Group 2

(МS)
IL 2 0 0 2 2 0 0 6
FP 10 10 11 13 13 10 12 79

CFP 5 7 6 2 2 7 0 29
Total IL 7 2 0 7 7 2 0 25

FP 19 17 18 20 20 20 16 130
CFP 8 15 16 7 7 12 1 66

IL – intermediate lesion, FP – fi brous plaque, CFP – calcifi ed fi brous plaque. 
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Picture 1. Aortic atherosclerotic plaque (calcifi ed fi brous plaque). Hematoxylin-eosin staining (a); Orcein staining 
(b); Staining - silver impregnation (c); positively stained (anti-MCT) mast cells in endothelium (d); positively stained 
(anti-MCT) mast cells in subendothelium (e); positively stained (anti-MCT) mast cells in close proximity to the area of 
calcifi cation (f); positively stained (anti-MCT) mast cells in proximity to adventitia in plaque site (g) and aloof from it 

(h)). Original magnifi cation 100x and 400x.

Picture 2. Atherosclerotic carotid plaque (calcifi ed fi brous plaque). Hematoxylin-eosin staining (a); Orcein staining (b); 
Staining - silver impregnation (c); positively stained (anti-MCT) mast cells in fi brous plaque (d); calcifi ed focus in the 
carotid artery (e); degranulated, positively stained mast cell near calcifi cation focus (f); positively stained (anti-MCT) 

mast cells in close proximity to the area of calcifi cation (g). Original magnifi cation 100x and 400x.

Picture 3. Complicated atherosclerotic carotid plaque (fi brous plaque) – moderately and intensively positive CD-105-
stained endothelium (a, b, c,); Complicated aortic atherosclerotic plaque (fi brous plaque) – many newly formed blood 
vessels and intensively positive CD-105-stained endothelium (d, e, f). CD-105 staining. Original magnifi cation 100x 

and 400x.
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Conclusion
In this study, we have shown the existence of di-

fferential expression of anti-MCT, CD-68 and CD-
105 (Endoglin) in different types of atherosclerotic 
lesions and different types of vessels, in association 
with histotopographic distribution. 

The data obtained confi rm the theory of evolution 
and the pathogenetic mechanisms of atherogenesis. 
Despite these assertions, today there are still many 
unresolved scientifi c and clinical problems.

For comparison, one can cite as an example the 
angiogenesis of tumor processes, in which mast cel-
ls and macrophages, likewise in the formation of 
atherosclerotic plaques, are involved in neovascula-
rization (only discussing general mechanisms, functi-
ons and pathophysiological components). 

Anti-MCT and CD-68 are selective markers for 
mast cells, macrophages, which are important compo-
nents of the immune processes in the initiation, proli-
feration and differentiation of cells in atherosclerotic 
lesions. In addition to T-lymphocytes and macropha-
ges, other immune effector cells are also involved in 
atherosclerotic lesions, while lymphocytes, macroph-
ages prevail over mast cells, which perform an im-
portant function in the development of atherosclerotic 
plaque in different vessels, explained by production 
of large quantities of proteases, including those pro-
duced by macrophages, with their accumulation in 
the necrotic nucleus of the plaque. 

The factors produced by mast cells and macro-
phages may contribute to the destruction of the inter-
cellular matrix and cause an additional modifi cation 
of LDL. Most of the studied vessels were positively 

anti-MCT- and CD-68- stained in the endothelium, 
atherosclerotic plaque, tunica media and adventitia, 
as well as in vasa vasorum.

Obviously, the endothelial cells (EC), mast cel-
ls, macrophages and lymphocytes are effector cel-
ls, involved in atherogenesis with development of 
atherosclerotic plaques in patients with atheroscle-
rosis and MS. Mast cells regulate the behavior of 
SMC (smooth muscle cells), most likely through 
their secreted mediators. The collagen fi bers, produ-
ced by SMC, may prevent ruptures of atherosclerotic 
plaques. Nevertheless, the chymase inhibits mast cell 
proliferation and collagen synthesis of SMC, thereby 
decreasing the stability of the plaque. The action of 
mast cell proinfl ammatory cytokines, such as TNF-α, 
induces the expression of SMC protease. TNF-α-
positive mast cells, MMP-cysteine   cathepsin - posi-
tive SMC proteases, together with macrophages, su-
ggest a regulatory role in the expression of cellular 
mediators, mast cell proteases in SMC activation in 
sites of atherosclerotic plaque rupture. Localization 
of mast cells and macrophages in the vessel wall, 
particularly perivascularly and in intima, assumes an 
important role in the pathogenesis of atherosclerosis 
and, perhaps, is the major cause of acute cardiovascu-
lar diseases (myocardial infarction and cerebral stro-
ke, in particular). 

The role of angiogenesis in the development of 
atherosclerosis is probably complex and depends on 
the stage of the pathological process. The develop-
ment of microvessels in atheromatous plaques is the 
result of neovascularization; these newly formed ca-
pillaries are fragile and prone to rupture with hemor-

Picture 4. Complicated atherosclerotic carotid plaque (calcifi ed fi brous plaque) – moderately, positively CD-105-
stained endothelial cells with a tendency to form plexus and capillaries (a, b, c, d, e). CD-105 staining. Original magni-

fi cation 400x and 1000x.
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rhage. Fibrin deposits in the plaques, the formation 
of hemosiderin and the beginning of immune infl am-
mation are evidence of bleeding within atheromatous 
lesions. The importance of angiogenesis in the desta-
bilization and destruction of atherosclerotic plaques 
remains an unresolved issue, but some of the recent 
judgment on the underlying causes of plaque insta-
bility can lead to a new, promising interpretation of 
atherogenesis in general. 

Patterns of development of atherosclerotic plaques 
(stability or instability) depend, to great extent, on 
the angiogenesis of the atherosclerotic process. Our 
results show that the comparative immunohistoche-
mical method using vascular markers demonstrates 
the important pathogenetic aspects in the formation 
of atherosclerotic plaques. Mast cells and macropha-
ges, as well as other immunocompetent cells, play an 
important role in the development of atherosclerotic 
plaques and, last but not least, in the angiogenesis pro-
cess. The question arises whether the inhibition of an-
giogenesis could be a therapeutic target in atheroscle-
rosis or how it can be used in the metabolic syndrome. 
Available data indicate that antiangiogenic therapy 
may have a potential impact on the development of 
neointima in atherosclerotic lesions, and side effects 
and exposure to harmful factors are likely to inhibit 
the endothelium function and regeneration. These as-
sertions are supported by scientifi c data obtained by 
many laboratories, which demonstrate that VEGF has 
a protective effect on the endothelium of the arteries. 
Recent clinical studies of VEGF inhibitor antibodies, 
when using Bevacizumab (Avastin) in malignant tu-
mors, indicate that up to 5% of all patients receiving 
Avastin may have an increased risk of thromboem-
bolism, including acute stroke, myocardial infarction 
and deep phlebothrombosis. These data suggest that 
endogenous VEGF may play a certain atheroprotec-
tive role in vascularization. The plurality of VEGF 
biologically important functions and the integrity of 
vascular endothelium functions are solid arguments 
that currently limit any antiangiogenic approaches for 
the treatment of cardiovascular diseases. 

CD-105 is a valuable marker of angiogenesis of 
atherosclerotic plaques, intimal arteries and adventi-
tial vessels, an indicator of the degree of variation in 
the pathological development of atherosclerosis - the 
factors that may be important in introducing modern 
methods of research, diagnosis, treatment and pro-
gnosis of these diseases.
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Rezumat
Actualitate. Se propun ca o alternativă a substituirii valvulare cu grefe artifi ciale o serie de tehnici chirurgicale 

reconstructive, care asigură o corecţie efectivă şi durabilă în valvulopatiile dobândite. Material şi metode: În lotul de 
studiu au fost incluşi 320 pacienţi cu afecţiuni valvulare la care în poziţia aortică s-au efectuat tehnici reconstructive 
de operaţie. Etiologic patologiile aortice au fost determinate de afecţiuni reumatismale (251 cazuri), degenerative (45), 
endocardita infecţioasă (18), congenitale (4), posttraumatice (2). În majoritatea cazurilor ECO-cardiografi c a fost constatat 
un mecanism complex al insufi cienţei aortice.  Alegerea tehnicilor operatorii s-a efectuat în conformitate cu tipul lezional 
al valvulopatiei (A.Carpentier). Rezultate:  Letalitatea postoperatorie a alcătuit 5% (16 pacienţi). Gradientul transvalvular 
după o plastie de valvă aortică a evaluat de la 36,6±15,88 mmHg  la 13,34±3,73 mmHg. Volumul regurgitant la valva Ao 
preoperator a constituit în mediu gr. 2,62±0,36, care după o corecţie reconstructivă a diminuat până la gr. 1,25±0,26.  În 
perioada de lungă durată la 5 şi 10 ani postoperator recurenţa patologiilor a fost depistată în 29 (11,2%) cazuri. Reoperaţii 
au necesitat 12 (4,4%) de pacienţi. Supravieţuirea la 10 ani după reconstrucţie de valvă aortică a alcătuit – 81,6±4,8% şi 
a fost mult mai înaltă în comparaţie cu pacienţii la care s-a efectuat protezarea ei. Concluzie: Tehnicile reconstructive 
la valva Ao sunt o alternativă acceptată protezării valvulare. Se constată o serie de condiţii anatomice şi funcţionale 
obligatorii în efectuarea acestor operaţii.

Summary. The  phiziological conditions in aortic valvulopaty reconstructive correction
The diffi culty of aortic valve plasties lies in recognizing the lesions responsible for aortic regurgitation and selection 

of suitable operation techniques to replacing or stabilizing the components of Ao root complex  (such as  Ao  annulus, 
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cusps, Valsalva sinuses, STJ and ascending aorta). Material and methods: The study group included 320 valvular 
patients, whom were performed reconstructive techniques of operation in the aortic position. Etiology of aortic pathologies 
was of rheumatic (251 cases), degenerative diseases (45), infective endocarditis(18), congenital (4) and trauma (2). In 
most of cases there was settled by ECO-cardiography  a complex mechanism of aortic insuffi ciency. The differentiation 
of surgical repair techniques depending upon the predominant type of lesion (A.Carpentier). Results: Postoperative 
mortality comprised 5% (16 patients). The transvalvular gradient decreasing in all the cases (from 36,3±12,8, till 13,3±3,7 
mm.hg), also signifi cantly decreased the degree of aortic insuffi ciency after reconstructive correction(from  gr.2,62±0,36, 
to  gr. 1,23±0,26). A follow up study was managed at 10 years postoperatively; recurrence of pathologies was detected 
in 29 (11,2%) cases. 12 (4,6%) patients required reoperaţions. Survival was 81.6 ± 4.8% at 10 years after aortic valve 
reconstruction, much higher compared to patients who underwent its prosthesis. Conclusions: The reconstructive technics 
in Ao valve surgery are a good alternative  for valve replacement. There is a series of mandatory anatomic and fuctional 
conditions in carrying out these operations. 

Резюме. Физиологические принципы в реконструктивной коррекции пороков аортального 
клапана

Aктуальность. Предлагается в качестве альтернативы замены клапана исскуственным протезом ряд 
реконструктивных хирургических методов, обеспечивающих эффективное и устойчивое коррекцию аортальных 
пороков сердца. Материал и методы: В исследовании были включены 320 больных с пороками, у которых в 
аортальной позиции были выполнены  методы реконструктивной хирургии.  Этиологически патология аорты были 
вызваны ревматическими заболеваниями (251 случаев), дегенеративными (45),  инфекционным эндокардитом (18), 
врождёнными аномалиями (4), посттравматические (2).  В большинстве случаев Эко- кардиография обнаружила 
сложный механизм недостаточности аортального клапана.  Выбор методики осуществлялся в зависимости 
от типа поражения клапана  (А. Carpentier). Результаты: Послеоперационная летальность составила 5% (16 
больных). Трансвальвулярный градиент после пластики аортального клапана снизился от 36,6 ± 15,88 мм рт.ст. 
до 13,34 ± 3,73 мм рт.ст. Объем регургитации клапана на Ао клапане  в послеоперационном периоде  уменшился 
с 2,62 ± 0,36 ст, до 1,25 ± 0,26. В отдалённом периоде  от 5 до 10 лет после операции рецидив патологий был 
обнаружен в 29 случаях (11,2%). Повторные опреации выполнены  12 (4,4%) пациентам. 10-летняя выживаемость 
после реконструкции  Ao  клапана составилa - 81,6 ± 4,8% и была достоверно выше по сравнению с пациентами  
перенесших его протезирование. Заключение: Реконструктивные методы коррекции пороков Ао клапана являются 
альтернативой замены клапанов протезом. Существует ряд анатомических и функциональных особенностей Ао 
комплекса которые надо учитывать при выполнении этих операций.

Actualitatea
Se propun ca o alternativă a substituirii valvula-

re cu grefe artifi ciale o serie de tehnici chirurgicale 
reconstructive, care asigură o corecţie efectivă şi 
durabilă în valvulopatiile dobândite [3,4,5,8,15,16]. 
Acestea sunt inofensive, mai puţin costisitoare şi pot 
înlătura apariţia unor complicaţii specifi ce legate de 
implantarea protezelor valvulare. Urmărind literatura 
de specialitate, devine tot mai clar, că efectuarea unei 
corecţii reconstructive e imposibilă fără a cunoaşte 
mecanismul de dezvoltare a valvulopatiei,  varianta 
anatomică a viciului (organică, funcţională),  a apre-
cia indicii hemodinamici, ce caracterizează gradul de 
afectare valvulară.

Aspecte anatomice şi funcţionale ale complex-
ului valvular aortic 

Una dintre preocupările mai multor generaţii de 
chirurgi cardiovasculari a fost cunoaşterea particula-
rităţilor morfologice şi funcţionale ale complexului 
valvular aortic, ceea ce a stat la baza elaborării tehni-
cilor reconstructive în corecţia valvulopatiilor aortice 
[2,9,15,18]. Astfel distingem câteva nivele anatomice 
în formarea structurii complexului valvular aortic:

1) joncţiunea aorto-ventriculară alcătuită din fi bre 

de collagen aranjate în formă triunghiulară, legate de 
inelul fi bros mitral şi tricuspidian;

2) inelul fi bros anatomic ce cuprinde baza cuspe-
lor valvulare sub formă de arcade, care se suprapun şi 
formează comisurile valvulare;

3) cuspele valvulare, care coaptează central şi for-
mează 3 sinusuri Valsalva;

4) joncţiunea sinotubulară, ce prezintă cupola si-
nusurilor Valsalva cu trecere în pereţii aortei ascen-
dente.

Mecanismul funcţionării valvei aortice a fost de-
scris încă de Leonardo da Vinci în 1513, care a men-
ţionat că cuspele aortice se deschid şi se închid de 
fl uxul sanguin transaortic. În 1872 Ceradini a publicat 
teoria diferenţelor de presiune în aortă în sistolă şi în 
diastolă. În 1948 Weber descrie o elasticitate naturală 
a structurilor complexului valvular aortic [9].

Toate acestea au stat la baza studiilor patofi ziolo-
gice ulterioare [4, 9], care au confi rmat următoarele:

- sistola ventriculară deschide cuspele valvulare 
şi asigură un fl ux central transaortic;

- atât în sistolă, cât şi în diastolă sunt supuse unor 
presiuni toate componentele complexului valvular 
aortic;
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- matricea fi brotică dură asigură o confi guraţie 
stereometrică a bulbului aortic şi dirijează cu activita-
tea cuspelor valvulare;

- orice dereglare a funcţiei elementelor complexu-
lui aortic pune în difi cultate coaptarea cuspelor valvu-
lare, cu instalarea unor jeturi regurgitante progresive.

Clasifi carea
A fost propusă clasifi carea lui  A.Carpantier [7]  ce 

cuprinde cele mai frecvente patologii ale complexului 
valvular aortic, fapt ce a servit ca imbold în căuta-
rea noilor metodici de operaţii reconstructive la valva 
aortică în valvulopatiile dobândite. Conform acestei 
clasifi cări, există trei tipuri de dereglări morfofuncţi-
onale ale aparatului valvular al cordului. Pentru valva 
aortică clasifi carea se prezintă în felul următor:

Tip I – lungirea marginii libere a uneia sau a câ-
torva cuspe, care prolabează în ventriculul stâng şi 
provoacă insufi cienţa valvei aortice;

Tip II – dilatarea inelului fi bros, în rezultatul că-
reia se dereglează coaptarea deplină a cuspelor, ceea 
ce duce la insufi cienţă aortică;

Tip III – limitarea mişcărilor cuspelor în rezul-
tatul fuzionării comisurilor, fapt ce cauzează stenoza 
valvei aortice.

Afecţiunile menţionate pot fi  izolate sau  combi-
nate,  caracterul viciului fi ind dependent de prevala-
rea unui tip de dereglări anatomice şi funcţionale. În 
prezent această clasifi care este recunoscută de mai 
multe şcoli cardiochirurgicale [2]. 

Indicaţiile operatorii
Experienţa mai multor centre de cardiochirurgie 

confi rmă unele condiţii obligatorii în efectuarea  ope-
raţiilor plastice reconstructive la valvele Ao [1,5,6,7]:

prezenţa unei morfologii acceptabile procedee-- 
lor de reconstrucţie a tuturor componentelor comple-
xului valvular;

studierea ECO-cardiografi că  a mecanismului - 
incompetenţei valvulare;

dotare cu consumabile, dispozitive şi materiale - 
speciale destinate pentru aceste operaţii;

acumularea unei experienţe chirurgicale ce ar - 
permite executarea acestor intervenţii cu asigurarea 
unui rezultat efectiv postoperator şi durabil în perioa-
da de lungă durată.

Matrial şi metode
Caracteristica lotului de pacienţi
În lotul de studiu au fost incluşi 320 pacienţi, in-

clusiv  126 (34,1%) bărbaţi şi 194 (65,9%) femei. Cu 
stenoză aortică s-au prezentat  226  pacienţi, inclusiv 
largă – 117 (51,4%) cazuri, moderată – 89 (39,3%) 
cazuri,  20 (8,4%) – severă.

Insufi cienţa aortică a fost diagnosticată în  159 

cazuri, inclusiv gr. I – 12 (7,3%) cazuri, gr. II – 99 
(62,4%), gr. III – 45 (28,5%), gr. IV la 3 (1,8%) pa-
cienţi.

Marea majoritate a pacienţilor (251 cazuri) au 
fost de etiologie reumatismală, afecţiunile degenera-
tive a cuspelor valvei Ao s-au stabilit în 45 cazuri,   18  
pacienţi au fost spitalizaţi cu clinică de endocardită 
infecţioasă, cu o anatomie congenitală-4, posttrauma-
tice -2.  

Semne de hipertensiune pulmonară prezentau la 
internare 219 pacienţi, inclusiv avansată – 95 (43,7%) 
din ei. Distribuirea pacienţilor care prezentau semne 
de insufi cienţă cardiacă conform clasifi caţiei NYHA 
a fost următoarea: II – 31 (9,6%) cazuri, III – 136 
(44,0%), IV – 145 (46,4%). 

Intraoperator au fost stabilite următoarele schim-
bări morfologice a complexului valvular aortic: – ste-
noză valvulară – 226  cazuri (70,63%); – calcifi ca-
re – 56 (17,5%);  – vegetaţii –  18 (5,6%); – valva 
Ao bicuspidă –  17 (5,3%); – prolaps de cuspe – 138  
(43,1%); – retractarea cuspelor – 27 (8,4%); – fi broză 
marginală – 166 (51,9%); – dilatarea sinusurilor Val-
sava – 54 (16 ,9%); – dilatarea Ao ascendente – 151 
(47,2%); –  disecţie de Ao – 6 (1,9%).

Toţi pacienţii au fost supuşi investigaţiilor con-
form unui protocol de studiu unifi cat: - examenul 
obiectiv; - diagnosticul funcţional (ECG, EcoCG) 
pre-, postoperator şi în perioada de lungă durată; - 
examenul radiologic; ventriculografi a, coronarogra-
fi a; - RMN, TC; - monitoring invaziv hemodinamic 
perioperator; - analize clinice şi biochimice la etapele 
perioadei de spitalizare;- cercetări microbiologice; - 
teste cu efort fi zic; - anchetarea pacienţilor în perioa-
da de lungă durată.

Analiza statistică a fost efectuată utilizând meto-
de standarde, incidenţa fenomenelor a fost comparată 
prin criteriul student şi X2, investigaţiile muiltifacto-
riale au fost acordate în baza analizei succesive Wal-
de.

Rezultate
Rezultate imediat postoperatorii 
În dependenţă de timpul lezional au fost efectua-

te o serie de tehnici reconstructive ce au determinat 
caracterul complex al operaţiilor efectuate.

În cazurile de prolaps al 1-2-3 cuspe valvulare 
au fost aplicate tehnici reconstructive, care urmăreau 
scopul de  a le readuce în planul valvular. Scurtarea 
marginii libere a cuspelor poate fi  efectuată  prin pli-
catura cuspelor, excizia porţiunii mijlocii a cuspelor, 
resuspendarea cuspelor (marginea liberă a foiţei val-
vulare prolabează, poate fi  consolidată şi ridicată în 
plan pentru o coaptare mai bună printr-o sutură în du-
blu start cu fi r de Gore Tex 7-0) (Figura 1).



33Ştiinţe  Medicale

În  dilatările  moderate a inelului fi bros aortic 
s-au aplicat procedee de annuloplicaţie subcomisura-
lă, pentru a stabiliza punctul de coaptare a cuspelor 

        
Figura 1. Resuspendarea cuspelor valvei Ao

        
                                             A.                                                      B.

Figura 2.  A. Annuloplicaţie subcomisurală, B. Reimplantarea cuspelor valvulare în proteza vasculară (tehnica David)

Valvulopatiile de tip lezional III au necesitat mobilizarea cuspelor valvulare prin comissurotomie, rezecţie 
parietală, decalcinare (Figura 3).

       
Figura 3. Comissurotomia şi rezecţia parietală a cuspelor valvei Ao                          

valvulare. La o dilatare excesivă a inelului fi bros > 28 
mm, s-a efectuat reimplantarea cuspelor valvulare în 
proteza vasculară (tehnica David)(Figura 2). 

Tehnicile operatorii  efectuate de cele mai multe 
ori aveau ca scop să înlăture toate componentele ce 
pot cauza incompetenţa valvulară  în dependenţă de 
tipul lezional, mecanismul valvulopatiei şi gradul de 
afectare a hemodinamicii (Tabelul 1).

Tabelul  1
Plastia valvei Ao tehnici operatorii

Tip 
lezional Procedee tehnici reconstructive Nr. de 

cazuri
Cuspopexie• 17
Excizia vegetaţiilor• 8

I Cuspoplicaţie• 35
Rezecţie de cuspe• 13
Resuspendare• 20
Annuloplicaţii subcomisurale• 52

II Reimplantarea complexului • 
valvular în proteză vasculară 
(op. David)

33

Rezecţie parietală• 162
III Comisurotomie• 161

Decalcinare• 21
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Caracteristica hemodinamică a OPR la valva 
Ao.

Gradientul transvalvular după o plastie de val-
vă aortică a evaluat de la 36,6±15,88 mmHg  la 
13,34±3,73 mmHg.

Volumul regurgitant la valva Ao preoperator a 
constituit în mediu gr. 2,62±0,36, care după o corec-
ţie reconstructivă a diminuat până la gr. 1,25±0,26. 
Regurgitare reziduală > gr. II a fost observată la 1 pa-
cient, care a fost observată în dinamică în perioada 
de lungă durată. Astfel după o corecţie reconstructivă  
complexă a fost obţinută o restabilire a competenţei 
valvulare şi în toate cazurile examinate volumul re-
gurgitant s-a micşorat considerabil.

Postoperator în toate cazurile ECO-cardiografi c 
a fost înregistrată o dinamică pozitivă a parametrilor 
hemodinamici, micşorarea cavităţilor cordului, o ten-
dinţă de micşorare a gradului de hipertrofi e a miocar-
dului şi a suprasolicitării lui de volum.

Letalitatea postoperatorie în această grupă de 
pacienţi a constituit 5% (16 cazuri). Complicaţii spe-
cifi ce determinate de tehnicile operatorii de plastie 
aortică nu au fost constatate.

Evoluţia postoperatorie a pacienţilor s-a ca-
racterizat prin restabilirea ritmului sinusal în   105 
(32,8%) cazuri, micşorarea gradului de hipertrofi e 
miocardică evoluată la ECG, diminuarea indicelui 
cardiotoracic radiologic de la 58,24±2,6% până la 
43,4±2,1%.

Semne de insufi cienţă cardiacă dependentă de tra-
tament medicamentos au fost prezente la 53 (16,7%) 
de pacienţi.

Redistribuirea pacienţilor conform clasei funcţio-
nale NYHA a fost următoarea – clasa funcţională I-II 
– în 240 (75,4%) cazuri, III – în  45 (14,3%), 32,9 
(10,3%) au rămas în clasa funcţională IV.

Rezultate de lungă durată
În perioada postoperatorie tardivă au fost obser-

vaţi   259 (81%) pacienţi în termen de la  72-124 luni 
(mediu 45,68±3,98).

Gradul de regurgitare la valva aortică în perioada 
de lungă durată a evoluat în felul următor (tabelul 2): 

Tabelul 2 
Evoluţia gradului de regurgitare Ao după 

o corecţie reconstructivă
Gradul de

regurgitare Ao
Postoperator 

(n-101) Tardiv (83)

0 15    (5,6%) 6     (2,4%)
Gr.   I 107   (41,3%) 128    (49,4%)
Gr.  II 84   (32,5%) 103    (40,0%)
Gr.  III 21    (0,8%) 43     (7,2%)

Recidivul patologiei aortice a fost constatat în  29 
cazuri (11,2%) – 11  prezentau mărirea gradului de 

regurgitare postoperator până la gr. III, alţii 18 paci-
enţi au revenit în clinică după o cumisurotomie Ao 
şi rezecţie parietală a cuspelor cu o creştere pe par-
cursul anilor a gradientului transvalvular mediu de 
la 14,6±2,3 postoperator până la 38,3±6,5 mmHg în 
perioada de durată. Recidivul patologiilor a apărut în 
mediu peste 65,9±8,76 luni postoperator.  

Reoperaţii la valva aortică au necesitat  12 (4,4%) 
din pacienţi. Intraoperator s-a înregistrat avansarea 
proceselor fi brotice a cuspelor valvulare, rigiditatea 
lor, cu mărirea gradului de stenozare şi incompetenţă 
valvulară. În grupul de studiu acesta a fost unicul fac-
tor de risc statistic veridic de recidiv al patologiilor 
Ao după o reconstrucţie valvulară.

Supravieţuirea la 10 ani în această grupă de paci-
enţi a alcătuit 81,2±2,6 ani.  

Analizând starea funcţională a pacienţilor putem 
constata că semnele de insufi cienţă cardiacă gr. III-IV 
NYHA persistau în  44 (16,9%), ceilalţi 215 (83,1%) 
se afl au în clasa funcţională I-II.

Toate acestea confi rmă faptul, că tehnicile recon-
structive aplicate la valva Ao se caracterizează prin 
efi cacitate postoperator şi durabilitate în termen de 
durată şi pot fi  acceptate ca o alternativă protezării 
valvulare.

Concluzii
Tehnicile chirurgicale reconstructive pot fi  1. 

acceptate ca metodă de corecţie a valvulopatiilor do-
bândite în lipsa deteriorării grave a structurilor com-
plexului valvular, cunoscând tipul lezional şi meca-
nismul de dezvoltare al patologiilor.

Reconstrucţiile valvulare au un caracter com-2. 
plex, urmăresc restaurarea anatomică şi asigurarea 
unei coaptări fi ziologice a cuspelor valvulare.  

Indicii hemodinamici ce caracterizează o plas-3. 
tie  valvulară adecvată indică o diminuare considera-
bilă a gradientului transvalvular cu restabilirea mo-
bilităţii cuspelor în afecţiunile organice şi acceptarea 
unei jet regurgitant rezidual de volum mic până la 
gr.II.

Rata recurenţei manifestărilor patologice val-4. 
vulare după o corecţie reconstructivă s-a afl at în limi-
tele de 11,2%, au necesitat  reoperaţii în 4,4%   paci-
enţi la 10 ani de supraveghere  de durată.

Plastiile valvulare având un sinecost mic, fi ind 5. 
lipsite în majoritatea cazurilor de necesitatea profi la-
xiei cu anticoagulante, rezolvă o serie de probleme de 
aspect economic şi social.
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Rezumat 
Obiectivul lucrarii: Aprecierea rezultatelor bandingului arterei pulmonare la pacienţii cu malformaţii cardiace 

congenitale complexe asociate cu hipertensiune pulmonară avansată în perioada precoce postoperatorie. Metode. Au fost 
analizate datele a 75 pacienţi care au suportat banding de arteră pulmonară pe perioada anilor 2005-2011. Calea chirur-
gicală de abord a fost toracotomia stângă în majoritatea cazurilor (92%) şi sternotomia mediană (8%). Pentru aprecierea 
rezultatelor a fost utilizată manometria directă în artera pulmonară şi datele EcoCG. Saturaţia cu oxigen arterial a fost 
apreciată în toate cazurile fi ind mai mare de 80 - 85% cu FiO2 de 30%. Rezultate. Mediana vârstei a fost 6,25 luni cu 
o maximă de 12 luni şi minim de 3 zile. Treizeci şi şase (48%) pacienţi au fost de genul masculin şi 39 (52%) de genul 
feminin. Şapte pacienţi au fost cu TVM, 18 – VDCDE, 14-CAVC, DSV mare sau multiple DSV asociate şi cu CoAo în 36 
cazuri. Efi cacitatea anatomică şi funcţională al bandingului arterei pulmonare a fost înaltă. Media gradientului maximal 
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la artera pulmonară a constituit 38,7±11,25 mmHg, saturaţia cu oxigen arterial a constituit 98,46±66,73% cu micşorarea 
indicelui cardiotoracic postoperator la 62,3±5,5. Rata mortalităţii la pacienţii cu bandingul arterei pulmonare a fost de 
3%. Concluzii. Bandingul arterei pulmonare joacă un rol important în managementul pacienţilor cu malformaţii cardiace 
congenitale, în special, pentru copiii de vârstă fragedă cu probleme medicale aşa ca pneumonii frecvente, insufi cienţă 
cardiacă progresivă, greutate corporală mică şi anomalii asociate ne cardiace. Bandingul arterei pulmonare poate fi  con-
siderată o manopera efi cace  cu o morbiditate şi mortalitate  redusă.

Cuvinte-cheie: Bandingul arterei pulmonare, Ventricul unic, Flux sangvin pulmonar crescut, corecţie paliativă

Abstract. Early postoperative results after pulmonary artery constriction
Background: The objective of this study was to assess the results of the pulmonary artery (PA) banding in patients 

with congenital heart defects and pulmonary hypertension in early postoperative period. Methods: We analyzed data 
from 75 patients who underwent PA banding between  2005 and  2011. Surgical approach at the patients were  through 
a left thoracotomy (92%) or median sterontomy (8%). All patients underwent PA banding  based on PA pressure measu-
rement and EcoCG investigations. In all of the patients arterial oxygen saturation was considered and most of them had 
the arterial oxygen saturation more than 80% to 85% with FIO2 of 30%. Results: The mean age was 6,25 month, max.12 
month and min.3 days. Thirty six (48%) patients were male and 39 (52%) patients were female. Seven patients had TGA, 
18-DORV, 14-CAVC, large VSD >10 mm or multiple VSD in association with CoAo at the 36 patients. The anatomical 
and functional effectiveness of PA banding was high. The mean peak gradient across PA banding was 38,7 mmHg, arterial 
oxygen saturation was 98.46 ± 66.73% with decreasing postoperative cardiothoracic index at the 62.3 ± 5.5. The mortality 
rate in PA banding was 3%. Conclusions: Pulmonary artery banding still plays a role in management of patients with 
CHD, particularly for infants with medical problems such as frequent pneumonia, progressive heart failure, low body 
weight, and associated non cardiac anomalies. PA banding can be done safely with low morbidity and mortality.

Key words: Pulmonary artery banding,  Univentricular heart,  Pulmonary overcirculation, Palliative correction

Резюме. Ранние послеоперационные результаты после сужения легочной артерии
Цель статьи: Оценка результатов сужения легочной артерии в раннем послеоперационном периоде 

у пациентов со сложными врожденными пороками сердца, с высокой легочной гипертензии. Методы. Мы 
проанализировали данные у 75 пациентов, перенесших сужение легочной артерии в период между 2005-2011 
годах. Хирургический доступ был через торакотомию в большинстве случаев (92%) или медианная стернотомия 
(8%). Для оценки результатов использовалось измерение  давления непосредственно в легочной артерии и 
данные ЭхоКГ. Артериальное насыщение кислородом оценивалось во всех случаях  и большинство из них имело 
насыщенность артериальной крови кислородом от 80% до 85% с FIO2 30%. Результаты. Средний возраст больных 
составил 6,25 месяца с максимумом 12 месяцев и минимум 3 дня. Тридцать шесть (48%) пациентов были мужского 
пола и 39 (52%) пациентов были женского пола. Семь пациентов имели ТМС, 18-ДОС, 14-общий АВ канал, 
большой ДМЖП> 10 мм или несколько ДМЖП в сочетании с коарктацией аорты у 36 пациентов. Анатомическая 
и функциональная эффективность сужения легочной артерии была высокой. Средний максимальный градиент на 
легочной артерии составил 38,7 ± 11,25 мм рт.ст., артериальная насыщеность кислородом было 98,46 ± 66,73% с 
уменьшением послеоперационного КТИ до 62,3 ± 5,5%. Смертность у пациентов с сужением легочной артерии 
составила 3%. Выводы. Сужение легочной артерии играет важную роль в лечении пациентов с врожденными 
пороками сердца, особенно у детей раннего возраста с осложненным течением, связанных с частыми пневмониями, 
прогрессирующей сердечной недостаточности, с низкой массой тела и нарушением сердечной деятельности. 
Сужение легочной артерии можно считать эффективным методом с наименьшими осложнениями и низкой 
смертностью. 

Ключевые слова: Сужение легочной артерии, единственный  желудочек, увеличение легочного кровотока, 
паллиативная коррекция.

Introducere
Bandingul arterei pulmonare (BAP) este o tehni-

că chirurgicală simplă care are ca scop  reducerea fl u-
xului sangvin pulmonar crescut în unele boli cardiace 
congenitale. La debutul cardiochirurgiei, când utiliza-
rea  by-passului cardiopulmonar avea mai multe efec-
te nocive, această tehnică a jucat un rol fundamental 
în tratamentul pacienţilor cu defecte cardiace conge-
nitale, în special, în prezenţa unui şunt intracardiac 
de la stânga  la  dreapta. Utilizarea BAP a scăzut în 
ultimele două decenii din cauza creşterii popularităţii 

reparaţiei intracardiace iniţiale complete. Rolul apli-
cării bandingului arterei pulmonare este de a reduce 
fl uxul sanguin în artera pulmonară cu scopul de a pre-
veni sau, a inversa insufi cienţa cardiacă şi pentru a 
asigura o protecţie pe termen lung hipertensiunii pul-
monare ireversibile, precum şi pentru a menţine un 
debit optim în cazurile de o şuntare masivă intracar-
diacă. Tehnica a fost descrisă în 1952, de către Mul-
ler şi Danimann, ca un tratament de supravieţuire în 
caz de defect septal ventricular şi fl uxul excesiv spre 
pulmoni prin ,,crearea de stenoză pulmonară“ la un 
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copil de 5 luni [1]. Începând cu anii 1980, supra-
vieţuirea nou-născuţior şi sugarilor cu malformaţii 
cardiace complexe, insufi cienţă cardiacă congestive, 
cauzată de defecte intracardiace nerestrictive, atre-
sia valvei tricuspide şi alte malformaţii complexe, 
care nu se supuneau pentru reparaţii primare, a fost 
semnifi cativ îmbunătăţită prin utilizarea (BAP) [2-
7]. Deşi, utilizarea BAP a scăzut în ultimul deceniu, 
în favoarea reparării timpurii şi primare, îşi menţine 
locul în tratamentul cardiopatiilor cardiace congeni-
tale cu îmbogăţirea circulaţiei pulmonare. Mai mult 
decât atât, un şir de defecte cardiace pot benefi cia de 
BAP primar, îndeosebi când este obligatorie utiliza-
rea cu scopul pregătirii şi ,,formării“ ventriculului 
stâng,  precum şi la pacienţii cu transpoziţia vaselor 
magistrale cu efectuarea switch-lui arterial întârziat. 
Pacientii cu transpoziţia vaselor magistrale corijată 
pot benefi cia de la BAP ca o procedură etapizată de 
reconversie al ventriculului stâng pentru o ulterioară 
operaţie de corecţie dublu switch [8-10]. Cu toate 
acestea, unele aspecte sunt încă în discuţie, gradul 
de constricţie optimă a benzii, prezenţa variantelor 
individuale în răspunsul ventricular adaptiv, mo-
mentul optim de debanding sau necesitatea reope-
raţiei precum şi reconstrucţia arterelor pulmonare la 
momentul debandingului.

Scopul lucrării
Scopul acestei lucrări a fost aprecierea rezul-

tatelor bandingului arterei pulmonare la pacienţii cu 
malformaţii cardiace congenitale complexe asociate 
cu hipertensiune pulmonară avansată în perioada pre-
coce postoperatorie.

Material şi metode
Au fost analizate datele a 75 de pacienţi care au 

suportat banding de arteră pulmonară pe perioada 
anilor 2005-2011. Pacienţii au fost selectaţi conform 
patologiei cardiace de bază. Criteriile pentru banding 
nu au fost defi nite strict. Dacă pacienţii au prezentat 
o insufi cienţă cardiacă severă, o istorie de infecţii 
respiratorii frecvente sau a existat suspiciunea unei 
infecţii ale tractului respirator inferior recente sau  
active, care nu răspunde la tratamentul medical, ele 
au fost considerate ca risc ridicat pentru by-pass car-
diopulmonar şi au favorizat aplicarea îngustării ar-
terei pulmonare.  Mediana vârstei a fost 6,25 luni cu 
o maximă de 12 luni şi minim de 3 zile. Treizeci şi 
şase (48%) pacienţi au fost de genul masculin şi 39 
(52%) de genul feminin. Categoriile de diagnostic 
la pacienţii cu banding al arterei pulmonare au fost: 
şapte pacienţi cu TVM, 18 – VDCDE, 14-CAVC, 
DSV mare sau multiple DSV asociate şi cu CoAo  în 
36 cazuri (Tabelul 1).

Tabelul 1 
Diagnosticul ce a precedat îngustarea arterei 

pulmonare

TAC TVM VDCDE CAV

DSV 
multiple 

sau
DSV cu 
CoAo

1 7 18 14 35

Calea chirurgicală de abord a fost toracotomia 
stângă în majoritatea cazurilor (92%) şi sternotomia 
mediană (8%). 

Toracotomie antero-latero-posterioară: prin aceast 
abord, incizia pericardului şi aderenţele postoperato-
rii pericardice sunt minime, chiar dacă plasarea ban-
dului este mai difi cilă şi mai puţin precisă, dar este 
obligatorie în cazul prezenţei coarctaţiei aortice.

Sternotomie mediană: acest abord ajută la mini-
mizarea distorsiunii ramurilor pulmonare şi obţine-
rea unei cirmumferinţe optime la trunchiul arterei 
pulmonare, evitând deformarea valvei pulmonare şi 
permiţând o precizie în plasarea bandei. Mai mult 
decât atât, ambii plămâni pot fi  complet ventilaţi pe 
tot parcursul procedurii cu setări ventilatorii minime, 
iar adaptările în strângerea benzii sunt mai uşoare. 
Totuşi, aceasta nu păstrează integritatea pericardică 
favorizând aderenţele pericardice. Această abordare 
este acum utilizat pe scară largă şi este esenţială la 
pacientii cu arc aortic hipoplazic.

Fig. 1. Tehnica aplicării bandingului arterei pulmonare

Circumferinţa panglicii din bumbac fi lată pentru 
îngustarea arterei pulmonare a fost stabilită  în con-
formitate cu formulele după Trusler. 

 Pentru aprecierea rezultatelor a fost utilizată ma-
nometria directă în artera pulmonară, datele EcoCG, 
iar pentru aprecierea indicelui cardiotoracic au servit 
datele roentghenologice. Saturaţia cu oxigen arterial 
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a fost apreciată în toate cazurile fi ind mai mare de 80 
- 85% cu FiO2 de 30%.

Rezultate
Un total 75 de pacienţi au suferit o procedură 

îngustare de arteră pulmonară cu o mortalitate spita-
licească de 3% (n = 6). Durata medie a intervenţi-
ei chirurgicale a constituit 84,8±36,7 minute. Acest 
timp refl ectă nu numai îngustarea arterei pulmonare, 
dar şi procedurile chirurgicale concomitente, aşa cum 
ar fi  ligaturarea canalului arterial permeabil, rezecţia 
coarctaţiei aortice, aplicarea anastomozei intersiste-
mice. Durata afl ării în reanimarea cardiochirurgicală 
a consituit 3,8±4,3 zile, cu o perioadă de afl are la res-
piraţie dirijată în mediu 36,62±63 ore. Sejurul mediu 
de afl are în spital a fost de 22,7±8,9 zile. O scădere 
al oxigenării postbănding a fost observată la monito-
rizarea saturaţiei cu oxigen arterial, care a fost până 
la îngustarea arterei pulmonare de 173,85±115,9, cu 
diminuarea ei la 98,46±66,73. Manometria directă a 
presiunii sistemice şi presiunii în artera pulmonară 
a permis evidenţierea creşterii presiunii în circuitul 
mare şi scăderea semnifi cativă în circuitul mic (Ta-
bela 2).

Tabelul 2 
Manometria directă intraoperatorie

P sist. 
(mmHg) P AP (mmHg)

Prebănding 81,2±11,7 61,3±13,0
Postbănding 89,2±11,6 38,7±11,25

Datele roentghenologice au accentuat diminuarea 
indicelui cardiotoracic postbănding arterei pulmona-
re de la 63,4±5,7 la 62,3±5,5, evidenţiind o dinamică 
pozitivă a hemodinamicii cordului. 

În 41 cazuri a fost diagnosticată pneumonie post-
operatorie şi în 16 cazuri encefalopatii, care şi au de-
terminat o perioadă de intubaţie prelungită cu afl are 
mai îndelungată în secţia terapie intensivă, precum şi 
infl uenţând durata spitalizării. Supravieţuirea pacien-
ţilor supuşi îngustării arterei pulmonare este relatată 
în tabelul 3.

Tabelul 3 
Supravieţuirea pacienţilor după îngustarea arterei 

pulmonare în dependenţă de patologia cardiacă 
de bază

Patologia Letalitate Supravieţuire
TAC 0 100%
TVM 2 72%
VDCDE 1 95%
CAV 1 93%
DSV multiple sau
DSV cu CoAo

2 94%

Discuţii
Malformaţiile cardiace congenitale cu şuntare 

intracardiacă nerestricţionată de la stânga la dreapta 
generează un fl ux sanguin crescut în artera pulmonară 
care  provoacă hipertensiunea pulmonară cauzând in-
sufi cienţă cardiacă congestivă încă din perioada neo-
natală. Principiul BAP este reducerea diametrului ar-
terei pulmonare, scăderea fl uxului sanguin la nivelul 
ramurilor pulmonare şi reducerea presiunii în artera 
pulmonară. În acelaşi timp se obţine o îmbunătăţire 
a presiunii sistemice, debitului cardiac, iar îmbunătă-
ţirea funcţiei ventriculare  poate fi   aşteptată în cazul 
pacienţilor cu o şuntare mare de la stânga la dreapta. 
În acelaşi timp, BAP prezintă risc pentru desaturaţie 
sistemică ca o consecinţă al mixării dezechilibrate  al 
sângelui venos şi arterial, poate provoca o hipertrofi e 
ventriculară anormală sau obstrucţie subaortică, pre-
cum şi diferite grade de distorsiuni la nivelul ramuri-
lor arterei pulmonare şi valvei arterei pulmonare.   

Mai mulţi factori ar trebui să fi e luaţi în conside-
raţie  la un pacient care este supus BAP: tipul defec-
tului cardiac, tipul de şuntare intracardiacă, decizia 
stabilită în abordarea chirurgicală în etape al cardio-
patiei şi, nu în ultimul rând experienţa echipei cardi-
ochirurgicale. 

Indicaţiile clasice sunt:
Ventricul unic.- 
Pacienţii cu ventricule balansate sau neba-- 

lansate, cu şuntare largă intracardiacă, care prezintă 
iniţial risc înalt pentru corecţie biventriculară.

Cardiopatii congenitale ce necesită remode-- 
larea ventriculului stâng.

Indicaţii noi:
Hipoplazia inimii stângi [11,12];- 
Transpoziţia vaselor magistrale corijată [13].- 

Din punct de vedere patofi ziologic:
Malformaţii cardiace  cu fl ux pulmonar  cres-- 

cut care necesită o procedură paliativă cu scopul pro-
tecţiei pulmonare până la reparaţia completă sau o 
conexiune cavopulmonară;

Malformaţie cardiacă cu ventricul stâng inca-- 
pabil să suporte presiune sistemică;

Hipoplazia inimiii stângi care necesită corec-- 
ţie chirurgicală etapizată.

Tehnica chirurgicala a BAP este foarte intuitivă şi 
este formată din redimensionarea arterei pulmonare 
sau ramurilor sale prin plasarea a unei bande în jurul 
vaselor. Difi cultatea este nu în a pune banda în jurul 
trunchiului pulmonar principal, dar în obţinerea unui 
punct optim de constrângere al arterei pulmonare, 
deoarece chiar şi o modifi care minimală al diame-
trului pulmonar are un efect major asupra rezistenţei 
şi fl uxului, descris de legea lui  Poiseuilles. În plus, 
efectele bandingului în presiunea pulmonară sunt in-



39Ştiinţe  Medicale

fl uenţate de aşa factori cum ar fi  hemodinamica, para-
metrii respiratorii, rezistenţa pulmonară şi sistemică, 
tipul malformaţiei cardiace, ritmul cardiac, contracti-
litatea cardiacă, ventilaţia  mecanică. Trusler, în 1972 
[14], a introdus conceptual de un banding “justifi cat” 
prin calibrarea benzii în funcţie de specifi cul anato-
miei cardiace şi stabilirea lungimii iniţiale a benzii 
în raport cu greutatea pacientului, lăsând orice ajus-
tare ulterioară bazată pe evaluarea raportului dintre 
presiunile pulmonară-la-sistemică. Cu toate acestea, 
dezavantajul  acestei tehnici a fost reprezentat de mo-
difi cările legate de presiune, iar presiunea pulmonară 
post band nu este întotdeauna strict corelată cu fl uxul 
pulmonar. Deşi, aplicarea formulei lui Trusler rareori 
corespunde la constricţia fi nală a benzii, totuşi ne dă 
în mod clar un ,,punct pornire“ de strângere [15]. Cu 
toate acestea, metoda Trusler este încă folosit la nivel 
mondial pentru a stabili lungimea iniţială a panglicii, 
dar mulţi autori sugerează diferite metode aşa ca  mă-
surarea reală al raportul Qp / Qs şi adaptarea benzii în 
baza caracteristicilor pacientului [16].

Mai multe probleme pot persista sau pot apărea 
mai devreme sau mai târziu, după BAP. Imediat dupa 
operaţie, în caz de disfuncţie ventriculară, saturaţie 
sistemică cu oxigen scăzută sau reducerea diurezei 
necesită  o revizuire a dimensiunii benzii. O bandă 
liberă poate fi  responsabilă pentru o persistenţă insu-
fi cienţei cardiace progresive cu o protecţie circulaţiei 
pulmonare inefi cientă. Evaluarea EcoCG postope-
ratorie este obligatorie pentru evaluarea gradului de 
stenozare a arterei pulmonare.

Indicii mortalităţii şi morbidităţii la această pro-
cedură paliativă sunt încă mari. Cu toate acestea, se 
menţine un rol terapeutic în tratamentul unor defecte 
cardiace congenitale. Mortalitatea a BAP s-a îmbună-
tăţit semnifi cativ în de 1980. De atunci, acest indice 
a scăzut de la o rată de 30% înainte de 1980 la 10% 
mai târziu după datele  raportate de către Pinho et al. 
şi Takayama colab. [17,19-21]. Analizând experien-
ţa generală raportată în literatura de specialitate, o 
identifi care clară a factorilor critici care infl uenţează 
mortalitatea şi morbiditatea în BAP este o sarcină di-
fi cilă.

Prezenţa unui defect cardiac cu tulburări - 
de amestecare a sângelui trebuie să fi e recunoscute. 
Aceşti pacienţi pot prezenta indici de mortalitate mai 
mari în comparaţie cu pacienţii cu fl ux intracardiac 
normal.

Pacienti mici pot benefi cia foarte mult de la - 
BAP, chiar dacă, conform literaturii, el prezintă un 
risc în creştere pentru mortalitatea precoce şi morbi-
ditatea din cauza stării clinice şi instabilităţii hemodi-
namice. Bandingul la o arteră pulmonară dilatată, la 
nou-născuţi prematur, copiii cu greutate mică la naş-

tere, poate fi  o opţiune rezonabilă pentru amânarea 
tratamentului chirurgical mai radical [22,23]. 

Mai recent, au fost introduse modifi cări diferite, 
care vizează îmbunătăţirea rezultatelor de durată. Cu 
utilizarea sistemului FloWatch ®, incidenţa timpurie 
de reoperaţii, ventilaţie mecanică, afl area în terapia 
intensivă au scăzut [24,25], dar această procedură 
este încă limitată la un anumit număr de pacienţi.

Concluzii
Bandingul arterei pulmonare joacă un rol impor-

tant în managementul pacienţilor cu malformaţii car-
diace congenitale, în special, pentru copiii de vârstă 
fragedă cu probleme medicale aşa ca pneumonii 
frecvente, insufi cienţa cardiacă progresivă, greutate 
corporală mică şi anomalii asociate necardiace. Band-
ingul arterei pulmonare poate fi  considerată o mano-
pera efi cace  cu o morbiditate şi mortalitate  redusă.
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IMPACTUL TRATAMENTULUI CU NEBIVOLOL ASUPRA MARKERILOR 
STRESULUI OXIDATIV ŞI STATUTULUI ANTIOXIDANT 

LA PACIENŢII SUPUŞI INTERVENŢIEI CORONARIENE PERCUTANE 
CU IMPLANT DE STENT

Lilia Simionov, doctorandă, Institutul de Cardiologie

Rezumat
Întreruperea ischemiei miocardice în desfăşurare, cauzate de ateroscleroză, prin intervenţie coronariană percutană 

(PCI) constituie o opţiune terapeutică preferată de revascularizare miocardică, dar are un impact traumatic datorită epi-
soadelor scurte de ischemie în timpul procedurii  la care se adaugă careva leziuni endoleliale, ca rezultat  se eliberează o 
cantitate mare de specii reactive de oxigen, ceea ce denotă declanşarea stresului oxidativ. Pornind de la aceste premise am  
iniţiat un studiu pentru a determina parametrii stresului oxidativ cu semnifi caţie prognostică la pacienţii supuşi angioplas-
tiei coronariene, tangenţial  s-a  iniţiat tratament antioxidant  cu nebivolol pentru a infl uenţa terapeutic aceşti parametri. 
La pacienţii selectaţi în studiu au fost determinate nivelurile circulante ale enzimei antioxidante – superoxid-dismutaza 
(SOD) şi produsele peroxidării lipidelor – dialdehida malonică (DAM). Rezultatele acestui studiu ne-au demonstrat că 
angioplastia coronariană provoacă activizarea stresului oxidativ, exprimată prin mărirea DAM şi micşorarea cantitativă a 
SOD. În acelaş timp nebivololul micşorează expresia răspunsului prooxidant. 

Summary. The impact of treatment with nebivolol on oxidative stress markers and antioxidant status in 
patients undergoing percutaneous coronary intervention with stent implantation.

Ischemic heart disease is a major public health problem. Interruption of ongoing myocardial ischemia caused by 
atherosclerosis, percutaneous coronary intervention (PCI) is a preferred treatment option for myocardial revasculariza-
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tion, but has a traumatic impact due to short episodes of ischemia during the procedure plus any damage as a result is 
issued endoleliale a large amount of reactive oxygen species, which indicates the onset of oxidative stress. Starting from 
these premises we initiated a study to determine the parameters of oxidative stress with prognostic signifi cance in pati-
ents undergoing coronary angioplasty, antioxidant treatment was initiated tangential nebivolol to therapeutic infl uence 
these parameters. In selected patients in the study were determined circulating levels of antioxidant enzyme - superoxide 
dismutase (SOD) and  lipids peroxidation products - malondialdehyde (MDA). The results of this study we have shown 
that coronary angioplasty activation causes oxidative stress, expressed by increasing MDA and decreasing the quantity of 
SOD. At the same time nebivolol decreases expression of prooxidant response.

 
Резюме. Воздействие лечения небивололом на маркеры окислительного стресса и антиоксидантного 

статуса у пациентов, подвергающихся чрескожной коронаропластике с имплантацией стента.
Чрескожное коронарное вмешательство (ЧКВ) является предпочтительным методом реваскуляризации 

миокарда, но механическая травма во время процедуры и  короткие эпизоды ишемии повреждают  эндотелий, в 
результате освобождается большое количество активных форм кислорода, что указывает на начало окислитель-
ного стресса. Исходя из этих положений мы начали исследование, чтобы определить параметры перекисного 
окисления липидов у пациентов, перенесших коронарную ангиопластику,  а также влияния небиволола на эти 
показатели. Определялись уровни циркулирующего антиоксидантного фермента – супероксиддисмутазы (СОД) 
и малонового диальдегида (МДА). Результаты этого исследования  показали, что коронарная ангиопластика про-
воцирует активизацию окислительного стресса, выражающуюся в увеличение активности МДА и снижение ко-
личества СОД. В то же время лечение небивололом уменьшает выраженность прооксидантного ответа.

Introducere. Numeroase studii au demonstrat că 
pacienţii cu cardiopatie ischemică au un nivel cres-
cut al stresului oxidativ şi un nivel redus al apărării 
antioxidante. Stresul oxidativ intervine în toate eta-
pele procesului aterosclerotic, de la apariţia primelor 
striuri lipidice până la fazele de placă ateromatoasă 
complicată. Întreruperea ischemiei miocardice în 
desfăşurare, cauzate de ateroscleroză, prin intervenţie 
coronariană percutană (PCI) constituie o opţiune te-
rapeutică preferată de revascularizare miocardică, dar 
are un impact traumatic datorită episoadelor scurte de 
ischemie în timpul procedurii  la care se adaugă ca-
reva leziuni endoleliale, ca rezultat  se eliberează o 
cantitate mare de specii reactive de oxigen. Repercur-
siunile patologice ale acestei proceduri pot infl uenţa 
notabil evoluţia remodelării coronariene  şi riscul di-
feritor complicaţii cardiovasculare majore, iar stresul 
oxidativ poate avea în acest sens rol de declanşare de-
terminant. Stresul oxidativ reprezintă un dezechilibru 
între producţia de specii reactive de oxigen şi meca-
nismele enzimatice şi non-enzimatice de apărare anti-
oxidantă, rezultând în generarea unui exces de specii 
reactive, care induc leziuni oxidative la nivel celular 
şi molecular. În sistemele biologice stresul oxidativ 
este caracterizat de următorii parametri: creşterea 
producţiei speciilor reactive de oxigen (SRO) şi  scă-
derea antioxidanţilor cu greutate moleculară mică şi 
a celor lipo-solubili, tulburări ale balanţei redox ce-
lulare, alterarea oxidativă a componentelor celulare 
(biomembrane, proteine, ADN, ARN etc.). 

Sistemele enzimatice clasice incriminate ca surse 
principale de SRO sunt reprezentate de sinteza endo-
telială a NO disfuncţională (decuplată), NADPH oxi-
dazele şi xantin oxidaza. Speciile reactive de oxigen 

sunt molecule caracterizate printr-o reactivitate chi-
mică înaltă, capabile să acţioneze ca agenţi oxidanţi. 
Ele includ radicali liberi precum radicalii superoxid 
(O2·-) sau hidroxil (OH·), dar şi alte molecule care, 
deşi, nu sunt radicali, au proprietăţi oxidante, ca pe-
roxid de hidrogen (H2O2) sau peroxinitritul (ONOO-). 
Superoxidul de O2- unul din cei mai puternici oxi-
danţi poate capta NO şi induce efecte proinfl amatorii, 
care la rândul lor pot cauza o eliberare mai mare de 
specii reactive de oxigen. La fel alt oxidant puternic 
este peroxinitritul (ONOO-) format la interacţiunea 
radicalului O2- şi NO. Ca răspuns la numeroase spe-
cii reactive de oxigen găsite în sistemele biologice, 
celulele au  evoluat pentru a dezvolta strategii defen-
sive antioxidante puternice. Acest sistem este consti-
tuit din antioxidanţi enzimatici: superoxid dismuta-
za, catalaza, glutation peroxidaza, glucozo-6-fosfat 
dehidrogenaza şi antioxidanţi neenzimatici (vitamina 
E-tocoferol, vitamina A-retinol, vitamina C-acidul 
ascorbic, glutationul şi acidul uric). Fermenţii anti-
oxidanţi ca catalaza şi SOD neutralizează peroxidul 
de hidrogen (H2O2-) ş.a. SRO. Biomarkerii stresului 
oxidativ sunt biomarkerii de depleţie antioxidantă 
şi markerii specifi ci: produşi de peroxidare lipidică 
şi produşi de degradare oxidativă a proteinelor şi a 
ADN. Dialdehida malonică este o aldehidă – produs 
al peroxidării lipidelor cu efect prooxidant. 

În condiţii patologice SRO devin un mesager  
care transmite semnale extracelulare ce modulează 
expresia genelor implicate în bolile cardiovasculare, 
cum sunt cele ale moleculelor de adeziune, genelor 
proliferative, citochinelor proinfl amatorii, metalo-
proteinazelor. Pentru a limita aceste efecte dăună-
toare se impune necesitatea  unei protecţii complexe 
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antioxidante, orientate spre neutralizarea SRO, prin 
implementarea unor noi strategii terapeutice. În po-
fi da evidenţelor clare ale implicării speciilor reactive 
de oxigen în patologiile cardiovasculare tratamentul 
antioxidant oral în ateroscleroză şi restenoză, cu ex-
cepţia probucolului, n-a avut succes. Nebivololul este  
un β-blocant ultracardioselectiv, de generaţia a treia, 
înzestrat cu proprietăţi antioxidante, care se manifes-
tă prin  reducerea expresiei şi nivelurilor proteice ale 
moleculelor implicate în adeziune, infl amaţie  şi remo-
delarea vasculară induse de stresul oxidativ. Despre 
interacţiunea directă şi antioxidantă dintre nebivolol 
şi SRO ne relatează datele unui studiu efectuat pe şo-
bolani, conform rezultatelor acestuia s-a constatat că 
administrarea nebivolol a cauzat eliminarea directă a 
SRO prin degradarea lor, astfel reducând inactivarea 
oxidativă a NO. Conform datelor altui studiu efec-
tuat de Troost nebivololul reduce excreţia în urină a 
8- iso-prostoglandin F2a (un marker a stresului oxi-
dativ sistemic) la voluntarii sănătoşi. Ulterior Fratta 
Pasini  a relatat despre reducerea SRO şi creşterea 
NO (prin micşorarea inactivării oxidative) la pacienţii 
hipertensivi trataţi cu nebivolol. În aceste studii s-au 
evaluat proprietăţile antioxidante ale nebivololului la  
voluntarii tineri şi pacienţii hipertensivi. Pornind de 
la aceste premise am  iniţiat un studiu pentru a elucida 
efectele tratamentului cu nebivolol asupra markerilor 
stresului oxidativ şi statutului antioxidant la pacienţii 
supuşi intervenţiei coronariene percutane cu implant 
de stent. 

Material şi metode. În studiu au fost incluşi 110 
pacienţi supuşi PCI cu implant de stent, I lot – 50 pa-
cienţi au primit nebivolol, al doilea lot – 60 pacienţi 
au administrat bisoprolol tangenţial cu tratamentul 
convenţional, inclusiv statinele şi dubla terapie antia-
gregantă. Pacienţii au fost evaluaţi pre-, la 24 ore post 
– PCI şi la 1 lună postprocedural în cadrul laborato-
rului de cardiologie intervenţională al Institutului de 
Cardiologie. Au fost apreciate: enzima antioxidantă 
– superoxiddismutaza (SOD) şi produsele peroxidă-
rii lipidelor – dialdehida malonică (DAM). Dinamica 
valorilor SOD şi DAM au fost apreciate la ambele 
loturi de pacienţi expuşi angioplastiei şi tangenţial la 
40 de persoane sănătoase (grupul de control).

Rezultate. Evaluarea markerului sistemului oxi-
dant a scos în evidenţă următoarele aspecte: nivelu-
rile circulante preprocedurale ale DAM sunt elevate 
semnifi cativ în ambele loturi, constituind 9,6 μM/L în 
I lot şi 13,64 μM/L  în lotul II comparativ cu grupul 
de control (4,26 μM/L) (p<0,05) (fi g.1). În primele 24 
ore post- procedural se decelează o elevare marcată a 
DAM la 21,06 μM/L în lotul pacienţilor ce au admi-
nistrat bisoprolol vs lotul de referinţă. Remarcabilă 
este descreşterea acestui marker  în lotul pacienţilor 

ce au administrat nebivolol constituind 9,18 μM/L 
faţă de lotul II care au administrat bisoprolol. La in-
terval de o lună postprocedural persistă acelaş decalaj  
al DAM constituind 8,69 μM/L în lotul pacienţilor ce 
au primit nebivolol vs 19,16 μM/L determinate în lo-
tul II – pacienţii care au administrat bisoprolol.

Totodată aprecierea SOD la pacienţii supuşi an-
gioplastiei coronariene a relevat reducerea valorilor 
superoxid-dismutazei  în ambele loturi, constituind 
791,8 u/c în I lot şi 840,21 u/c în lotul II faţă de pa-
ternul de referinţă –1190 u/c (p<0,05), ce ne mărturi-
seşte despre faptul că sistemului  antioxidant este deja  
compromis preprocedural la aceşti pacienţi compara-
tiv cu paternul de referinţă. Către perioada de 24 ore 
superoxid-dismutaza suportă o redresare în ambele 
loturi, reprezentând 805,72 u/c în I lot şi 871,11 u/c în 
lotul II. Această tendinţă  se menţine la interval de o 
lună de la intervenţia coronariană, constituind 837,17 
u/c în I lot şi 940,15 u/c în lotul II.

Discuţii. Cardiopatia ischemică di per se este o 
situaţie în care se determină o compromitere a siste-
mului de peroxidare lipidică prin creşterea activităţii 
markerilor stesului oxidativ şi micşorarea nivelelor 
indicilor de protecţie antiperoxidică. Pacienţii supuşi 
PCI se prezentau iniţial procedurii cu valori majorate 
ale DAM şi valori scăzute ale SOD faţă de lotul de 
control. Barotrauma în urma procedurilor de angio-
plastie cu stent induce stresul oxidativ. Formarea spe-
ciilor reactive de oxigen este echilibrată prin sistemul 
antioxidant. 

Tratamentele antioxidant ar putea amplifi ca capa-
citatea mecanismelor naturale de protecţie.

În urma studiului efectuat s-au obţinut dovezi 
privind proprietăţile antioxidante ale nebivololului. 
Preprocedural se determină micşorarea nivelurilor 
serice a enzimei antioxidante – superoxid-dismutaza 
(SOD) cu 30%, către perioada de 24 ore  SOD su-
portă un grad neînsemnat de redresare, iar la interval 
de o lună postprocedural valorile SOD se majorează 
semnifi cativ în ambele loturi. Analizând markerul sis-
temului prooxidant – dialdehida malonică (DAM) se 
determină rezultate identice preprocedural, dar la un 
interval de 24 ore postprocedural DAM creşte cu 14% 
la pacienţii supuşi angioplastiei coronarine fără me-
dicaţie cu nebivolol vs descreşterea acestui marker la 
pacienţii evaluaţi pe fondal de tratament cu nebivolol, 
în dinamică valorile acestui marker fi ind în continuă 
descreştere în ambele loturi.

Deasemenea au fost analizate rezultatele altui 
studiu efectuat în Turcia, în cadrul căruia au fost se-
lectaţi 30 de pacienţi diagnosticaţi cu sindromul – X 
cardiac, repartizaţi în două loturi [13]: primul lot de 
pacienţi au administrat nebivolol, al II lot – meto-
prolol. La aceşti pacienţi au fost prelevate monstre 
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sanguine înainte de iniţierea tratamentului şi peste 
12 săptămâni, fi ind determinate nivele serice ale 
SOD şi DAM. Înainte de iniţierea tratamentului cu 
nebivolol valorile DAM erau elevate, iar activitatea 
SOD semnifi cativ micşorată, la intervalul de trei 
luni după tratament au crescut valorile SOD şi s-a 
micşorat nivelul seric al DAM, valorile acestor mar-
keri au rămas neschimbate la pacienţii care au primit 
metoprolol. 

Astfel rezultatele acestui studiu coincid cu datele 
cercetării noastre, sugerând proprieţăţi  antioxidante 
ale nebivololului.

Concluzii 
Procedura de angioplastie coronariană compro-1. 

mite sistemul de peroxidare lipidică exprimată prin 
creşterea DAM-markerului stresului oxidativ, aceste 
valori fi ind accentuate de implantarea stentului.

Tratamentul cu nebivolol atenuează răspunsul 2. 
prooxidant asociat procedurii de angioplastie apreci-
ată prin creştere mai mică a activităţii DAM faţă de 
tratamentul cu bisoprolol. 

Atât nebivololul, cât şi bisoprololul micşorează 3. 
activitatea stresului oxidativ prin creşterea cantităţii 
componentului sistemului antioxidant SOD, nivelele 

Figura 1.  Dinamica valorilor dialdehidei malonice (DAM) (μM/L) în lotul cu 
Nebivolol vs Bisoprolol

Figura 2. Dinamica valorilor  superoxid-dismutazei (SOD) (u/c) în lotul 
cu Nebivolol vs Bisoprolol
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căruia sunt în continuă creştere pe tot parcursul trata-
mentului.
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EFECTUL STATINELOR ASUPRA OXIDULUI NITRIC ÎN PERIOADA 
PRECOCE ŞI TARDIVĂ DUPĂ ANGIOPLASTIA CORONARIANĂ

Carolina Dumanschi, doctorand Institutul de Cardiologie
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Rezumat
În ultimul deceniu, conceptul de efect pleiotropic al statinelor a fost consolidat de un număr mare de studii pe cul-

turi de celule, animale, precum studii de translaţie. Statinele s-au dovedit a suprima activitatea enzimelor pro-oxidante şi 
pro-infl amatorii în endoteliu. Aceasta duce la creşterea biodisponibilităţii oxidului nitric şi îmbunătăţirea funcţiei endo-
teliale. Disfuncţia endotelială şi  dezechilibrul dintre oxid nitric (NO) şi speciile reactive de oxigen produse în endoteliul 
vascular sunt primii paşi în aterogeneză. Prin urmare, este important să se înţeleagă mecanismele prin care statinele pot 
modifi ca funcţia endotelială. Scopul studiului de faţă a fost determinarea nivelului markerului disfuncţiei endoteliale 
(oxidului nitric) la etapele precoce şi tardive după implantarea stentului coronarian şi administrarea simvastatinei. A fost 
o creştere semnifi cativă a oxidului nitric la 6 luni după angioplsatia coronariană şi, anume: în lotul 1 – 87,26 μM/L, lotul 
2 – 72,37 μM/L, lotul 3 – 95, 33 μM/L – toate trei nivele fi ind mai mari decât nivelele iniţiale.

Cuvinte-cheie: statine, angioplastia coronariană, oxidul nitric.

Summary. Effect of statins on nitric oxide in early and late period following coronary angioplasty
In the last decade, the concept of statin pleiotropy has been reinforced by a large number of cell culture, animal, 

and translational studies. Statins have been shown to suppress the activity of pro-oxidant and pro-infl ammatory in the en-
dothelium. This leads to increased NO bioavailability and improved endothelial function. Endothelial dysfunction and the 
imbalance between nitric oxide (NO) and reactive oxygen species production in the vascular endothelium are important 
early steps in atherogenesis. It is therefore important to understand the mechanisms by which statins can modify endo-
thelial function and affect atherogenesis. The aim of the present study was to determine endothelial dysfunction marker 
levels (nitric oxide) at early and late stages after coronary stent implantation and administration of simvastatin. There 
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was a signifi cant increase in nitric oxide 6 months after coronary angioplsaty: in group 1 to 87.26 μM / L, group 2 - 72.37 
μM / L, group 3 – 95, 33 μM / L – all three levels are higher than initial levels.

Key words : statins, coronary angioplsty, nitric oxide

Резюме. Эффект статинов на окись азота в ранние или поздние периоды после коронарной ангиопла-
стики

В последнее десятилетие концепция плейотропных эффектов статинов была подкреплена большим числом 
исследований на клеточных культурах, животных и трансляционных исследований. Статины показали подавления 
активности про-окислительных и провоспалительных ферментов в эндотелии. Это приводит к увеличению био-
доступности оксида азота и улучшением эндотелиальной функции. Дисфункция эндотелия и дисбаланс оксида 
азота (NO) и активных форм кислорода, произведенного в эндотелий сосудов является первым шагом в атероге-
незе. Поэтому важно, чтобы понять механизмы с помощью которых статины могут изменять функцию эндотелия. 
Целью настоящего исследования было определить эндотелиальные уровни дисфункция маркеров (окись азота) 
на ранних и поздних стадиях после коронарного имплантации стента и введения симвастатина. Было значитель-
ное увеличение оксида азота через 6 месяцев после коронарной ангиопластики, а именно: в 1 группе до 87,26 
мкМ / л, во 2 группе – 72,37 мкМ / л, в 3 группе – 95, 33 мкМ / л – все три уровня выше, чем исходные уровни.

Ключевые слова: статины, коронарная ангиопластика, оксид азота

Actualitatea temei
La moment medicina cardiovasculară este focu-

sată pe prevenţia primară şi secundară a patologiei 
cardiovasculare (CVS) şi agenţii hipolipidemianţi, 
aşa că statinele, sunt de prima linie în acest caz. Pe 
parcursul ultimului deceniu multiple trialuri clinice 
randomizate au confi rmat rolul în reducerea riscului 
atât în prevenţia primară, cât şi cea secunadară: re-
duce evenimentele nonfatale la pacienţii cu risc CVS 
[1]; scade incidenţa infarctului miocardic postproce-
dural [2]; îmbunătăţesc rezultatele după accident ce-
rebrovascular [3]; reduce chiar incidenţa evenimente-
lor cardiace majore [4].

Este unanim recunoscut faptul că disfuncţia en-
dotelială în peretele arterial uman este un pas impor-
tant în aterogeneză la început şi se caracterizează prin 
scăderea producţiei de  oxid nitric (NO), fi ind cel mai 
puternic vasodilatator. Expunerea endoteliului la spe-
ciile reactive de oxigen (SRO) joacă un rol important 
în fi ziopatologia disfuncţiei endoteliale. Dereglarea 
homeostazei vasculare reduce biodisponibilitatea NO 
şi declanşează o cascadă de evenimente care duce în 
fi nal la formarea plăcii aterosclerotice [5]. Prin urma-
re, intervenţiile care vizează îmbunătăţirea echilibru-
lui dintre SRO şi biodisponibilitatea NO în endoteliul 
vascular poate fi  benefi că atât în prevenţia primară, 
cât şi cea secundară.

Disfuncţia endotelială este în general considerată 
ca fi ind unul dintre evenimentele cheie care antici-
pează procesul aterosclerotic. 

Disfuncţia endotelială se caracterizează prin dis-
ponibilitate redusă a NO; aceasta este o moleculă 
gazoasă care difuzează la muşchiul neted vascular. 
NO are un rol major în reglarea tonusului vascular, 
opunându-se acţiunilor vasoconstrictorii a factorilor 
precum endotelina-1. Mai mult decât atât, NO este, 
de asemenea, implicat în reglarea şi altor procese, 

cum ar fi  agregarea trombocitelor şi adeziunea leu-
cocitelor, jucând astfel un rol integral în homeostaza 
vasculară [6].

Sursa enzimatică majoră de NO în reţeaua vas-
culară este  oxid nitric sintetaza (eNOS), care se afl ă 
predominant în celulele endoteliale. eNOS este un 
complex homodimer care utilizează L-arginină şi oxi-
gen molecular (O2) ca substrat pentru a produce NO 
şi l-citrulină.

Măsurarea funcţiei endoteliale a fost stabilită ca 
un predictor important al viitoarelor evenimente car-
diovasculare, independent de alţi factori de risc. Fac-
torii de risc aterosclerotici clasici, cum ar fi  diabetul 
zaharat, hipertensiunea arterială şi fumatul, toate au 
fost legate de producţia ridicată de  SRO în peretele 
vascular. Un eveniment major în ateroscleroză este 
oxidarea moleculelor de lipoproteine, în primul rând 
a LDL de către SRO, ceea ce duce la formarea de 
LDL oxidat (oxLDL). Acesta are loc principal în spa-
ţiu subendotelial, mai degrabă decât în plasmă, care 
găzduieşte o varietate de antioxidanţi cu mecanismele 
de apărare [7].

Decuplarea eNOS mediată de SRO provoacă dis-
funcţie a stratului endotelial. Legarea oxLDL la re-
ceptorul-lectina induce în cele din urmă la eliberarea 
de citokine infl amatorii (cum ar fi  interleukina [IL] 
-6) şi creşte exprimarea moleculelor de adeziune ce-
lulară (cum ar fi  molecula de adeziune celulară vascu-
lară 1 [VCAM-1]). Ca urmare, monocitele circulante 
sunt atrase vascular de endoteliu şi, aderă datorită 
exprimării crescute a moleculelor de adeziune şi se 
infi ltrează subendotelial. Acolo, ei fagocitează mo-
leculele de  oxLDL, dobândind caracteristici aseme-
nea macrofagelor şi, în cele din urmă se transformă 
în celule spumoase. Aceasta agravează şi mai mult 
procesul infl amator în peretele vascular şi creează un 
cerc vicios în cazul în care mai multe monocite / ma-
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crofage sunt atraşi de spaţiul subendotelial. Acumula-
rea de celule spumoase încărcate cu lipide şi paralel 
migrarea / proliferarea de celule musculare netede în 
cele din urmă duce la formarea plăcii aterosclerotice. 
Studiile analizate pe modele experimentale şi, clinice 
au dat rezultate care sunt în mare măsură în concor-
danţă cu studiile de bază. Prin urmare, stresul oxida-
tiv este acum larg acceptat ca o cheie componentă a 
bolii CVS umane [8].

Dată fi ind implicarea SRO în patogeneza ate-
rosclerozei, o abordare terapeutică logică părea la 
prima vedere fi e administrarea de suplimente antioxi-
dante alimentare, cum ar fi  acidul ascorbic (vitamina 
C), tocoferol (vitamina E) şi altele. Aceşti compuşi 
acţionează ca captatori exogeni SRO şi suplimentarea 
lor a fost considerată a fi  una raţională. Într-adevăr, 
din 1994, mai mult de 50 de studii clinice randomi-
zate care au folosit vitamine antioxidante au fost pu-
blicate, cu rezultate dezamăgitoare. Cea mai recentă 
meta-analiză, pe baza unei populaţii totale de aproape 
300.000 de participanţi repartizaţi pe 50 de studii cli-
nice randomizate, au ajuns la concluzia că nu există 
nici o dovadă în favoarea suplimentării antioxidante 
pentru prevenirea patologiei CVS [9].

Statinele, prin acţiunile lor de scădere a LDL şi 
prin efectele lor pleiotropice asupra SRO, ar putea 
constitui o strategie elegantă şi efi cientă care vizează 
restabilirea echilibrului redox în comparaţie cu supli-
mentele antioxidante tradiţionale.

Statinele sunt molecule organice derivate iniţial din 
ciuperci. Ele îşi exercită efectele prin inhibarea enzimei 
3-hidroxi-3-metilglutaril coenzima A (HMG-CoA) re-
ductazei [10]. Deoarece un procent semnifi cativ a co-
lesterolului total în corpul uman este produs endogen, 
inhibarea HMG-CoA de statine conduce la o ulterioară 
reducere a colesterolului şi, în special, biosinteza de 
lipoproteine cu densitate joasă (LDL) [11].

Disfunctia endotelială este considerată ca unul 
dintre evenimentele cheie la  începutul procesului de 
ateroscleroză. Disfunctia endotelială se caracterizează 
prin reducerea disponibilităţii oxidului nitric (NO).

Un prejudiciu adus endoteliului contribuie la ini-
ţierea procesului de aterogeneză.  Disfuncţia endoteli-
ală, o manifestare timpurie a unui astfel de prejudiciu, 
este asociată cu o vasoconstricţie paradoxală la ace-
tilcolină, cauzată de insufi cienţa în eliberarea şi acti-
vitatea oxidului nitric (NO). Răspunsurile anormale 
vasomotorii dependente de endoteliu duc la progresia 
pe termen lung a aterosclerozei şi a evenimentelor 
coronariene asociate, la scurt timp după chirurgicală 
vasculară. Prin urmare, nu este surprinzător faptul că 
abilitatea statinelor pentru a imbunataţi disfuncţia en-
dotelială, un efect de clasă, a primit multă atenţie în 
ultimii ani [12].

Scopul studiului
Evaluarea efi cacitaţii statinelor asupra oxidului 

nitric în perioada precoce şi tardivă în urma procedu-
rilor intervenţionale coronariene cu implant de stent.

Criterii de includere: pacienţii cu angină pecto-
rală stabilă, care au urmat procedura de angioplastie 
coronariană.

Criterii de exludere:
stenturi multiple, diferite, - 
administrarea concomitentă a altor preparate - 

cu efect de eliberare NO (carvedilol, nebivolol), 
fl ux coronarian încet după PCI,-  
creatininemia ›130 mcmol/l,-  
maladii hepatice active,-  
insufi cienţa cardiacă avansată- , 
reacţii adverse la statine.- 

Material şi metode
În studiu au fost incluşi 120 pacienţi selectaţi pe 

parcursul anului 2011-2014 în Institutul de Cardiolo-
gie. Pacienţii au fost divizaţi în 3 loturi, în dependenţă 
de doza simvatatinei administrate: 1 lot au primit 20 
mg de simvastatină, lotul 2 – 40 mg de simvastati-
nă, lotul 3 – 80 mg de simvastatină. A fost studiată 
efi cacitatea tratamentului cu simvastatină asupra dis-
funcţiei endoteliale, prin măsurarea nivelului oxidu-
lui nitric la diferite etape: pre angioplstie coronariană 
(PCI), post PCI, 1lună, 3 luni, 6 luni şi 12 luni după 
procedură. Datele au fost introduse conform chestio-
narului elaborat.

Dozarea oxidului nitric (NO) s-a efectuat con-
form procedeului descris de Метельская В. А., 
Гуманова Н. Г. în modifi caţia lui V. Gudumac ş.a. 

Principiul metodei se rezumă la deproteinizarea 
materialului biologic, reducerea nitraţilor în nitriţi, 
prelucrarea supernatantului obţinut cu reactivul Griss 
şi măsurarea densităţii optice a produsului reacţiei cu 
determinarea ulterioară a concentraţiei nitritului pe 
baza curbei de calibrare.

Mediul de reacţie conţine 0,05 ml supernatant ob-
ţinut la prelucrarea a 0,10 ml material biologic (ser 
sanguin) cu 0,01 ml sol. 20% ZnSO4, 0,05 ml sol. 
0,8% VCl3 şi 0,05 ml reagent Griess (sol. 2% sulfa-
nilamidă şi sol. 0,1% naftilendiamină în 2,5% acid 
ortofosforic se amestecă în raport 1:1). Se incubează 
10 min la temperatura camerei. Absorbanţa probei de 
cercetat se măsoară la 540 nm faţă de proba blanc, 
care se montează în mod analogic ca şi proba de cer-
cetat, dar materialul biologic se substituie cu 0,05 ml 
H2O distilată. Calculul s-a efectuat conform curbei de 
etalonare, construită în baza diluţiilor succesive ale 
soluţiei standard stock de nitrit de sodiu.

Rezultate şi discuţii
În structura pacienţilor examinaţi au predominat 

bărbaţi cu vârsta cuprinsă de la 39 la 74 ani, vârsta 
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medie fi ind 59,33 ± 0,63 ani (tab. 1). S-au identifi cat 
prezenţa factorilor de risc, printre care diabetul zaha-
rat (20%), fumatul (4,5%), anamneza eredocolaterală 
agravată (47,5%), patologie cardiacă prematură (B< 
55 ani, F < 65 ani) - 32,5%.

Tabelul 1
Caracteristica generală a lotului de studiu

Indice Valoare
Vârsta medie, ani (M±m) 59 ±0,63
Bărbaţi, % (nr.)
Femei, % (nr.)

80 (96)
20 (24)

DZ 20 (24)
Alterarea toleranţei la glucoză % (nr.) 10,0 (12)
Glicemia „a jeun” modifi cată 13,4 (14)
Fumători curenţi, % (nr.) 4,2 (5)
Anamneza eredocolaterală agravată % (nr.) 47,5 (57)
Patologie cardiacă prematură (B< 55 ani, F 
< 65 ani) % (nr.)

32,5 (39)

Alte probleme cardiace % (nr.) 6,7 (8)

La pacienţii înrolaţi în studiu s-au înregistrat pa-
tologii concomitente şi anume: patologia pulmonară 
16,7%; patologia glandei tiroide 4,2%; patologia fi ca-
tului 5,8%; patologia gastrointestinală 10,8%; patolo-
gia sistemului urinar 15%; accident cerebrovascular 
în anamneză 1,7% (tabelul 2).

Tabelul 2
Patologii concomitente înregistrate la lotul general  

de studiu
Patologia pulmonară % (nr.) 16,7 (20)
Patologia gl. tiroide % (nr.) 4,2 (5)
Patologia fi catului % (nr.) 5,8 (7)
Patologia gastrointestinală % (nr.) 10,8 (13)
Patologia sistemului urinar % (nr.) 15 (18)
AVC anamneză % (nr.) 1,7 (2)

Oxidul nitric – cel mai puternic vasodilatator la 
nivel endotelial s-a înregistrat la etapa iniţială (pe 
PCI) cu o scădere statistic semnifi cativă faţă de lotul 
de referinţă în toate cele 3 loturi (61,72 μM/L, 58,34 
μM/L, 50,62 μM/L  vs lotul de referinţă 78,66 μM/L). 
Însă, comparând datele între loturi, putem afi rma NO 
cel mai scăzut fi ind în lotul 3 faţă de lotul 1 (50,62 
μM/L  vs 61,72 μM/L) cu p<0,05. Pe parcursul trata-
mentului cu simvastatină creşterea nivelului NO s-a 
înregistrat chiar de la etapa post PCI în lotul 1 şi 2 la 
64, 26 μM/L şi 59,42 μM/L, iar în lotul 3 fi ind apro-
ximativ la acelaşi nivel cu etapa pre (50,62 μM/L  vs 
50,03 μM/L). La etapa de 3 luni în lotul 1 nivelul NO 
practic a ajuns nivelul de referinţă (78,51 μM/L  vs 
78,66 μM/L), inclusiv cu creştere nesemnifi cativă în 
lotul 3 faţă de iniţial (64,70 μM/L  vs 50,62 μM/L). 
Putem remarca creşterea semnifi cativă a oxidului ni-
tric la 6 luni după angioplsatia coronariană şi, anume: 
în lotul 1 – 87,26 μM/L (p =0,01), lotul 2 – 72,37 
μM/L, lotul 3 – 95,33 μM/L – toate trei nivele fi ind 
mai mari decât nivelele iniţiale. Astfel, nivelul oxi-
dului nitric a depăşit  la această etapă în lotul 1 şi 2 
şi nivelul de referinţă a NO. Toate aceste rezultate ne 
demonstrează efectele benefi ce ale statinelor ceea ce 
ţine de acţiunea pleiotropă a lor, în cazul dat, asupra 
disfuncţiei endoteliale (tabelul 3).

Mai multe studii clinice sugerează că inhibitorii 
3-hidroxil-3-metilglutaril coenzima A reductazei (sta-
tinele) au activitate protectoare cardiovasculară supli-
mentară, care poate funcţiona în mod independent de 
capacitatea lor de a reduce colesterolul seric.  La doze 
terapeutice, statinele promovează proliferarea, mi-
grarea şi supravieţuirea celulelor endoteliale, induce 
mobilizarea şi diferenţierea în măduva osoasă a deri-
vatelor celulelor progenitoare endoteliale.  NO este o 

Tabelul 3
Oxidul nitric la diferite etape de evaluare în dinamică

Etape
PCI

Lotul 1
20 mg simvastatină

Lotul 2
40 mg simvastatină

Lotul 3
80 mg simvastatină P 1,2 P 1,3 P 2,3

N M m N M m N M m
Pre 43 61,72*** 3,25 17 58,34*** 4,74 25 50,62*** 2,84 >0,05 <0,05 >0,05
Post 49 64,26** 4,61 22 59,41*** 3,97 26 50,03*** 2,25 >0,05 <0,05 <0,05
1 lună 47 61,32*** 3,0 20 58,59*** 4,3 22 51,65*** 2,60 >0,05 <0,05 >0,05
3 luni 14 78,51 7,0 3 53,24** 11,0 5 64,70 9,13 >0,05 >0,05 >0,05
6 luni 19 87,26 4,30 5 72,37 6,80 2 95,33 10,85 >0,05 >0,05 >0,05
d.post 38 0,79 4,73 16 -0,041 1,62 21 -1,77 3,67 >0,05 >0,05 >0,05
d. 1 l. 37 -3,44 2,77 15 -1,36 4,41 19 -2,68 3,72 >0,05 >0,05 >0,05
d. 3 l. 9 7,30 9,88 2 -30,81 8,34 4 11,85 8,97 <0,05 >0,05 <0,05
d. 6 l. 15 22,09 7,46 5 9,69 11,27 1 63,90 --- >0,05 --- ---
pdpost >0,05 >0,05 >0,05
pd1l >0,05 >0,05 >0,05
pd3l >0,05 >0,05 >0,05
pd6l =0,01 >0,05 ---

Lotul de referinţă N =  12   M = 78.66 μM/L  m =  2.72
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moleculă importantă de semnalizare care reglează o 
gamă largă de procese fi ziologice şi patologice, în di-
ferite ţesuturi. Statinele au efecte pleiotropice asupra 
expresiei şi activităţii de oxid nitric sintetaza endote-
lială (eNOS) şi duce la îmbunătăţirea biodisponibi-
lităţii NO [13]. Prin urmare, statinele  îmbunătăţesc 
vasodilataţia, exercită efecte antioxidante şi, inhibă 
agregarea plachetară, adeziunea monocitelor şi, pro-
liferarea celulelor musculare netede – toate procesele 
cu implicare în procesul de ateroscleroză. Statinele 
pot fi  considerate unul dintre cele mai puternice medi-
camente în prevenirea primară şi secundară a bolilor 
cardiovasculare, iar efectele lor moleculare favorabile 
sunt confi rmate de dovezi clinice prospective extinse. 
În plus faţă de proprietăţile lor hipolipemiante, rolul 
statinelor, ca agenţi de îmbunătăţire a NO, este bine 
stabilit. Având în vedere multitudinea de efecte fi zio-
logice favorabile ale NO, efectul statinelor de cedare 
a NO, în prevenirea secundară cardiovasculară este 
foarte mare [14]. 

La fel, efecte benefi ce ale NO s-au înregistrat în 
acest studiu, având o creştere la 6 luni după tratamen-
tul cu simvastatină a nivelului oxidului nitric peste 
nivelul de referinţă şi nivelul stabilit iniţial la etapa 
până la intervenţia de angioplastie coronariană cu im-
plant de stent.
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Резюме
Цель. Надклапанный стеноз аорты (НСА) – это вариант комплексной аномалии корня аорты. С целью 

восстановления геометрии, а также сохранения функции аортального клапана были предложены техники 
симметричной пластики двух- и трех синусов аорты. С целью изучения влияния типа операции на результаты 
лечения был произведен ретроспективный анализ больных оперированных с 1992 по 2012 гг. Материал и 
методы отделении ВПС РКБ, были прооперированы 16 пациентов с НСА в возрасте от 1.5 до 19 лет. Синдром 
Williams встретился у 10 из них. Двоим была произведена резекция коарктации аорты. Операция с расширением 
одного синуса была произведена 10 пациентам, двух синусов – 6. Результаты. Летальных случаев в ближайшем 
и отдаленном периоде не было. Дооперационный градиент систолического давления на уровне стеноза составил 
в среднем 82.6 ±17 mmHg (50 – 145 mmHg).  В послеоперационном периоде градиент составил 14.6±7 рт.ст. (8 – 
30мм рт.ст.) и сохранялся стабильно в отдаленные сроки после операции. Двое больных были прооперирована 
по поводу коарктации аорты. Существенных отличий в послеоперационных градиентах в зависимости от вида 
пластики не было. Выводы. По результатам нашего исследования удовлетворительные непосредственные 
и отдаленные результаты могут быть получены вне зависимости от использования методики операции с 
расширением одного или двух коронарных синусов. Выбор материала для заплаты не отражается  на отдаленных 
результатах хирургического лечения.

Summary. Congenital supravalvular aortic stenosis: surgical  outcomes
Objective: supravalvular aortic stenosis (SAS) is known to involve the whole aortic root. Some surgeons have 

therefore changed their approach from relief of obstruction using a single-patch to symmetric reconstruction with two-or 
three-patch technique. The advantages are: preserved long-term aortic valve function and allowance for growth. This is 
unproven. We compare growth and aortic root geometry in patients who have undergone relief of SAS using either single-
or inverted bifurcated patch plasty technique. Methods: Sixteen patients (7 male, 9 female, mean age of 8.25 years, range 
1-19) underwent surgery for SAS were included in this retrospective analysis. Ten  patients had features of Williams syn-
drome. Two patients had other concomitant procedures. A single patch was inserted into the longitudinal incision, which 
passed across the stenosis into the non-coronary sinus in 10. A Doty technique was used in 6 patients. Changes in aortic 
root following repair were documented in patients using echocardiography, aortography. Results: There were no opera-
tive deaths. The mean preoperative gradient was 82.6 ±17 mmHg (range 50 – 145 mmHg), which decreased to 14.6±7 
mmHg (range 8-30 mmHg) early postoperatively.  There was no signifi cant difference in the incidence of postoperative 
aortic regurgitation or gradient across the repair between two techniques according to the echocardiograms and cateth-
erization fi ndings. Conclusion: According to our study, we cannot demonstrate any benefi t in reconstructing the whole 
aortic root for SAS. Good surgical outcome of congenital SVAS can be achieved with the appropriate method of treatment 
in patients with both: single- and multiple-sinus reconstruction.  The choice of material for the patch does not affect the 
long-term results of surgical treatment.

Key words: supravalvar aortic stenosis, left ventricular outfl ow tract obstruction, surgical procedures

Rezumat. Stenoza aortică supravalviulară congenitală: rezultatele tratamentului chirurgical
Scopul studiului constă în evaluarea comparativă a diverselor tactici şi metode de corecţie chirurgicală a ste-

nozei aortice supravalvulare congenitale şi elaborarea algoritmului  optimal de tratament al acestor bolnavi. Material 
şi metode. În lotul de bolnavi cu Stenoză aortică supravalvulară congenitală, operaţi în Centrul de Chirurgie a Inimii pe 
parcursul anilor 1992-2012, au fost incluşi 16 pacienţi cu vârsta variabilă de la 1,5 până la 19 ani. Sindromul Williams 
a fost diagnosticat la 10 pacienţi. Metoda de plastie cu lărgirea unui sinus Valsalvae a fost folosită în 10 cazuri, tehnica 
de plastie după Doty la 6 pacienţi. Rezultate: la etapa postoperatorie precoce şi tardivă nu s-au determinat cazuri letale. 
Gradientul presional sistolic la nivelul stenozei preoperator a variat între 50 – 145 mm Hg (media 82,6-17mmHg), în 
perioada postoperatorie a variat între 8-30mmHg (media 14,6-7 mm Hg), fără modifi cări semnifi cative pe parcursul su-
pravegherii. Concomitent cu plastia de lărgire a aortei ascendente la 2 pacienţi s-a efectuat şi plastia coarctaţiei aortice. 
Concluzii: Operaţiile plastice în cazul stenozei aortice supravalvulare congenitale sunt efective, durabile în timp, având 
ca consecinţă lichidarea completă a obstrucţiei aortice supravalvulare indeferent de metoda de plastie folosită  şi reduc 
necesitatea protezării aortei ascendente practic la zero.
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Надклапанный стеноз аорты (НСА) – это 
вариант комплексной аномалии с поражением 
преимущественно артерий эластического типа. 
Частота: составляет 0.05% от всех врожденных 
пороков сердца. Он является наименее частой 
формой обструкции выводного отдела левого 
желудочка (ВОЛЖ),  и наблюдается 5-8% больных 
с фиксированной формой обструкции или 1/20,000 
до 1/50,000 по данным Duba et al. 2002 [3]. Данное 
поражение возникает в 3-х формах: а) в рамках 
синдрома Williams; б) как спорадическая форма; 
в) как генетическая семейная форма с аутосомно-
доминантной передачей.

 
Рис.1. Больной с синдромом Williams («лицо эльфа»)

НСА часто является следствием мутации 
гена 7q11.23, особенно в сочетании с синдромом 
Williams Рис. 1. Мелкие (мышечные) артерии со-
держат существенно меньшие пропорции эласти-
на по сравнению с магистральными артериями, 
которые должны «демпфировать» кинетическую 
энергию сердечного выброса. Дефицит эластично-
сти магистральных артерий приводит к увеличе-
нию ударного стресса и вторичной пролиферации 
гладкомышечных клеток и отложению коллагена, 
а также к утолщению их интимы. Изменения мо-
гут не ограничиваться надклапанной зоной, а рас-
пространяться на дугу и нисходящую грудную 
аорту. Другие магистральные артерии включают 
выводной отдел правого желудочка легочные ар-
терии. Клинически значимая сердечнососудистая 
патология встречается в 53 – 80% случаев у боль-
ных с синдромом  Williams.

Анатомические варианты: 1. Наружное суже-
ние в виде «песочных часов» дистальнее устьев 
коронарных артерий – 50-70% больных; 2. Фи-
брозная диафрагма, расположенная дистальнее 
устьев коронарных артерий – 25%; 3. Диффузное 
сужение всей восходящей аорты, возможно с пе-
реходом на дугу аорты.

Соответственно, в случае поражения коронар-

ных артерий, могут встречаться 3 анатомических 
варианта:

1. Сужение устья левой коронарной артерии.
2. Обструкция устьев коронарных артерий 

вследствии фиксации створок к надклапанной 
мембране.

3. Диффузное сужение левой коронарной ар-
терии.

Таблица 1
Определение степени  стеноза

Степень стеноза Систолический градиент 
(mm Hg)

I (умеренный) < 40
II (средний) 40-80
III (выраженный) 80-120
IV (критический) > 120

Патофизиология: Устья коронарных артерий, 
расположенные проксимальнее места сужения, 
имеют такое же систолическое давление, как и в 
левом желудочке. Соответственно, они, подверга-
ясь гемодинамическому стрессу, дилятируются, 
происходит гиперплазия интимы, предраспола-
гая к раннему развитию атеросклеротических 
бляшек. Гемодинамические последствия таких 
изменений в коронарных артериях проявляются 
тем, что, несмотря на увеличение систолического 
давления в них, существенно снижается диасто-
лический коронарный кровоток, который являет-
ся определяющим в развитии ишемии миокарда. 
Концентрическая гипертрофия левого желудочка, 
вызванная НСА, усугубляет ишемию миокарда. 

Естественное течение: Внезапная смерть при 
НСА встречается чаще, чем при других формах 
обструкции ВОЛЖ, особенно у больных с син-
дромом Вильямса и периферическими стенозами 
легочных артерий. Более тяжелое течение данной 
патологии определяется сочетанием аортально-
го стеноза и поражения коронарных артерий. По 
данным Burch et al. [12] около 5% больных нуж-
даются в пластическом расширении коронарных 
артерий. Поражение коронарных артерий связано 
с 25-кратным увеличением риска внезапной смер-
ти по сравнению с основной популяцией. Инфек-
ционный эндокардит также может быть причиной 
смерти у больных с НАС. 

Целью исследования явился анализ опыта ле-
чения больных с данной патологией.

Материал и методы
В отделении ВПС НПЦССХ с 1992 по 2012 г., 

были обследованы 16 пациентов с НСА в возрасте 
от 1года до 19 лет, из них – 9 женского, 7 мужского 
пола (соотношение 1,3: 1). 
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Таблица 2
Распределение по возрасту и полу

Возраст муж жен Всего
1-5 2 3 5
6-10 2 4 6
11-19 3 2 5
Всего 7 9 16

Диагноз синдром Вильямса был выставлен 
медицинскими генетиками 10 из них (фенотипи-
чески, генетический анализ не проводился). Ни у 
кого из больных не было выявлено семейной исто-
рии генерализованных артериопатий, они были 
расценены как спорадическая форма. Грубый си-
столический шум был выявлен во всех случаях и 
явился наиболее частой причиной обращения к 
кардиологу и кардиохирургу.

Диагноз устанавливался на основании стан-
дартного клинического обследования, ЭхоКГ (Рис. 
2), рентгенографии, при необходимости ангиокар-
диографии (Рис. 3), зондирования полостей серд-
ца. В 6 случаях была выполнена аортография для 
исключения сопутствующего поражения ветвей 
аорты (Рис. 4), определения градиента давления 
между левым желудочком и восходящей аортой. 

В среднем градиент систолического давления 
составил 91 мм рт.ст. (50-140 мм рт.ст.). У 3 боль-
ных выполнялась аорто-артериография в отдален-
ные сроки после операции: 

1. ввиду развития коарктации аорты через 3 
года после первичной операции у пациентки с 
диффузной формой поражения;

2. подозрения на наличие аневризмы анасто-
моза у пациентки с заплатой из аутоперикарда;

3. подозрения на наличие симптоматической 
артериальной гипертензии (коарктационного син-
дрома, стеноза почечной артерии). 

      
            Рис. 2.  Эхокардиограмма больного с НСА                 Рис. 3. Ангиограмма больного с НСА 1 типа

Рис. 4.  Послеоперационная ангиограмма (пластика 
восходящей аорты – первым и резекция коарктации 
аорты вторым этапом) Виден стеноз общего 

цефального ствола (правая и левая сонные артерии 
отходят общим стволом)

Субъективные жалобы предъявляли 7 пациен-
тов старше 6 лет:

- боли в области сердца     – 7
- синкопальные состояния – 2
- головные боли                  – 4

Таблица 3 
Форма аномалии

№ Кол-во %
1 Williams-Beuren синдром 10 62.5
2 Спорадическая форма 6 37.5

Артериальная гипертензия  встретилась у 4 
больных: у 1 со спорадической формой НСА и у 
3 с синдромом Вилльямса, причем в одном случае 
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она была связана с наличием коарктации аорты. 
Разница в давлении на правой и левой верхних 
конечностях («Coanda effect» – вследствие преи-
мущественного направления кровотока через сте-
нозирующую мембрану в сторону брахиоцефаль-
ного ствола) отмечена у 4 пациентов.

Таблица 4
Материал для пластики

Тип операции Аутопери-
кард Gore-Tex Hema-

shield
Пластика 1 сину-
са по McGoon

6 1 3

аортопластика по 
Doty

2 1 3

Всего 8 2 6

Cледует отметить, что как по данным доопера-
ционного исследования так и интраоперационной 
ревизии, аномалия аортального клапана не была 
обнаружена ни в одном случае.

В 7 случаях операция проводилась по мето-
дике Doty, с пластическим расширением некоро-
нарного и правого коронарного синусов, в 9 – с 
расширением некоронарного синуса. В качестве 
материала для заплаты использовался аутопери-
кард у 8 больных, Gore-Tex у 2, заплата из протеза 
Hemashield – у 6 (Таблица 4).

Результаты: Были прооперированы все 16 па-
циентов – произведено 19 операций: 16 – пласти-
ки надклапанного стеноза, 1 повторная пластика 
по поводу рестеноза и 2 – по поводу коарктации 
аорты.  Летальных случаев в ближайшем и отда-
ленном периоде не было.

Таблица 5
Систолический градиент на аорте в 

зависимости от вида пластики восходящей 
аорты

Расширенная 
аортопластика

Пластика одного 
синуса

пациент / 
возраст

до опе-
рации

п/опе-
рации

до опера-
ции

п/опе-
рации

Ш. /19 60 15
Р. 7 140 11
А. 5 90 30
Н. 8 106 14
Ч. 6 70 10
Г. 1.5 100 30
М. 16 100 20
А. 6 60 6
Ш. 13 145 15
В. 14 80 15
Б. 2 50 8
Л. 14 63 12
Ш. 4 55 15
В. 6 76 12

С. 8 67 10
Э. 3 60 10
Средние 
значения

89 13,2 78,8 15,4

Из особенностей следует отметить повышен-
ную кровоточивость при использовании синтети-
ческих заплат, особенно заплат Gore-Tex, при про-
ведении расширенной аортопластики. 

В послеоперационном периоде градиент со-
ставил в среднем 14.6 мм рт.ст. (8 – 30 мм рт.ст.) и 
сохранялся стабильно в отдаленные сроки после 
операции, за исключением 1 пациента, опериро-
ванного в возрасте 1 года с диффузной формой 
НСА. У него отмечено увеличение градиента до 63 
мм рт.ст., в связи с чем через 5 лет пациенту произ-
ведена повторная операция пластики 2-х синусов 
с пластикой всей восходящей аорты, до брахио-
цефального ствола. Из сочетанной патологии у 2 
пациентов с диффузной формой поражения аорты 
была диагностирована коарктация аорты. Одному 
больному произведена непрямая истмопластика в 
связи с диффузной гипоплазией грудной аорты до 
коррекции надклапанного стеноза, а второй паци-
ентке с комплексной аномалией дуги аорты («бы-
чья дуга» + артерия люзория) – анастомоз конец в 
конец с пластикой дуги аорты. Диффузная форма, 
с гипоплазией восходящей аорты отмечалась в 4 
случаях, в связи с чем производилась пластика 
аорты до брахиоцефального ствола.

Как видно из Таблицы 4, существенного раз-
личия в послеоперационных градиентах давления 
в зависимости от использованной методики опе-
рации не было. Трансаортальный систолический 
градиент составил 15,4 мм рт.ст. при расширении 
некоронарного синуса и 13,2 мм рт.ст. при расши-
ренной аортопластике соответственно.

Обсуждение
Со времени первой успешной операции 

McGoon (Рис. 6а) в 1956 г. [6], предложены раз-
личные виды коррекции. По данным различных 
авторов послеоперационная  летальность при 
данной патологии составляет от 0 до 9% (2,4,9).

Морфологический спектр НСА определен, 
и концепция изолированной надклапанной мем-
браны, рассматриваемая некоторыми авторами, в 
настоящее время отвергнута. При посмертном ис-
следовании тканей больных, в возрасте от 1,5 до 
39 лет, дисплазия медии была обнаружена во всех 
случаях, причем в тканях аорты она более выраже-
на чем в тканях легочной артерии [9]. Возможно, 
этим объясняются клинические наблюдения есте-
ственного прогрессирования процессов в аорте и 
спонтанной регрессии со временем поражений ле-
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гочной артерии [7,10,11]. В 100% случаев отмеча-
ется дисплазия коронарных артерий. В отличие от 
тканей аорты, в процесс вовлекается не только ме-
дия, но все три слоя. Поражение более выражено 
в проксимальных сегментах артерий. В наиболее 
тяжелых случаях они напоминают ткани открыто-
го артериального протока. Эти исследования под-
тверждают экстрааортальное распространение 
НСА. Таким образом, в большинстве, если не во 
всех случаях НСА имеет генетический характер 
(наследственный, либо спонтанные мутации). Ис-
ходя из вышеизложенного рядом авторов делается 
предположение о возможности минимизации про-
лиферации и вторичных повреждений тканей  при 
раннем хирургическом вмешательстве [1,7,9].

Поскольку максимум стеноза располагается в 
синотубулярной зоне, находящейся на верхушке 
комиссур, нарушенной является геометрия всего 
аортального клапана. Значимость этого с начала 
1980-х признана как морфологами, так и хирурга-
ми. Таким образом, для восстановления геометрии 
клапана, по мнению группы хирургов из Bostons 
Childrens Hospital [10], необходима более ком-
плексная реконструкция, чем просто расширение 
некоронарного синуса. Были предложены различ-

а)                  б)      
Рис. 5. а) надклапанный стеноз Аорты                                          б) пластика Аорты по Doty

                                                         

 
Рис. 6.  Типы операций: a) McGoon      b) Doty                       c) Brom                                 d) Myers      

ные методики: Doty инверсированная  Y-образная 
заплата (Рис.6b) [2], операция Brom (Рис.6с) с им-
плантацией заплат во все 3 синуса, модификация 
этой техники Myers et  al. (Рис. 6d) с анастомозом 
конец в конец, и наконец Al-Halees - имплантация 
собственной легочной артерии. Steinberg моди-
фицировал методику Doty, имплантируя допол-
нительную заплату в левый коронарный синус в 
дополнение к Y– образной заплате. 

На основании анатомических исследований, 
было высказано предположение, что симметрич-
ное расширение синусов может дать лучшие 
функциональные результаты в ближайшем после-
операционном периоде и, обеспечить их стабиль-
ность в отдаленные сроки. Несмотря на большую 
техническую сложность операции, длительность 
пережатия аорты и возможность интраопера-
ционного кровотечения, по данным Бостонской 
клиники  [9], в группе больных с расширенной 
аортопластикой не было летальности в послео-
перационном периоде, а количество реопераций 
существенно ниже, чем в группе с расширением 
1 синуса – 5% и 35% соответственно. С другой 
стороны, по данным клиники Mayo [5], исполь-
зование teardrop-shaped заплаты с расширением 1 
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синуса было достаточно для снижения градиента 
и сохранения функции клапана. Braunstein [1] на 
основании опыта лечения 10 больных пришел к 
таким же выводам. Интересно, что  Brown and 
colleagues [2], использующих технику пластики 
одного синуса, получили непосредственные и от-
даленные результаты, сравнимые с результатами 
«симметричного» расширения корня аорты.

По нашим данным, мы также не отметили 
существенного различия в результатах хирурги-
ческой коррекции НСА по методике расширения 
некоронарного синуса и пластики двух синусов. 
Следует отметить большую интраоперационную 
кровопотерю, особенно у пациентов с синтетиче-
ской заплатой. Отдаленные результаты также не 
показали существенного отличия в этих группах 
больных. Единственный случай рестеноза аор-
ты вероятно связан не с самой методикой опера-
ции, а с тяжестью патологии (диффузная форма) 
и маленьким возрастом ребенка. Незначительное 
количество наблюдений (как и у большинства 
опубликованных авторов), а также сравнительно 
небольшой срок наблюдений не позволяет сде-
лать каких либо выводов. В целом можно кон-
статировать, что обе использованные методики 
дают сравнимые непосредственные и отдаленные 
результаты. Дальнейшее накопление опыта, опе-
рации у грудных детей с сочетанной патологией, 
врожденными аномалиями аортального клапана, 
позволят стандартизировать тактику лечения этой 
комплексной патологии корня аорты и ее ветвей.

Выводы 
1. Операции по поводу надклапанного стеноза 

аорты могут быть выполнены с низкой периопе-
рационной летальностью.

2. Удовлетворительные непосредственные и 
отдаленные результаты могут быть получены вне 
зависимости от использования методики опера-
ции с расширением одного или двух коронарных 
синусов.

3. Выбор материала для заплаты не отража-
ется  на отдаленных результатах хирургического 
лечения. 
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Rezumat
Scopul:  de a investiga care sunt condiţiile pentru gestionarea cu succes a by-passului cardiopulmonar (BCP) la copiii 

cu greutate mică, fără sau cu transfuzarea unei cantităţi minim posibilă de sânge. În perioada octombrie 2012 şi octombrie 
2014  au fost operaţi 150 de pacienţi cu boli cardiace congenitale, cu greutatea mai mică de 10 kg, folosind oxigenatoare 
cu  fi ltru arterial încorporate sau anexat. Cantitatea de volum de priming a fost mai mică de 300 ml. Activitatea microem-
bolilor gazoşi (GME) în segmentul oxigenator / fi ltru a fost examinată folosind Hatteland CMD20 Microemboli Counter. 
Rezultate: La sfârşitul operaţiei tot sângele din circuitul CPB fost recuperat de pacient utilizând ultrafi ltrarea modifi cată 
şi diureza. Valoarea minimă a hematocritului a fost de 23%. Letalitate a constituit 4% (6 pacienţi). Complicaţii neurolo-
gice majore în lotul de studiu nu au avut loc. Doar 11  copii au fost evaluaţi  pentru agitaţie în timpul afl ării în secţia de 
terapie intensivă, în opinia noastră, cauzată de GME şi, nu de hemodiluţie. Conform altor studii, GME sunt sursă majoră 
de probleme ,,invizibile” după BCP.  Datele obţinute au arătat posibilitatea efectuării cardiochirurgiei cu BCP la copiii 
mai mici de 10 kg cu utilizare minimă de sânge.

Cuvinte-cheie: circulaţie extracorporală, copii, malformaţii cardiace congenitale, transfuzie de sânge 

Summary. Strategy to minimize the usage of blood during cardiopulmonary bypass in kids weighing less then 
10 kg

The aim of study was to investigate what are the conditions for successful management of cardiopulmonary bypass 
(CPB) in children with low weight without or with minimally possible amount of transfused blood.  Between October 
2012 and October 2014 150 patients less than 10 kg with congenital heart disease were operated using oxigenators with or 
without incorporate arterial fi lter. The amount of priming volume was less than 300 ml. All GME activity in the oxygena-
tor/fi lter combinations was examined using the Hatteland CMD20 Microemboli Counter. Results: At the end of operation 
all the blood from CPB circuit was recuperated to patient using modifi ed ultrafi ltration and diuresis. Minimal level of he-
matocrite was 23%. Lethality was 4% (6 patients). Major neurologic complications din dot occurred in study group. Only 
11 children were evaluated for agitation during stay in intensive care unit, in our opinion, caused by gaseous microemboli 
(GME), not by hemodilution. GME are major source of ‘invisible’ problems after CPB. Conclusions: The results showed 
the possibility of cardiosurgery with CPB on children less than 10 kg with minimal usage of blood. 

Key words: cardiopulmonary bypass, kids, congenital heart diseases, blood transfusion 

Резюме. Стратегия по сокращению использования компонентов крови в кардиохирургии с искусст-
венным кровообращением у детей с массой тела менее 10 кг

Цель: исследовать, каковы условия для успешного проведения искусственного кровообращения (ИК) у детей 
с низкой массой тела, без или с применением минимально возможного количества переливаемой  крови. В период 
с октября 2012 года до октября 2014 были прооперированы 150 больных с врожденными пороками сердца, вес 
менее 10 кг, с помощью оксигенаторов со встроенным или прикрепленным артериальным фильтром. Объем 
заполнения составлял менее 300 мл. Активность газообразные микроэмболов (GME) в сегменте оксигенатора/ 
фильтра исследовали при помощи CMD20 Hatteland счётчика микроэмболов. Результаты: В конце операции 
вся кровь из контура  ИК была возвращена  пациенту с помощью модифицированной ультрафильтрации и 
диуреза. Минимальное значение гематокрита была 23%. Летальность составила 4% (6 пациентов). Значимые  
неврологические осложнения в основной группе не наблюдались. Только 11 детей во время пребывания в отделении 
интенсивной терапии были обследованы по поводу возбуждения, на наш взгляд, вызвнного газообразными 
микроэмболами (GME), но не гемодилюцией. GME являются основным источник «невидимых» проблем после 
ИК. Результаты: Данные показали возможность проведения операции на сердце  с применением ИК у детей 
младше 10 кг с минимальным использованием донорской крови.

Ключевые слова: искусственное кровообращение, дети, врожденные пороки сердца, переливание крови
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Introducere 
Transfuzia de sânge poate fi  responsabilă de apa-

riţia reacţiilor transfuzionale (Fig.1-2), transmiterea 
infecţiei, se asociază cu o morbiditate şi mortalita-
te postoperatorie crescută, risc de  imunosupresie şi 
costuri crescute pentru spitalizare [1,2]. Utilizarea 
componentelor sanguine prezintă un factor de risc in-
dependent pentru infecţia postoperatorie [3]. Aplica-
rea circulaţiei extracorporale (CEC) poate creşte rata 
hemoragiilor postoperatorii [4], astfel contribuind la 
necesitatea administrării componentelor sanguine. 
Intervenţiile chirurgicale fără suport de CEC posedă  
o rată semnifi cativ redusă de complicaţii hemoragice 
şi, respectiv, de hemotransfuzii [5]. 

Fig.1 
Numărul complicaţii posttransfuzionale 

în Moldova

Tipul reacţiei Perioada
2012 2013

Total 52 45
Pirogenice 3 2
Antigenice 27 22
Alergice 22 21

Se cunosc mai multe cauze care expun copilul 
bolnav cu MCC la dezvoltarea hemoragiilor majore în 
timpul operaţiei la inimă. Printre factorii predictori ai 
necesitatii crescute în hemotransfuzii  la copii se atri-
buie: 1. Vicii cardiace cianotice; 2. Vârsta şi greutatea 
corporală mică 3. Indici ai hematocritului şi hemoglo-
binei scăzuţi postoperator; 4.Comorbidităţi 5.Urgenţe-
le 6. Intervenţiile cu creşterea duratei CEC-ului. 

În acest context, CEC a fost subliniat ca un im-
portant factor precipitant în apariţia unei hemoragii 
postoperatorii ce rezultă din consumul factorilor de 
coagulare, hemodiluţiei, hipotermiei şi, în special, ca 
urmare a răspunsului infl amator [6]. 

Au fost propuse câteva strategii care vizează re-
ducerea hemoragiilor postoperatorii, în consecinţă 

cu minimizarea necesitaţii în transfuziile de sânge 
şi componente sanguine. Aceste strategii cuprind ur-
mătoarele verigi: 1. Pregătirea preoperatorie, admi-
nistrând eritropoietină, sau şi preparate de fi er câteva 
săptămâni înainte de intervenţia chirurgicală cardiacă 
[7,8] şi colectarea de sânge autolog anterior procedurii 
chirurgicale (rar se utilizează la copii) [9]; 2. Strategii 
aplicate în timpul intervenţiei chirurgicale cardiace, 
cum ar fi  reducerea volumului de priming şi utilizarea 
hemoconcentratoarelor [8], utilizarea Cell Saver-ului 
[10,11], hipotermie moderată (32-34ºC) [8], reinfuzia 
întregii cantităţi de sânge rămas în circuitul aparatului 
de CEC [13] şi utilizarea antifi brinoliticelor cum ar 
fi  acidul tranexamic, acidul aminocapronic [14-24], 
precum şi reinfuzia sângelui colectat din drenajul me-
diastinal în primele şase ore postoperator [13]. 

În cele din urmă, se admite ca, în pofi da recoman-
dărilor, principalul factor de reducere a utilizării com-
ponentelor sanguine să fi e anume strategiile şi ma-
noperele bine chibzuite ale echipei operatorii (Saint 
Augusten etc.) [2].

Scopul prezentului studiu constă în evaluarea mă-
surilor adoptate de către echipa noastră în încercarea 
de a reduce folosirea transfuziei de sânge şi compo-
nente sanguine, începând de la scăderea incidenţei 
evenimentelor hemoragice, prin urmare reducând 
morbiditatea şi mortalitatea, costurile ridicate.

Material şi metode 
În perioada octombrie 2013 – octombrie 2014 au 

fost operaţi 150 copii (80 băieţi şi 70 fete) cu cardi-
opatii congenitale, care aveau greutatea corpului mai 
mică de 10 kg (8,43+1,54) şi, vârsta medie 14 luni 
+ 6 luni. Operaţiile au fost efectuate în condiţii de 
hipotermie superfi cială (temperatura medie 33,4±1,6 
C) şi circulaţie extracorporală, cu oxigenatori atât cu 
fi ltru anexat (60 cazuri), cât şi cu fi ltru încorporat (90 
cazuri). Toate intervenţiile chirurgicale au fost prima-
re, iar datele medicale s-au colectat retrospectiv la o 
revizuire a fi şelor de boală a pacienţilor. 

Fig. 2. Datele daniene riscurilor de transfuzie (2010)

       Transfuzia         Complicaţii   Infecţii transmise
   componenţilor        imunologice        prin sânge
sângelui incorectă

’

’



57Ştiinţe  Medicale

Operaţiile efectuate sunt prezentate în tabelul 1. 
Parametrii hematologici preoperatorii evaluaţi au in-
clus: hemoglobina (Hb), hematocritul (Ht), timpul de 
protrombină (PT), timpul de tromboplastină parţial 
activată (aPTT), trombocitele şi fi brinogenul. 

Tabelul 1 
Tipurile de operaţii efectuate

Tipul operaţiei
Nr. 

pacien-
ţilor

Suturare sau plastie DSA 47
Suturare sau plastie DSV 40
Suturare sau plastie DSV cu comisurotomie 
deschisă a valvei Ap

6

Suturare sau plastie DSA cu comisurotomie 
deschisă a valvei Ap

3

Suturare sau plastie DSV cu plastie viciului Ao 6
Suturare sau plastie DSA cu redresarea venelor 
pulmonare aberante

3

Drenaj venos pulmonar aberant total 6
CAVP 6
CAVC 12
Operaţia Glenn 6
Operaţia Fonten 3
Tetralogia Fallot 12

Procedura chirurgicală standard.
Toţi copiii operaţi au fost monitorizaţi în confor-

mitate cu protocoalele standard (cardioscopie cu 6 
canale, presiunea arterială medie (MAP), acces ve-
nos central şi periferic, sondă nazo-gastrică şi vezi-
cală). Antibioticoprofi laxia cu cefalosporine de prima 
şi a 2-a generaţie, plus terapia cu glucocorticoizi şi 
anestezia generală care se efectua standard cu fenta-
nil, propofol, semifl uran, cu detubare într-o unitate 
de terapie intensivă specializată. În toate intervenţiile 
chirurgicale s-a aplicat calea de acces mediană. S-a 
folosit cardioplegie cu soluţie Custadiol la 48 paci-
enţi şi metoda Calafi ore la 102 copii, administrată in-
termitent prin rădăcina aortică. Înainte de începerea 
CEC-ului, se administreaza heparină 3 mg/kg, iar la 
fi nele CEC-ului se antagonizează această doză cu sul-
fat de protamină într-un raport de 1:1. 

Strategiile utilizate:
1. Hemodiluţia normovolemică
Hemodiluţia normovolemică constă în reducerea 

la minim a volumul de priming, reducerea lungimii 
tuburilor aparatului de CEC şi, administrarea amine-
lor vazoactive (adrenalină şi noradrenalină) pentru a 
menţine presiunea arterială stabilă în timpul CEC-
ului. Soluţia de perfuzat iniţială conţine 150 ml de 
concentrat eritrocitar de la donator, 50 ml de gelofu-
zin, 25 ml de manitol 20%, 25 ml de albumin 20%, 
până 0,5 ml de heparină (in ratio 300 UI la kg). În 

cazul utilizării metodei de recuperare a primingului 
cu sânge autolog al pacientului (metoda “Saint-Au-
gusten”) priming este asangvin (în loc de 150 ml de 
concentrat eritrocitar sunt 150 ml de gelofuzin). Sub 
control riguros a hemodinamicii (TA stabilă nu mai 
joasă de 60 -70 mm Hg) şi administrarea la necesitate 
în cazul scăderii tensiunii arteriale mai jos de limitele 
permisibile (50 mm Hg) a noradrenalinei se prelevea-
ză sânge autolog atât prin linia venoasa al circuitu-
lui de CEC cu înlocuirea primingului asangvin sus-
numit, cât şi retrograd prin linia arterială. În timpul 
CEC-ului, tensiunea arterială este menţinută în limite 
normale (MAP: 30-40 mmHg. În timpul CEC-ului se 
indică masa eritrocitară pentru a menţine hematocrit 
nu mai jos 25%. 

2. Ultrafi ltraţia modifi cată a fost efectuată la 120 
copii la fi nele CEC-ului standard sau 20 minute şi sau 
40 ml/kg de ultrafi ltrat cu scopul eliminării lichidelor 
exagerate, micşorarea SIRS, cu obţinerea hematocri-
tului mediu în grupa cu ultrafi ltraţie -42,5±3,75%.   

3. Restituirea totală a perfuzatului.
La fi nalizarea CEC, tot sângele rămas în circuit 

este returnat printr-o canulă arterială. Antagonizarea 
heparinei se efectuează numai după restituirea totală a 
volumului perfuzat (protamină într-un raport de 1:1). 

4. Criterii de administrare a componentelor san-
guine. 

După returnarea totală a sângelui din circuitul 
CEC, sunt evaluaţi indicii hematocritului şi hemoglo-
binei. Administrarea de masă eritrocitară de la dona-
tori este admisă numai în cazul în care aceste valori 
sunt mai mici de 25% şi 8 g/dl, respectiv. Acelaşi prin-
cipiu se adoptă şi în perioada afl ării în unitatea ATI 
sau la spitalizare. Administrarea de plasmă proaspătă 
se indică în ratio 10 ml pe kg/corp sau mai mult în caz 
de hemoragie (conform criteriilor pentru reinterven-
ţie). Crioprecipitatul şi trombocitele sunt administrate 
în situaţiile de reducere excesivă a fi brinogenului şi 
trombocitelor, paralel cu persistenţa hemoragiei. 

Rezultate 
În 150 de intervenţii chirurgicale efectuate, tim-

pul de CEC a variat de la 15 la 209 minute (medie de 
69.3 minute). Din toate interventiile, la 27 de pacienţi 
(18,7%) timpul CEC-ului a depăşit 120 minute. 

Valoarea iniţială a hematocritului a variat de la 
30% la 62% (în medie 40,8%), în timp ce hematocri-
tul fi nal a variat de la 38,4% până la 45% (medie de 
41,5%); 116 de pacienţi (85,3%) la sfârşitul procedu-
rii chirurgicale aveau Ht peste 40% (Figura 3). S-a 
utilizat în mediu 1,3±0,75 doze de sânge homolog, 
albumina 25±15ml, 1,25±0,75 unităţi de plasmă, 0,89 
UI - crioprecipitat şi 1,43 UI -  plachete. La 42 copii 
a fost priming asanguin, apoi la 41 au fost transfuzat 
în aparat de CEC concentrat eritrocitar, la un singur 
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copil (11 kg), concentrat eritrocitar a fost transfuzat 
în terapia intensivă.  12 (8%) copii au primit peste 4 
UI de concentrat eritrocitar. Din cei 28 copii (16,7%) 
la care durata de CEC a depăşit 120 de minute, 17 
(63%) din ei au necesitat hemotransfuzie cu 2-3 doze 
de  concentrat eritrocitar. Cu toate acestea, 3 (  2%) au 
dezvoltat coagulopatie şi 3 (2%) au fost supusi rein-
tervenţiei pe motiv de hemoragie. Dintre cei 3 copii 
care au manifestat coagulopatie, doi se atribuiau la 
vicii cianotice.  Pierderile de sânge  au constituit în 
perioada postoperatorie 15,9±3,8 ml pe kg în 24 ore. 
(Figura 3 şi Tabelul 2).

Din 150 pacienţi, doar 3 (2%) au dezvoltat coa-
gulopatie; din aceştia, doi copii  (1,98%) au suportat 
reexplorare chirurgicală pe motiv de sângerare. Toţi 
pacienţii menţionaţi anterior au suportat CEC cu du-
rata peste 120 minute. Din cei 74 de pacienţi (48,5%), 
al căror timp de CEC a fost sub 120 minute, 50 de 
pacienţi (67,6%) nu au necesitat transfuzii şi doar trei 
pacienţi (4%) au primit hemotransfuzii cu patru sau 
cinci UI de concentrat eritrocitar; nici unul dintre co-
pii evaluaţi nu au avut nevoie de o cantitate mai mare 
de eritromasă. 

Alte complicaţii au fost următoarele: insufi cien-

ţa cardiacă – 4 copii (3,9%) – 2 decese; insufi cienţa 
respiratorie – 4(3,9%) – 2 decese, insufi cienţă renală 
acută (IRA) – 4 pacienţi (2,75%) – 1 deces; sepsis – 3 
copii (2,0%); 1 copil a decedat, la doi dintre aceşti 
pacienţi, sepsisul a fost secundar mediastinitei, iar la 
celălalt copil sepsisul s-a datorat infecţiei respiratorii; 
SIRS a fost prezent la doi pacienţi (1,5%); la unul 
dintre ei SIRS s-a manifestat prin coagulopatie; şi hi-
pertensiune pulmonară la 15 copii (10%). 

Discuţii 
1. Strategii preoperatorii 
Pregătirea preoperator minuţioasă a pacientului 

este un instrument important în încercarea de a redu-
ce sângerarea postoperatorie şi necesitatea în trans-
fuzii. Măsurile de precauţie, cum ar fi  o investigaţie 
atentă a istoricului familial şi individual şi evaluările 
de laborator (PT, aPTT, trombocite, TT, TS şi fi brino-
gen) contribuie la prevenirea apariţiei complicaţiilor 
hemoragice [19]. 

S-a dovedit că metoda colectării sângelui autolog 
înainte de procedura chirurgicală reduce necesitatea 
în hemotransfuzie [9]. Este o procedură simplă care 
poate fi  efectuată, de preferinţă, cel puţin 10 zile îna-
inte de intervenţia chirurgicală, sau chiar şi după efec-

Fig. 3. Hematocritul  pre- şi postoperator                 

Fig. 4. Utilizarea medie a produselor de sânge

Hematocrit pre- şi postoperator
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tuarea abordului chirurgical prin prelevarea sângelui 
din cateter în vena jugulară. În centrul nostru avem 
experienţa de circa 300 autotransfuzii. Administrarea 
de eritropoetină şi preparatelor de fer cu două sau trei 
săptămâni înainte de intervenţia chirurgicală cardiacă 
se asociază cu o reducere semnifi cativă a necesităţii 
în hemotransfuzii [7]. După datele din reviste eritro-
poietina s-a folosit pentru creşterea masei de eritroci-
te ambalate şi principalul ei efect secundar reprezintă 
hipertensiunea arterială sistolică. Utilizarea de rutină 
a acestui medicament este limitată din motivul costu-
rilor ridicate şi, sperăm că va fi  introdusă ca standard 
în centrul nostru [2].

Pacienţii cu motivaţie religioasă care refuză cate-
goric sânge sau produse sanguine străine şi prezintă 
niveluri semnifi cativ reduse ale parametrilor hemato-
logici, pot benefi cia de utilizarea acestui medicament. 
Dozarea fi erului seric şi administrarea preparatelor de 
fi er constituie o practică de rutină în unele centre [8].

2. Strategii intraoperatorii
Hemodiluţia normovolemică: Reducerea volumu-

lui de priming variază în diferite studii. Unele dintre 
ele au demonstrat că volumul de 25 ml/kg de soluţie 
cristaloidă este efi cientă pentru a obţine hemodiluţia 
dorită (25-30%)  [8]. În protocolul aplicat în serviciul 
nostru, am optat pentru un volum de priming redus 
până la 220 ml volumul de împlierea, cu obţinerea 
rezultatelor satisfăcătoare. De asemenea, restituirea 
întregii cantităţi de sânge din aparatul de CEC, s-au 
dovedit a fi  metode efi ciente în reducerea cantităţii de 
produse sanguine utilizate şi în ameliorarea morbidi-
tăţii şi mortalităţii [8,12]. Această strategie necesită 
uneori de aplicarea preparatelor vasodilatatoare, cum 
ar fi  nitroprusiatul de sodiu, pentru a putea restitui în-
tregul volum rezidual. 

În ultimii 10 ani au fost demonstrate sistemele 
minicircuite (cu reducerea priming volumului, tuburi 
de circuit şi de drenaj scurte), utile în special în ope-
ratiile de CABG la adulţi, cu o reducere a efectelor 
negative ale CEC convenţional, inclusiv în utilizarea 
de produse sanguine [25], însă apariţia aşa sisteme  la 
copii este întrebarea viitorului.

3. Aparate şi echipamente: utilizarea hemocon-
centratoarelor, de asemenea, se asociază cu o he-
moragie postoperatorie diminuată [8]. Efi cacitatea 

aparatului Cell-Saver este controversată. Unele stu-
dii au accentuat benefi cii în reducerea necesităţii în 
hemotransfuzii [10], în timp ce altele nu au evidenţiat 
nici un benefi ciu semnifi cativ [22]. Costul ridicat şi 
rezultatele dubioase sugerează că utilizarea Cell-Sa-
ver-ului ar fi  nerentabil [23]. Unele studii au rezervat 
utilizarea Cell-Saver-ului doar în operaţiile pe aortă 
sau în reintervenţii. [8]. Din experienţa noastră, noi 
am obţinut rezultate bune la copiii mai mici de 5 kg, 
pregătind de odată din sângele de donatori eritrocite 
deplazmatizate şi astfel limitând cheltuielile.

4. Hipotermia: Menţinerea temperaturii, pe dura-
ta CEC-ului între 32°C şi 34ºC (hipotermie moderată) 
corelează cu reducerea hemoragiilor intra- şi posto-
peratorii [8]. În studiul prezentat, am adoptat această 
practică de rutină cu rezultate satisfăcătoare.

Unii factori care favorizează apariţia sângerării în 
timpul CEC sunt hiperheparinemia, rebound-efectul 
heparinei şi utilizarea de protamină în exces [19]. Ast-
fel, verifi carea timpului de coagulare activat (ACT) 
pe durată şi imediat după fi nisarea CEC-ului, este un 
instrument important în evaluarea acestor factori. 

Chiar dacă se stipulează ca un hematocrit de 25% 
poate fi  bine tolerată după CEC, fără sechele [24], noi 
considerăm că asemenea indici cresc morbiditatea şi 
mortalitatea postoperatorie. În aceste condiţii, putem 
asigura că strategiile aplicate reuşesc să restrângă uti-
lizarea de sânge şi produse sanguine.

 Setul de măsuri adoptate şi alte recomandari din 
literatura de specialitate din întreaga lume sunt, până 
în prezent, sufi ciente pentru a permite selectarea celor 
care pot contribui la transfuzii de sânge postoperato-
rii. În acest sens, susţinem ideea că echipele chirurgi-
cale ar trebui antrenate cu ţel de limitare a utilizării 
produselor de sânge doar la cazuri extrem de necesa-
re, să adopte parametri stricţi, dar reproductibili, fără 
a creşte costul procedurilor.

Concluzii
În studiul prezentat, măsurile adoptate permit re-

ducerea substanţială a necesitaţii în sânge şi produse 
sanguine la copiii supuşi unei intervenţii chirurgicale 
cardiace. Rezultatele obţinute confi rmă posibilitatea 
corecţiei  chirurgicale  a viciilor congenitale la copii 
cu greutatea mai mică de 10 kg fără sau cu utiliza-
rea minimal posibilă a sângelui homolog în condiţiile 

Tabelul 2 
Utilizarea produselor sanguine per pacient

CE % PPC % Crio % Plakete %
Folosit 0-1 UI 132 83.9 5 5.0 0 0.0 0 0.0
Folosit între 2-3 UI 16 15.8 6 5.9 0 0.0 0 0.0
Folosit între 4-6 UI 7 6.9 6 5.9 2 2.0 0 0.0
Folosit peste 6 UI 5

150
5.0
150

3
150

3.0
150

6
150

5.9
150

9
150

8.9
100.0
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CEC. Rezultatul prezentat în subgrupul copiilor cu 
perioada CEC peste 120 minute arată o tendinţă de 
necesitate crescută în transfuzii comparativ cu cei din 
subgrupul cu durata CEC mai scurtă. 
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Rezumat
Au fost trataţi chirurgical 86 de pacienţi cu tumori cardiace. Diagnoza preoperatorie a fost stabilită analizând evo-

luţia simptomelor clinice, rezultatele investigaţiilor instrumentale (ecocardiografi a, CT, RMN). Morfologia tumorilor se 
prezintă în felul următor: mixoame – 71 de cazuri, rabdomioame – 2 cazuri, leiomioame – 2 cazuri, hemangiom – 1 caz, 
fi brom – 1 caz, mezoepitelioame – 2 cazuri, diferite sarcoame – 7 cazuri. Recidiv al mixomului atrial stâng s-a întâlnit 
la 2 pacienţi (2,8%), care  au fost cu succes reoperaţi. Mortalitatea postoperatorie constituie 8,2% (7 pacienţi), fapt care 
demonstrează efi cacitatea tratamentului chirurgical.

Summary. Diagnostics and treatment of cardiac tumors
Here it is presented the surgical treatment 86 patients who suffered of cardiac tumors. The preoperative has been 

effectuated complexly, analyzind the evolution of the characteristic clinical symptoms,instrumental investigations of 
Echocardiography, CT, MRI. The morphological site of the looks like: myxomas (71 cases), rhabdomiomas (2 cases), 
leiomiomas (2 cases), hemangiomas (1 case), fi bromas (1 sase), mesoepitheliomas (2 cases), various sarcomas (7 cases). 
Recurrences occurred in 2 cases (2,8%) successfully reoperated. Postoperative mortality consisted 8,2% (7 patiens) This 
confi rms the superiority of surgical treatment of all cardiac tumors.

Резюме. Диагностика и хирургическое лечение опухолей сердца
В статье представлены результаты  хирургического лечения 86 пациентов с сердечными опухолями. Предо-

перационная диагностика была основана на анализе эволюции клинических симптомов, результатов инструмен-
тальных исследований (эхокардиография, КТ, МРТ). Морфология опухолей представлены следующим образом: 
миксомы - 71 случаев, рабдомиома - 2 случая лейомиома - 2 случая, гемангиома - 1 случай, фиброма - 1 случай 
мезотелиома - 2 случая, различные саркомы - 7 случаев. Рецидив левого предсердия миксомы был обнаружен у 2 
пациентов (2,8%), которые были успешно преоперированы. Послеоперационная летальность составляет 8,2% (7 
пациентов). Данный факт демонстрирует эффективность хирургического лечения опухолей сердца.

Tumorile cardiace, primare sau secundare, se pot 
dezvolta la nivelul oricărei structuri ale cordului: mi-
ocard, endocard sau pericard.

Incidenţa tumorilor cardiace este foarte mică şi se 
explică probabil, prin particularităţile metabolismului 
în miocard, circuitului sanguin coronarian şi sistemu-
lui de legături limfatice redus [1, 3, 5].

După datele lui A. Hoffmeier, circa 75–80% din 
tumorile cardiace sunt benigne şi aproximativ de 100 
ori mai rar întâlnite decât metastazele cardiace ale tu-
morilor extracardiace.

Progresele tehnice obţinute în ultimul timp în do-
meniul diagnosticului neinvaziv al tumorilor cardiace, 
în special ecocardiografi a (ECOCG) transesofagiană 
şi rezonanţa magnetică nucleară (RMN), au permis o 
depistare mai largă şi la timp a neoplasmului cardiac 
cu posibilitatea unor decizii mai corecte în tactica de 
tratament chirurgical [2, 6, 7].  

Tumorile benigne cel mai des întâlnite au o struc-
tură histologică foarte diversă, sunt, de obicei, unice 
şi localizate, în special, pe peretele liber al atriului 
stâng, în cavităţile drepte cu extensie spre venele pul-
monare şi venele cave [4, 5, 7].

Scopul studiului. Determinarea prioritară a me-
todelor de diagnostic preoperator şi aprecierea tacticii 
tratamentului chirurgical în dependenţă de forma cli-
nico-morfologică a neoplasmului cardiac.

Material şi metode. Au fost analizate protocoa-
lele intervenţiilor chirurgicale la 86 de pacienţi cu 
tumori cardiace, care s-au tratat pe parcursul anilor 
1983-2014 (primele 6 luni), vârsta bolnavilor a variat 
între 15–73 ani (media 53,7 ani). La 79(91,8%)  paci-
enţi  tumorile au fost benigne şi la 7(8,2%)  maligne.

În clinica noastră ne conducem de clasifi carea tu-
morilor cardiace bazată pe criterii anatomo-patologi-
ce propusă de Г.Цукермaн  et al., 1999 [8].
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Tabelul 1
Caracteristica clinică a pacienţilor, n = 86
Caracteristica N

Bărbaţi
Femei

25 (29%)
61 (71%)

Tumori cardiace 
     Benigne
     Maligne 

79 (91,8%)
7 (8,2%)

Vârsta medie 15-73 ani (m-53,7)

I. Tumori cardiace primare:
A. Benigne: mixomul, lipomul, tumora papilară a 

valvelor, rabdomiomul,  fi bromul, hemangiomul, tera-
tomul, mezoteliomul nodului atrioventricular, neirofi -
bromul, limfangiomul, tumora celulelor granulare.

B. Maligne: sarcomul (angiosarcom, rabdomi-
osarcom, fi brosarcom, leiomiosarcom, liposarcom, 
sarcom neurogenic, teratomul malign, mezoteliomul.

Tabelul 2 
Formele morfohistologice ale neoplasmului 

cardiac primar şi localizarea lor
Forma 
morfo-

histologică

Numărul cazurilor
Localizarea

n %
Mixom 69+2 

reoperat
82,5% AS-65; VS-1; 

AD-5
Rabdomiom 2 2,3% AS-1; AD-1
Mezoteliom 2 2,3% AS-2
Hemangiom 1 1,2% AS-1
Leiomiom 1+1 

reoperat
2,3% VCI+AD+VD-1

Fibrom 1 1,2% VS
Sarcom 7 8,1% VS-2; VS+SIV-1, 

AS-1; AD+AP-1; 
VCI+AD-2

Total 86 100% -

Diagnosticul clinic al tumorilor cardiace, practic, 
nu este posibil. Acuzele sunt nespecifi ce şi depind de 
localizarea neoplasmului şi mai puţin de tipul histo-
logic.

Cele mai frecvente manifestări clinice întâlnite în 
tumorile cardiace sunt:

• simptome generale: dispnee, febră, scăderea 
ponderală a greutăţii,   astenie;

• embolii arteriale: simptom frecvent de debit 
cardiac scăzut, în special în mixoame;

• tulburări de ritm sau de conducere, exprimate 
prin palpitaţii, sincope;

• tumorile localizate în atriul stâng debutează 
frecvent cu tabloul de stenoză mitrală, cu tuse, dis-
pnee, uneori chiar cu simptomatologie supraacută 
(sincope sau moarte subită, declanşate de inclavarea 
tumorii în valva mitrală);

• tumorile din atriul drept se pot manifesta prin 
semne de insufi cienţă cardiacă dreaptă;

• tumorile ventriculare situate intramural, în 
majoritatea cazurilor sunt maligne, se pot manifesta 
prin fenomene de insufi cienţă cardiacă sau pericar-
dită lichidiană, mergând până la tamponada cardia-
că.

Examenul obiectiv poate fi  în normă, alteori la 
auscultaţia cordului pot fi  semne sugestive de stenoză 
sau insufi cienţă mitrală ori clinica asemănătoare cu 
cea din cardiomiopatia hipertrofi că obstructivă.

Diagnosticul paraclinic. Radiografi a toracică 
este de obicei nespecifi că, eventual poate apărea di-
latarea unor cavităţi cardiace sau calcifi cări (fi brom, 
mixom).

Schimbările pe ECG sunt nespecifi ce pentru ne-
oplasmul cardiac, foarte frecvent se menţine ritm si-
nuzal. În dependenţă de locul fi xării tumorii şi gradul 
de afectare a miocardului, schimbările pe ECG la ma-
joritatea pacienţilor se caracterizează prin dereglări 
de ritm (extrasistolie, fi brilaţie atrială), la prezenţa 
pericarditei exudativ hemoragice – diminuarea volta-
jului QRS, schimbări ale segmentului ST şi undei T. 
Schimbările difuze în miocard pe ECG sunt caracte-
ristice la creşterea intramurală a tumorii.

Ecocardiografi a transtoracică este metoda de scre-
ening în toate cazurile în care se suspectă o tumoare 
cardiacă. Ecocardiografi a 2D vizualizează tumoarea 
şi pune, de obicei, diagnosticul. Pentru diagnosticarea 
tumorilor ventriculare, sensibilitatea ecocardiografi -
ei 2D transtoracică este extrem de mare. Ecocardi-
ografi a transesofagiană se indică în toate cazurile, 
în special, la tumorile atriale care sunt diagnosticate 
cu foarte mare sensibilitate. Se apreciază: mărimea 
tumorii, structura (omogenă sau chistică), forma; în 
cazul tumorilor dense există pericolul confuziei cu 
trombi intracavitari (mixomul conţine eventual zone 
ecolibere). Semne ecografi ce de malignizare sunt: 
creşterea intramurală, tumorile multiple, revărsatul 
lichidian pericardiac.

Examenul CT sau RMN sunt absolut necesare 
preoperator, extinderea intramurală sau infi ltrarea 
pericardului în cazul tumorilor maligne fi ind mult 
mai bine evidenţiată decât prin ecocardiografi e. Va-
sele tumorale evidenţiabile angiografi c prin coro-
narografi a selectivă constituie un semn indirect de 
malignitate. O mare însemnătate în confi rmarea di-
agnosticului tumorilor cardiace are scintigrafi a mi-
ocardului.

Din totalul tumorilor primare, aproximativ 75% 
sunt tumori benigne, iar dintre acestea majoritatea 
sunt mixoame. Mixoamele sunt cele mai frecvente 
tumori benigne primare cardiace (30-50%). Au o in-
cidenţă maximă la femei (70%) şi predomină la adulţi 
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după vârsta de 50 de ani. Circa 90% dintre mixoame 
sunt tumori solitare, având ca localizare preferabilă 
86% atriul stâng şi, anume septul interatrial în dreptul 
fosei ovalis (fi gura 1).

Alte localizări posibile sunt în ordinea descrescă-
toare a frecvenţei: atriul drept (fi gura 2), ventriculul 
drept sau stâng, valva mitrală (fi gura 3,4). Rareori pot 
fi  întâlnite mixoame multiple, având localizare în ace-
eaşi cavitate cardiacă sau în diferite cavităţi.

Morfopatologie. Mixoamele sunt tumori pedicu-
late, piriforme sau în formă de limbă de clopot, regu-
late sau polilobate, cu aspect translucid şi culoare gri-
gălbuie. Pediculul de implantare este scurt sau lung, 
ataşat, de cele mai multe ori, pe marginea anterioară a 
septului interatrial în dreptul fosei ovale.

Tumori cardiace primare maligne. Tumorile 
maligne se dezvoltă la nivelul endocardului sau pe-
ricardului au o frecvenţă mult mai mică decât tumo-
rile primare benigne (aproximativ 25% din cazuri). 

        
                   Figura  1. Mixom în atriul stâng cu prolabare                    Figura 2. Mixom gigant în atriul drept 
                                   în ventriculul  stâng                             cu prolabare în ventriculul  drept

            
               Figura 3. Mixom în ventriculul stâng fi xat                        Figura 4. Mixom în regiunea apicală a ventriculul 
                           de cordajele valvei mitrale                                               stâng fi xat de septul interventricular

Tumorile maligne endomiocardice sunt, de cele mai 
multe ori, sarcoame de diferite tipuri histologice (în 
special rabdomiosarcom, angiosarcom, fi brosarcom).

Pot să apară la orice vârstă, dar mai frecvent în-
tre 30-50 de ani. Atriile sunt mai des afectate decât 
ventriculii iar cavităţile drepte mai frecvent decât cele 
stângi.

Simptomatologia clinică este determinată de lo-
calizarea tumorii şi extensia sa. Tabloul clinic cel mai 
sugestiv este cel de insufi cienţă cardiacă predominant 
dreaptă, progresivă, apărut fără cauză.

Tumorile maligne pericardice sunt mult mai rare 
decât cele endomiocardice, fi ind, de obicei ori mezo-
telioame sau teratoame. Se manifestă prin pericardită 
hemoragică până la tablou clinic de tamponadă car-
diacă.

Prognosticul este nefavorabil: chiar după excizia 
chirurgicală recidivează rapid.

Evaluarea diagnostică se face prin ecocardiogra-
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fi e, TC sau RMN, metode care permit analiza corectă 
a structurii tumorii a localizării şi, a extensiei sale. 
Evoluţia acestor tumori este însă gravă, în cele mai 
multe cazuri supravieţuirea fi ind de maximum 2 ani 
de la debutul simptomatologiei.

Tabloul clinic. Aproximativ 1/3 din pacienţi pre-
zintă microembolii. Mixomul din atriul stâng embo-
lizează în circulaţia sistemică, în special, în vasele 
cerebrale, arterele renale, dar şi în circulaţia mezente-
rică, periferică sau în arterele coronare. Mixomul din 
atriul drept determină embolii în circulaţia pulmona-
ră, iar evoluţia poate fi  spre hipertensiune pulmonară 
secundară şi cord pulmonar.

Caracteristic pentru mixoame este mobilitatea cu 
posibilă prolabare în ventricul şi friabilitatea cu risc 
mare de embolizare. Volumul mixomului este variabil 
şi ocupă uneori aproape în toată cavitatea atrială. 

Frecvenţa simptomelor caracteristice în tumori 
cardiace primare:

dispnee                                     -  72%• 
subfebrilitate tranzitorie           -  62%• 
tulburări de ritm                       -  50%• 
anemie          -  50%• 
accese de edem pulmonar        -  47%• 
episoade sincopale                   -  30%• 
accident cerebral vascular, embolii arteriale pe-• 
riferice                                      -  18%
artralgii, cardialgii                    -  10%• 

Tratament. Înlăturarea chirurgicală a tumorii cu 
circulaţie extracorporală este tratamentul de elecţie 
pentru mixoame. Intervenţia este relativ uşoară, exis-
tând totuşi două riscuri: embolii periferice periopera-
torii în timpul mobilizării sau recidiva tumorii, dacă 
nu se excizează complet baza de implantare a tumorii. 

La majoritatea bolnavilor tratamentul chirurgical este 
curativ şi fără recidivă. 

Complicaţiile postoperatorii:
dereglări de ritm – 7 (8,2%),• 
insufi cienţa cardiacă – 5 (5,8%),• 
hemoragie – 3 (3,5%),• 
trombembolie mezenterială cu şoc toxico-• 

infecţios – 1 (1,2%).
Letalitatea:

7 cazuri (8,2%) – 3 cu tumori benigne şi 4 cu • 
tumori maligne.

Concluzii:
tumorile cardiace primare, odată identifi cate, • 

trebuie înlăturate chirurgical,
vârsta pacienţilor şi severitatea insufi cienţei • 

cardiace nu poate servi ca contraindicaţie către ope-
raţie,

tumorile cardiace maligne au un prognostic • 
nefavorabil. În speranţa prelungirii vieţii pacientului 
tratamentul chirurgical este combinat cu tratamentul 
medicamentos specifi c.
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Rezumat
Formele nozologice severe şi sindroamele reanimatologice prezente la bolnavii trataţi în unităţile de terapie inten-

sivă, frecvent sunt însoţite de disfuncţii respiratorii cu stări hipoxemice şi hipoxice de origine primară sau declanşate de 
multiplele dezechilibre grave ale homeostaziei, prezente la bolnavii gravi. Agresiunea chirurgicală şi anestezică asupra 
bolnavilor supuşi intervenţiilor chirurgicale laborioase pe fondalul unui teren somatic agravat, pot precipita stări critice 
cu declanşarea detresei respiratorii, urmată de sindrom de disfuncţie multiplă de organ (MODS). A fost efectuat un stu-
diu prospectiv, pe un lot de 77 pacienţi cu ARDS de origine primară, în Clinica anesteziologie şi reanimatologie a IMPS 
Spitalul Clinic Republican, pentru a estima incidenţa şi cauzele declanşării MODS. Concluzie: ARDS de origine primară 
prezintă un factor predictiv de dezvoltare a disfuncţiilor altor organe şi sisteme, deaceea, pacienţii cu ARDS necesită un 
monitoring continuu a tuturor funcţiilor vitale în scopul stabilirii promte a dereglărilor patologice secundare agresiunii 
primare şi iniţierii oportune a terapiei complexe a MODS.

Cuvinte-cheie: sindrom de disfuncţie multiplă de organ (MODS), sindromul de detresă respiratorie acută (ARDS), 
leziune pulmonară acută (ALI)

Summary. Multiple organ dysfunction syndrome (MODS) triggered by acute respiratory distress syndrome 
(ARDS) primary origin

Severe nosologic forms and reanimatological syndromes found in patients which are treated in the intensive care 
units, frequently are accompanied by respiratory dysfunction with hypoxemia and hypoxic conditions of primary origin or 
are triggered by multiple severe homeostasis disturbances which can be present in critical patients. Surgical and anesthetic 
aggression on patients, undergoing laborious surgical interventions, on the background of an aggravated somatic land, 
can precipitate critical conditions triggering respiratory distress followed by MODS. A prospective study was performed, 
on a group of 77 patients with primary ARDS, in Anesthesiology and Intensive Care department of Republican Clinical 
Hospital, to estimate the incidence and trigger factors of MODS. Conclusion:  Primary ARDS presents a predictive fac-
tor for development of other organ and system failure; therefore, patients with ARDS require a continuous monitoring of 
all vital functions in order to establish secondary pathological disturbances as a result of primary aggression and a quick 
establishment of proper therapy of MODS.

Key words: acute respiratorry distress syndrome (ARDS), Multiple organ disfunction syndrome (MODS), acute 
lung injury (ALI)
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Резюме. Синдром полиорганной дисфункции (СПОД) спровоцированный острым респираторным 
дистресс синдромом первичного происхождения

Тяжелые нозологические формы и реаниматологические синдромы у больных в отделениях интенсивной 
терапии, часто сопровождаются дыхательной дисфункцией с гипоксемическими состояниями и гипоксией 
первичного происхождения или вызванные множественными тяжелыми нарушениями гомеостаза. Хирургическая 
и анестезиологическая агрессия у больных подвергшихся длительному хирургическому вмешательству, на фоне 
тяжелых сопутствующих заболеваний, могут привести к критическим состояниям с развитием респираторного 
дистресса и к последующей полиорганной недостаточности (СПОД). Было проведено проспективное исследование  
на   77 больных  с ОРДС первичного происхождения в клинике анестезиологии и реаниматологии  республиканской 
клинической больницы, для определения частоты и причин  развития полиорганной недостаточности. Заключения:  
Острый респираторный дистресс синдром первичного происхождения является провоцирующим фактором для 
развития дисфункции других органов и систем, поэтому больные с ОРДС  нуждаются в постоянном мониторинге 
всех жизненно-важных функций, в плане определения вторичных патологических нарушений, обусловленных 
первичной агрессией и своевременного начала комплексного лечения СПОД. 

Ключевые слова: oстрый респираторный дистресс  синдром (ОРДС), синдром полиорганной дисфункции 
(СПОД),  острое повреждение легких (ОПЛ)

Actualitatea problemei
Sindromul de detresă respiratorie acută (ARDS) 

este o insufi cienţă respiratorie severă cauzată de un 
edem pulmonar de origine infl amatorie prin creşterea 
permeabilităţii membranei alveolo/capilare [1,2,3,5]. 
Se caracterizează printr-un mecanism fi ziopatologic 
foarte complex, care implică nu numai sistemul respi-
rator, dar, de asemenea organele distale nonpulmona-
re, manifestat clinic prin sindrom de disfuncţie multi-
plă de organ. Evoluţia MODS refl ectă o interacţiune 
între injuria acută, răspunsul gazdei la această injurie 
precum şi măsurile terapeutice instituite pentru a re-
stabili homeostazia şi este strâns legată de severitatea 
ARDS. Sindromul de detresă respiratorie acută  aso-
ciat cu MODS poartă cele mai ridicate rate de morta-
litate (<80%) în unităţile de terapie intensivă [4,7,11]. 
Ambele tulburări pot apărea simultan, sau fi ecare din 
ele poate precede pe cealaltă, iar căile proinfl amato-
rii sunt intens activate în ambele entităţi. Majoritatea 
pacienţilor cu ARDS de origine primară, dezvoltă şi 
disfuncţia altor organe şi sisteme, prin urmare, sin-
dromul de detresă respiratorie acută şi sindromul de 
disfuncţie multiplă de organ ar trebui, să fi e văzute ca 
o patologie sistemică comună [8,9,10]. 

Scopul lucrării
Estimarea riscului de declanşare şi caracteristice-

lor clinice ale MODS la pacienţi cu ARDS de origine 
primară.

Material şi metode
Studiu prospectiv a fost efectuat în Clinica de 

Anes teziologie şi Terapie Intensivă a IMPS Spitalul 
Clinic Republican pe un lot de 77 pacienţi care au în-
trunit criterii de  diagnostic a ARDS de origine prima-
ră pentru a evalua cauzele de decanşare a disfuncţiilor 
şi insufi cienţilor de organe şi sisteme.

Monitoring: cardiovascular neinvaziv şi invaziv: 
TaS, TaD, TaM, PVC, pulsul; parametrii echilibrului 

acido-bazic: pH-ul actual; SB, bicarbonatul plasmatic 
(Standard Bicarbonate); BB, bazele tampon (Buffer 
Bases); BE, excesul de baze (Base Exces); AB, bi-
carbonatul actual (Actual Bicarbonate) mmoli/l; CO2 
total, bioxidul de carbon total; PaO2, presiunea parţi-
ală a oxigenului în arteră; PvO2, presiunea parţială a 
oxigenului în venă; pCO2, presiunea parţială a bioxi-
dului de carbon; SaO2, saturaţia cu oxigen a sângelui 
arterial; gaura anionică (GA). Modifi cările sângelui 
roşu au fost studiate prin determinarea indicilor: he-
moglobina, hematocritul, eritrocite, leucocite, neseg-
mentate, segmentate, eozinofi le, limfocite, monocite, 
VSE.

Rezultate şi discuţii 
Studiul  ne-a demonstrat că din cei 626 bolnavi cu 

leziuni pulmonare acute plasaţi în unităţile de terapie 
intensivă, la 549 (87,7%) bolnavi  ARDS a fost cauzat 
de factori secundari (extrapulmonari) şi la 77 (12,3%) 
pacienţi – de factori primari (pulmonari). 

Analizând frecvenţa leziunilor pulmonare acute, 
cauzate de anumiţi factori, am constatat că cei mai 
majori factori de risc în dezvoltarea detresei respi-
ratorie de origine primară sunt: aspiraţia  sucului 
gastric (16,7±8,8%), tromboembolismul pulmonar 
(15,8±3,7%), pneumoniile severe (12,3±4,0%). Este 
necesar de menţionat importanţa caracteristicilor  
ARDS provocate de sindromul compresiv apărut în 
rezultatul plastiei peretelui abdominal pentru lichida-
rea eventraţiilor gigante (6,2±1,6%) şi ARDS indus de  
intervenţiile chirurgicale majore toracice (3,8±0,7%), 
deoarece în literatura de specialitate datele despre 
aceste patologii sunt modeste.

ARDS s-a dezvoltat la 15 (15,8±3,7%) pacienţi 
din cei 95 bolnavi spitalizaţi în unitatea de terapie in-
tensivă pentru trombembolismul pulmonar, care a 
survenit la a 6-12-a zi în perioada postoperatorie şi 
s-a manifestat prin semne clinice certe pentru acest 
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sindrom: pierderea conştiinţei, polipnee, dispnee, ci-
anoza pronunţată a părţii superioare a corpului, du-
rere toracică, tuse cu hemoptizie, raluri pulmonare, 
transpiraţii, cianoză, tahicardie (120-140 b /min.), hi-
potensiune arterială marcată (Tas <70 mm Hg), SaO2 
– 70-80%.  

Ulterior diagnosticul de trombembolism pulmo-
nar a fost documentat radiologic (simptomele Wes-
termark, Fleischer, infi ltraţii pulmonare în asociere cu 
hipertransparenţă regională a parenchimului pulmo-
nar sau zone cu distensie crescută, în perioada postre-
suscitare – semne clinice şi radiologice de atelectazie 
pulmonară), electrocardiografi c (semne de cord pul-
monar acut), Doppler – ecocardiografi c (dilatarea şi 
hipochinezia ventriculului drept, insufi cienţa valvu-
lei tricuspidale, presiunea în artera pulmonară 70-80 
mmHg, mişcare paradoxală de sept), scintigrafi c pul-
monar (defecte de perfuzie). 

Resuscitarea la aceşti bolnavi s-a efectuat în 2 
etape: Etapa I: sedare, analgezie, mioplegie, intuba-
ţie orotraheală şi ventilaţie mecanică a plămânilor, 
tratamentul infuzional cu cristaloizi, catecolamine, 
corticosteroizi, monitoring cardio-respirator. Etapa 
II: transfuzie de crioplasmă şi heparină nefracţionată 
introdusă în containerul de plasmă, spasmolitice, he-
parine cu moleculă mică  (din momentul stabilizării 
TA).

Crioplasma, administrată la pacienţi cu trom-
bembolism pulmonar, a realizat un efect stabilizator 
hemodinamic prin majorarea volumului sanguin cir-
culant şi a presiunii oncotice totale, totodată a asigu-
rat condiţiile optime de funcţionare a mecanismelor 
anticoagulante şi fi brinolitice, donând cofactorul he-
parinei –AT-III, activatori ai plasminogenului şi alţi 
mediatori circulanţi.

Ulterior, la 15 bolnavi s-a dezvoltat semne clini-
ce caracteristice MODS (insufi cienţa a două sau mai 
multor organe, iniţial neimplicate în proces, care sau 
dezvoltat într-o perioadă scurtă de timp. În afara insu-
fi cienţei respiratorii acute la 6 bolnavi au fost determi-
nate semene clinice de insufi cienţă renală, disfuncţie 
hepatică acută, sindrom de CID, la 9 bolnavi au fost 
stabilite sindroame de insufi cientă cardiacă acută, de 
insufi cienţă renală, disfuncţie hepatică acută, sindrom 
de CID.

Caz clinic: Bolnava C. în vârstă de 67 de ani, in-
ternată în secţia gastrochirurgie la 23 mai 2014 cu 
diagnosticul: Colecistită cronică calculoasă, pan-
creatită cronică. Concomitenţe patologice: hiper-
tensiune arterială esenţială gr. II, boala ischemică 
a cordului, angor pectoral II, insufi cienţă cardiacă 
II NYHA, obezitate morbidă. Din datele paraclinice 
este de menţionat trombocitoza 420×109/l. În preme-
dicaţie s-au administrat benzodiazepine şi heparină 

cu moleculă mică (Clexan). La 24 mai este supusă 
colecistectomiei sub anestezie intravenoasă totală 
cu protezarea respiraţiei. După inducţie, la pacien-
tă, s-a constatat un puseu de hipertensiune 220/110 
mmHg, respiraţie aspră, raluri şuierătoare pe toată 
aria pulmonară. Acest puseu s-a cupat timp de 3-5 
min. cu administrarea blocantului de calciu (vera-
pamil), corticosteroide (dexametazon), euphyllin. În 
continuare, actul chirurgical-anestetic fără particu-
larităţi. În postoperator datele clinice şi paraclini-
ce fără particularităţi. La 26.05.14 starea pacientei 
lent s-a agravat. A apărut dispnee în repaus, tuse 
cu expectoraţie mucopurulentă abundentă. Pacien-
ta reinternată în clinica terapie intensivă cu urmă-
torii indici: analiza generală a sângelui în limitele 
normale, doar VSH 45 mm/h; protrombina 83%, fi -
brinogenul 5,3 g/l, timpul de coagulare Lee-Wait 3 
min., activitatea fi brinolitică 240 min.; metabolismul 
acido-bazic fără devieri cu excepţia PaO2 66 mmHg 
la FiO2 0,6. La radiografi a pulmonară diminuarea 
desenului pulmonar cu opacităţi difuze bilateral. Pe 
dreapta, bazal, opacifi ere neomogenă triunghiula-
ră. În concluzie: atelectazie discoidală, în asociere 
cu pneumonie bilaterală, pe fondal de trombembolia 
vaselor mici a plămânului drept, lobul inferior. După 
2 ore de la transfer bolnava a făcut un stop respira-
tor cu depresie hemodinamică: TA 60/0 mmHg, SaO2 
68%, acrocianoză pronunţată. S-a iniţiat tratamentul 
intensiv care a inclus: intubaţia traheală cu ventilaţie 
mecanică, plasmă proaspăt congelată, catecolamine, 
corticosteroizi, heparină nefracţionată în doză de 
5000U în bolus, ulterior, infuzia a continuat cu hepari-
nă nefracţionată în doză de 1000-1500U/oră. A doua 
zi, după accident, s-a efectuat sevrajul de ventilator. 
Scintigrafi a pulmonară: diminuarea microcirculaţi-
ei sanguine în sectorul apical al plămânului stâng. 
Scăderea perfuziei în sectoarele arterei bazal şi pos-
terior bazal al plămânului drept.Tratamentul a con-
tinuat cu cristaloide, coloide, lipofundin LCT/MCT 
Vit.C., B1, B6, spasmolitice, antihistaminice. S-a sta-
bilit diagnosticul de detresă respiratorie acută faza II 
(PaO2 /FiO2 100, opacităţi pulmonare) indusă de trom-
bembolism pulmonar. La pacientă ulterior (a doua zi) 
s-a dezvoltat insufi cienţă renală acută manifestată 
prin anurie (3 zile), hiperuremie, creatininemie, dis-
funcţie hepatică (sindrom hepatopriv, hepatocitolitic 
şi colestatic), sindrom de CID. S-a instalat monito-
ring invaziv: TaS,TaD, TaM, PVC. Tratamentul inten-
siv a inclus: terapie respiratorie pentru asigurarea 
unei SaO2 cvasinormale, terapie infuzională şi far-
mocodinamică pentru menţinerea DC şi recrutarea 
microcirculaţiei, contracararea sindromului anemic, 
terapie imunonutritivă pentru corecţia carenţei nutri-
tive, corecţia dereglărilor EAB, profi laxia translocă-
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rii bacteriene. La a 20-a zi transferată în secţia de 
profi l şi externată la domiciliu.

ARDS indus de sindromul de compartiment 
exclus, dezvoltat în rezultatul plastiilor peretelui ab-
dominal pentru eventraţii gigante, s-a dezvoltat la 15 
bolnavi (6,2±1,6%) din pacienţii operaţi pentru even-
traţii gigante postoperatorii. Din cei 15 bolnavi la 
care s-a dezvoltat ARDS,  8 din ei, în perioada preo-
peratorie, au prezentat semne de patologie pulmonară 
cronică: bronşită cronică, BPCO, tabagism cu stagiu 
peste 10 ani. În momentul fi nisării plastiei peretelui 
abdominal, presiunea în conturul respirator la sfârşi-
tul inspirului creştea cu 10-15 mm H2O, atingând va-
lori peste 30 mmH2O. La toţi aceşti pacienţi sevrajul 
de ventilator a fost difi cil, cu prelungirea ventilaţiei 
mecanice de la 2 până la 8h  de la sfârşitul actului 
chirurgical anestetic. La radiografi e, în prima zi după 
operaţie, se constata ridicarea bilaterală a cupolelor 
diafragmei, semne de atelectazie în zonele inferioare 
pulmonare, bilateral. Manifestările clinice se carac-
terizau prin debut lent, febră remitentă, dereglări de 
somn, greţuri cu vomă, tegumente pale-surii, tran-
spiraţii abundente, pusee de hipertensiune, tahicardie 
>110b/min, tahipnee, dispnee în repaus, auscultativ 
raluri crepitante, hipoxemie refractară la O2, meteo-
rism. În analiza biochimică a sângelui hiperuremie 
şi hipercreatininemie, argumentate prin prezenţa hi-
percatabolismului proteic, hipertransaminazemie şi 
hiperbilirubinemie, hipoproteinemie. În echilibrul 
acido-bazic devierile erau prezente la toţi bolnavii, 
prevalând schimbări simple de origine gazoasă: al-
caloză şi acidoză respiratorie. Semnele sindromului 
de CID (hipoprotrombinemie, hipoantitrombinemie, 
manifestări  trombo-hemoragice) au fost prezente la 
toţi pacienţii cu ARDS indus de sindromul de com-
partiment exclus.

Caz clinic. Bolnava D.,57 ani, plasată în terapia 
intensivă după plastia peretelui abdominal, procedeu 
Sapejco, la 2.05.2013 pentru hernie gigantă postope-
ratorie. În preoperator datele clinice şi paraclinice 
în limite normale. Comorbidităţi: Cardiopatie ische-
mică, angor pectoral CF II, hipertensiune arterială 
esenţială gr.III, risc foarte înalt, insufi cienţă cardiacă 
II NYHA. 

La 3.05.2013 starea generală a pacientei s-a agra-
vat. Bolnava confuză, a apărut tahipnee 28 resp./min, 
dispnee în repaus. Indicii analizei generale a sângelui 
în limitele normale, doar VSH 43 mm/h; protrombina 
63%, fi brinogenul 1,8 g/l, timpul de coagulare Lee-
Waite 12 min., activitatea fi brinolitică 380 min.; me-
tabolismul acido-bazic fără devieri, cu excepţia PaO2 
70 mmHg la FiO2 0,5. La radiografi a pulmonară di-
minuarea desenulu ipulmonar bilateral. Pe dreapta, 
opacifi eri neomogene. În concluzie: pneumonie bila-

terală, pe fondal de trombembolia vaselor mici a plă-
mânului drept. S-a iniţiat tratamentul intensiv care a 
inclus: oxigenoterapie, plasmă proaspăt congelată,  
heparină nefracţionată în doză de 5000U în bolus, 
ulterior, infuzia a continuat cu heparină nefracţiona-
tă în doză de 1000-1500U/oră, lipofundin LCT/MCT, 
cristaloide, Vit.C., B1, B6, spasmolitice, antihistami-
nice, ketoconazol. Scintigrafi a pulmonară: Ambele 
poziţii (anterior şi posterior) prezintă micşorarea te-
ritoriului pulmonar stâng în dimensiuni cu reducerea 
severă a raportului patului microcirculator la nivelul 
precapilar şi capilar. Teritoriul posterior a plămânu-
lui drept prevalează teritoriul anterior, formează o 
impresie de deviere spre stânga. Înteritoriul plămâ-
nului drept anterior se notifi că reducerea evidentă a 
microcirculaţiei în laturile – apical, anterior, lateral; 
posterior în laturile – apical, posterior. În lobul bazal 
posterior pe dreapta – defect de microcirculaţie. La 
ECG: tahicardie sinusală – 110 b/min, extrasistole 
ventriculare frecvente, dereglări a procesului de re-
polarizare difuze. 

S-a stabilit diagnosticul de detresă respiratorie 
acută faza II (PaO2/ FiO2 140, opacităţi pulmonare) 
indusă de sindromul de compartiment abdominal ex-
clus, sindrom de CID, insufi cienţă intestinală acută, 
disfuncţie hepatică, disfuncţie renală. Tratamentul 
intensiv a fost administrat timp de 10 zile, ulterior 
transferată în secţia de profi l şi externată la domi-
ciliu.

Pneumonia acută cu evoluţie septică este una 
din cele mai frecvente cauze infecţioase de deces [4, 
6, 7]. Din totalul de 65 pneumonii acute cu evoluţie 
severă, plasaţi în clinica de terapie intensivă a SCR, 
8 (12,3%) au prezentat ARDS, dintre care 2 în faza 
II şi 6 în faza III. Tabloul clinic a inclus un spectru 
larg de manifestări: debut acut, stare de rău general, 
adinamie, anorexie, insomnie, temperatura corpului 
40º C cu curbe ale febrei cu caracter hectic sau persis-
tent, frisoane, transpiraţii abundente, tahipnee, raluri 
crepitante, acrocianoză, tahicardie, hipotensiune, le-
ucocitoză marcată cu deviere pronunţată spre stânga. 
La toţi aceşti bolnavi s-a stabilit stare de hipoxemie 
manifestată prin diminuarea SaO2, la 6 dintre pacienţi 
hypoxemia a fost rezistentă la oxigenoterapie. Ultima 
afi rmare documentează prezenţa unui şunt pulmonar 
cu valori peste 30%.

ARDS cauzat de aspiraţia conţinutului gastric 
s-a dezvoltat la 3 (16,7±8,8%) pacienţi din 18 bol-
navi, la care în timpul inducţiei în anestezie s-a produs 
regurgitarea conţinutului gastric în căile respiratorii. 
La toţi pacienţii au apărut imediat semne de bronho-
spasm manifestate prin respiraţie aspră, raluri şuieră-
toare pe tot terenul pulmonar, căderea SaO2 până la 
80%, creşterea presiunii la sfârşitul inspirului peste 
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30 mm H2O, tahicardie, tensiune arterială instabilă. În 
ciuda severităţii semnelor clinice şi lipsa unor măsuri 
de tratament specifi c, evoluţia procesului patologic la 
aceşti pacienţi a fost variabilă: la toţi în perioada post-
operatorie sau determinat infi ltrate pulmonare care, la 
majoritatea pacienţilor, au dispărut la a 4-5-a zi, la 
3 din aceşti bolnavi, evoluţia iniţial favorabilă a fost 
urmată de agravare cu reapariţia multiplelor infi ltrate 
pulmonare, dispnee, tuse cu expectoraţii abundente, 
devieri spectaculoase în echilibrul gazos. La 1 bolnav 
datele clinice şi paraclinice au argumentat diagnosti-
cul de LPA uşoară şi la 2 – LPA moderată.

În Clinica ATI a SCR au fost trataţi doar bolna-
vii cu traumatisme ale cutiei toracice transferaţi 
din alte instituţii medicale din motivul dezvoltării la 
ei a diverselor complicaţii. Din cei 52 bolnavi poli-
traumatizaţi spitalizaţi în Clinica terapie intensivă, 
inclusiv cu traumă a cutiei toracice, la 2 s-a dezvoltat 
leziuni pulmonare uşoare şi la 2 leziuni pulmonare 
moderate. 

În clinica terapie intensivă au benefi ciat de tra-
tament intensiv 340 de bolnavi supuşi intervenţiilor 
chirurgicale laborioase pe cutia toracică: lobecto-
mii, pulmonectomii, chistectomii, timtimomectomii, 
drenarea abceselor pulmonare, plastii a cutiei toraci-
ce, operaţii pe esofag etc. La 32 din ei s-a dezvoltat 
în perioada postoperatorie ARDS cu divers grad de 
severitate; la 21 (65,6%) LPA uşoare, la 10 (31,3%) 
leziuni pulmonare moderate şi la 1 (3,1%) bolnav 
LPA severă. Structura intervenţiilor chirurgicale pre-
cipitante de MODS: pulmonectomii pe dreapta – 4, 
pulmonectomii pe stânga –1, abcese pulmonare –2, 
timomectomii – 1, plastii ale traheei – 3, intervenţii 
pe esofag – 6. Manifestările clinice s-au caracterizat 
prin debut lent, febră remitentă, tahipnee, dispnee 
de repaus, greţuri, tegumente pale-surii, transpiraţii 
abundente, pusee de hipotensiune, tahicardie, hipoxe-
mie refractară la O2. Parametrii biochimici ai sângelui 
au avut devieri relevante specifi ce MODS.

Caz clinic: Bolnavul M., în vârstă de 60 de ani, 
spitalizat în secţia  chirurgie toracică la 28.03.13 cu 
diagnosticul: Timom mediastinal. La 3.04.13 este 
supus timomectomiei. Intervenţia chirurgicală şi 
anestezia fără particularităţi. În perioada postope-
ratorie pacientul a fost plasat în Clinica terapie in-
tensivă. Tratamentul intensiv: antibiotice (cefotaxim, 
ciprinol), heparine cu moleculă mică (fragmin), di-
gitalice, antioxidante (Vit. C), Vit. B1, B6, analgetice 
(tramadol), cristaloide.  La a doua zi după operaţie, 
pe fondalul stării generale relativ satisfăcătoare, TA 
130/90 mmHg, pulsul 90/min, ritmic, SaO2 98%, la 
radiografi a de control s-a depistat: plămânul stâng 
colabat complet. Echilibrul acido-bazic în limitele 
normale. S-a instalat drenaj pleural pe stânga. La a 

3-a zi starea pacientului cu agravare: stare de rău 
general, tahipnee 26-28 respiraţii/minut, dispnee în 
repaus. Tensiunea arterială 140/90mmHg, pulsul 
100-110/min, SaO2 94-96% la FiO2 0,4-0,6. La ra-
diografi a toracică pulmonii transparenţi, desen pul-
monar accentuat. Analiza generală a sângelui: leu-
cocitoză marcată, limfopenie relativă. Metabolismul 
acido-bazic în limitele normale. Indicii hemostazei: 
protrombina 53%,  fi brinogenul 6,9g/l. 

La a patra zi starea pacientului în continuă agra-
vare: leucocitoza în creştere cu deviere pronunţată 
spre stânga, dezvoltarea acidozei respiratorii seve-
re compensată parţial metabolic, coraportul PaO2/
FiO2 100, la radiografi a toracică opacităţi difuze 
pe toată aria pulmonară (plămân de şoc). S-a sta-
bilit diagnosticul de detresă respiratorie acută faza 
II, insufi cienţă cardiocirculatorie acută, insufi cienţă 
renală acută scorul APACHE II – 16 puncte, indicele 
mortalităţii presupuse 23,5%. La tratament s-au mai 
adăugat: catecolamine, diuretice de ansă, cortico-
steroizi, plasmă proaspăt congelată, aminoplasmal, 
plasmafereză curativă izovolemică (5 şedinţe), sol. 
ionice KCl, CaCl. 

La a 6-a zi evoluţie pozitivă: FR 16-18 resp./
minut, TA 130/80 mmHg, pulsul 80-90/min, SaO2 
94-96% la FiO2 0,21-0,4. La radiografi a toracică 
plămânii transparenţi, desen pulmonar accentuat. 
Echilibrul acido-bazic: alcaloză metabolică modera-
tă, argumentată de administrarea fl uidelor alcaline, 
coraportul PaO2/FiO2 – 300. Se menţine leucocitoză 
marcată cu devierea formulei leucocitare spre stân-
ga. Indicii hemostazei: protrombina 85%, fi brinoge-
nul 3,8 g/l.  La a 8-a zi transferat în secţia de profi l.

Concluzii 
ARDS de origine primară (aspiraţia sucului 1. 

gastric, tromboembolismul pulmonar, pneumoniile 
severe, plastia peretelui abdominal pentru lichidarea 
eventraţiilor gigante, intervenţiile chirurgicale majore 
toracice), prin amploarea şi polimorfi smul agresiunii, 
prezintă un factor predictiv de dezvoltare a disfuncţi-
ilor altor organe şi sisteme. 

Pacienţii cu ARDS necesită un monitoring 2. 
continuu a tuturor funcţiilor vitale (resperatorii, car-
diovasculare, hepatice, renale, hemostaza etc.) în sco-
pul stabilirii promte a dereglărilor patologice secun-
dare agresiunii primare şi iniţierii oportune a terapiei 
complexe a MODS.
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Rezumat 
În cadrul studiului au fost cercetate 72 paciente cu patologii hepatice acute în sarcină, cu vârsta medie de 28±9,63 

ani, (55 –  diagnosticate cu sindromul HELLP, 5 – cu steatoză hepatică acută de sarcină şi 12 – cu colestază intrahepatică 
de sarcină). Termenul de sarcină din momentul dezvoltării patologiei hepatice acute a variat între 25 şi 39 de săptămâni. 
MODS a fost determinat în sindromul HELLP şi DAAHS, şi a implicat: sistemul pulmonar, cardiovascular, hepatic, 
neurologic, renal, imuno-nutritiv şi feto-placentar. MODS cu afectarea a 7 sisteme (neurologic, cardiovascular, digestiv, 
pulmonar, renal, imun şi feto-placentar) s-a determinat la 16 (22,22±6,55%) paciente (toate cu sindromul HELLP1 şi 2). 
MODS cu afectarea a 6 a fost la 15 (20,83±5,93%) lăuze (dintre ele 10 paciente cu sindromul HELLP 1 şi 2 şi, la toate bol-
navele cu DAAHS). În cazul DAAHS a fost prezent sindromul hepato-renal. Disfuncţia a 4 sisteme – neurologic, renal, 
tulburări hepatice şi depresie imuno-nutritivă – a fost la 7 (9,72±3,88%) paciente. Celelalte 22(30,56±6,23%) de bolnave, 
toate cu sindromul HELLP 3, au avut MODS cu implicarea a 3 sisteme (cardiovascular – dereglări severe de ritm, criză 
hipertensivă, tulburări hepatice sau – la 14 (63±6,41%) dintre aceste gravide – retard de dezvoltare intrauterină al fătului). 
Pacientele cu diagnosticul de colestază intrahepatică de sarcină nu au manifestat decât dereglări ale funcţiei fi catului.

Summary. Multiple organ dysfunction syndrome in the context of acute liver dystrophy of pregnant wo-
men  

In this study 72 patients with acute liver diseases in pregnancy, with the average age of  28 ± 9.63 years (55 – dia-
gnosed with HELLP syndrome, 5 – acute fatty liver of pregnancy and 12 – with intrahepatic cholestasis pregnancy) have 
been investigated.  At the moment of the development of acute liver pathology, the term pregnancy varied between 25 and 
39 weeks. MODS has been detected in HELLP syndrome and DAAHS, involving the following dysfunctions: pulmonary, 
cardiovascular, hepatic, neurologic, renal, immune and fetoplacental.  16 (22.22 ± 6.55%) patients (all with HELLP 1 and 
2 syndrome) have been diagnosed with MODS, with 7 affected systems (nervous, cardiovascular, digestive, pulmonary, 
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renal, immune and placental). 15 (20.83 ± 5.93%) patients, who had recently given birth (of which 10 patients with HEL-
LP syndrome 1 and 2, and all the patients with DAAHS) have been diagnosed with MODS, with 6 affected systems. In 
the case of DAAHS, the hepato-renal syndrome was present. 7 (9.72 ± 3.88%) patients have been diagnosed with four 
dysfunctional systems - neurological, renal, liver disorders and immuno – nutritional depression. The remaining 22 (30.56 
± 6.23%) patients, all  with HELLP 3 syndrome, had MODS with three dysfunctional systems (cardiovascular - severe 
rhythm disturbances, hypertensive crisis, liver disorders or intrauterine growth restriction of the fetus). Patients with in-
trahepatic cholestasis of pregnancy have been diagnosed only with liver function disorders.

Резюме. Синдром полиорганной недостаточности в контексте острой дистрофии печени беременных 
женщин

В этом исследовании были исследованы 72 пациентки с острыми заболеваниями печени беременности. 
Средний возраст 28 ± 9,63 лет (55 – с диагнозом HELLP синдром, 5 – острая жировая печень беременных и 
12 – с холестазом беременных). Срок беременности в момент развития острой патологии печени колебалась 
от 25 до 39 недель. MODS определили у пациенток с синдром HELLP и DAAHS и включало дисфункции: 
легочной, сердечно-сосудистой, печеночной, нервной, почечной, иммунной и фето-плацентарной систем. MODS, 
включающие  дисфункции 7 систем (нервной, сердечно-сосудистой, пищеварительной, легочной, почечной, 
иммунной и фето-плацентарной) определялась у 16 (22,22 ± 6,55%) больных (все синдром HELLP1 и 2). MODS, 
включающие  дисфункции 6 систем – 15 (20,83 ± 5,93%) родильниц (из которых 10 пациенток с синдром HELLP 
1 и 2, и у всех пациенток с DAAHS). MODS, включающие  дисфункции 4 систем В случае DAAHS присутствовал 
гепато-ренальный синдром. Дисфункция четырех систем - нервной, почечной, печеночной, иммунной и фето-
плацентарной систем было у 7 (9,72 ± 3,88%) пациенток. Оставшиеся 22 (30,56 ± 6,23%) больные, все с синдромом  
HELLP 3 имели MODS с нарушением функции трех систем (сердечно-сосудистой – тяжелые нарушения ритма, 
гипертонический криз, печеночной или – у 14 (63 ± 6 41%) из них – внутриутробная задержка роста плода). 
Пациентки с диагнозом острый холестаз беременности показали только нарушения функции печени.

Actualitatea temei. Conform ultimelor estimări 
ale OMS, anual în lume circa 200 milioane de femei 
devin gravide, dintre care la 128,3 milioane sarcina 
se termină cu naştere. Mortalitatea maternă în lume în 
anul 2008 a însumat 342.900 de decese, totodată, în 
legătură cu sarcina şi naşterea anual decedează circa 
585.000 de femei. La nivel mondial, cauzele directe 
ale mortalităţii materne sunt aceleaşi: hemoragiile, 
sepsisul, eclampsia  şi complicaţiile avortului, consti-
tuind circa 80% şi fi ind repartizate în felul următor: 
hemoragiile – 25%, sepsisul – 15%, complicaţii ale 
travaliului (travaliul obstrucţionat) – 7%, eclampsia – 
8%, complicaţiile avortului – 13%. Alte cauze directe, 
incluzând sarcina ectopică, embolismul şi accidentele 
anesteziei constituie circa 8% din decesele materne 
(World Health Statistics, Geneve, 1996). În al doilea 
Raport cu privire la Obiectivele de Dezvoltare ale Mi-
leniului Republica Moldova (2010) se menţionează, 
că în structura mortalităţii materne, pe parcursul anu-
lui 2008,  13% o constituie gestozele tardive, sepsisul, 
tromboemboliile, patologiile distrofi ce ale fi catului. 

În antichitate fi catul a fost considerat posesorul 
puterilor vieţii şi sălaşul sufl etului. Complexitatea 
fenomenelor biochimice care au loc în fi cat au eti-
chetat acest organ drept ,,laboratorul central al or-
ganismului”. Ficatul are peste 500 de funcţii, unele 
atât de complexe, încât fără fi cat nu se poate trăi 
şi nu există un aparat sau sistem care poate înlocui 
toate funcţiile lui (cum există dializa în bolile de ri-
nichi sau inima artifi cială în bolile de inimă). Sarci-

na provoacă multiple modifi cări fi ziologice, care la 
declanşarea disfuncţiei/insufi cienţei hepatice acute 
pot precipita implicaţii dramatice cu multiple com-
plicaţii inclusiv sindromul de disfuncţie poliorganică 
– MODS [2]. Cel mai des întâlnite distrofi i hepatice 
induse de sarcină sunt: sindromul HELLP, colestaza 
intrahepatică de sarcină şi steatoza hepatică acută de 
sarcină (sindromul Sheehan, distrofi a adipoasă (lipi-
dică) acută hepatică de sarcină (DLAHS), fi catul gras 
de sarcină). Axarea atenţiei asupra acestor patologii 
obstetricale s-a datorat evoluţiei  dramatice, deseori 
tragice, pentru gravidă şi fătul ei, cu o frecvenţă înaltă 
a disfuncţiei/insufi cienţei multiple de organe. Terapia 
intensivă necesită  costuri fabuloase de tratament, dar 
cu rezultate modeste [Weinsteïn L., 1982; Sibaï B.M., 
1990; Martin J.N. et al., 1990; Cojocaru V., 2009; 
Cerneţchi O. şi al., 2011].

Defi niţia sindromului HELLP provine de la li-
terele iniţiale a simptomelor de bază: H (engl. hemo-
lysis) – hemoliză, EL (engl. elevated liver enzymes) 
– creşterea activităţii enzimelor hepatice, LP (engl. 
low platelets) – scăderea numărului de trombocite în 
sângele circulant. Survine  în a doua jumătate a tri-
mestrului 2, în trimestrul 3 de sarcină sau, în 30% din 
cazuri, în perioada postpartum [16,17,18,20,23].  Este 
un sindrom de laborator şi o patologie severă a sarci-
nii, manifestat prin MODS cu prevalenţa disfuncţiei 
sau insufi cienţei hepatice şi disfuncţie sau insufi ci-
enţă a sistemului hemostatic. La baza sindromului 
HELLP stau mecanismele de dereglare a tonusului şi 
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permeabilităţii vasculare (vasospasmul şi pierderile 
capilare), activarea neutrofi lelor, dereglarea bilanţu-
lui citokinelor (creşterea IL–10, IL-6-receptor şi scă-
derea esenţială a TGF-β3, CCL18, CXCL5 şi IL-16) 
[15], depunerea de fi brină şi formarea microtrombi-
lor în vasele capilare ale microcirculaţiei, creşterea 
inhibitorilor-activatori ai plasminogenului (PAI-1) 
[5,15,26], dereglarea metabolismului acizilor graşi.

Mortalitatea maternă la pacientele diagnostica-
te cu sindromul HELLP  variază între 2% şi 24%, 
(Iran – 18%, Italia – 1-4%, Israel – 3,4%) şi ajun-
ge la 75% [Pritchard J.A. et al., 1954; А.П.Зильбер, 
Е.М.Шифман, В.Я.Вартанов, 1992], iar cifrele 
mortalităţii perinatale ating valori de 7,4%-39% 
[Шифман Е.М., 2002; Haram K., Svendsen E., 2009; 
Mihu D. et al., 2007; CojocaruV., 2009; Kirkpatrick 
C.A., 2010]. 

După Sibaї B. (defi niţia corelează cu clasifi carea 
Tennesse), sindromul HELLP este prezent la pacien-
tele cu  numărul de plachete mai jos de 100.000/mm3, 
AsAt >70UI/l, LDH >600UI/l şi în frotiul sangvin 
sunt prezente schizocite [28]. La rândul său Martin 
I. atestă prezenţa sindromului HELLP la o trombo-
citopenie mai joasă de 150.000/mm3,  nivelul AlAt, 
AsAt >41U/I [23] şi clasifi că această patologie în trei 
clase în funcţie de numărul de trombocite: HELLP1 
<50.000/mm3, HELLP2 – 50.000>100.000/mm3, 
HELLP3 – 100.000>150.000/mm3. Aceeaşi reparti-
zare a trombocitopeniei stă la baza Triplei Sisteme de 
Clasifi care Mississippi (engl. Mississippi Triple Clas-
sifi cation Sistem). Sindromul HELLP este extrem de 
periculos datorită complicaţiilor grave care se insta-
lează şi ratei înalte a mortalităţii materne. 

Colestaza intrahepatică de sarcină este o for-
mă reversibilă de colestază care apare la paciente cu 
predispoziţie genetică în ultimele luni de sarcină şi se 
remite la 48 de ore de la naştere. Ea se caracterizează 
prin prurit cu leziuni tegumentare, exclusiv secunda-
re, mai des la nivelul palmelor sau plantelor, valori 
ridicate ale acizilor biliari şi dereglări moderate ale 
funcţiei hepatice. Pruritul se agravează la avansarea 
sarcinii cu extinderea pe suprafaţa membrelor şi a ab-
domenului, frecvent devenind generalizat. De obicei, 
colestaza intrahepatică de sarcină se dezvoltă fără 
icter, dar ocazional poate să apară icterul, însoţit de 
anorexie, greaţă, discomfort abdominal.  

Criterii de diagnostic diferenţial: prurit (mai ales 
la nivelul palmelor şi plantelor); hipertransaminaze-
mie, dar valorile LDH nu ajung la 600UI/l; creşte-
rea valorilor fosfatazei alcaline; creşterea nivelului 
colesterolului şi trigliceridelor; hiperbilirubinemie 
pe contul fracţiei conjugate; prelungirea timpului 
de protrombină (determinat de defi citul de vitamină 
K, indus de malabsorbţia grăsimilor); lipsa marke-

rilor hepatitei A şi B; palpator se determină dimen-
siuni normale ale fi catului. Anomaliile de laborator 
se menţin pe perioada de 2-4 săptămâni postpartum. 
Acidul ursodeoxicolic este cel mai efi cient tratament. 
Se acceptă ca în cazul colestazei intrahepatice de sar-
cină pacientele nu trebuie să nască mai devreme de 
37-38 de săptămâni, sub monitorizarea strictă a stării 
intrauterine a fătului.

Steatoza hepatică acută de sarcină reprezintă o 
patologie de sarcină, cauzată de o citopatie mitocon-
drială, în care distrofi a lipidică acută hepatică (prin 
acumulare adipoasă microvasculară în hepatocite) 
este una din manifestările patologiei sistemice a mi-
tocondriilor, în care se afectează, de asemenea, alte 
organe (rinichi, pancreas, muşchi, cord, sistem ner-
vos). Factori de risc: primiparitatea, preeclampsia şi 
sexul masculin al fătului.

DAAHS a fost descrisă ca formă nozologică de 
H. L. Sheehan în 1940 cu  o letalitate până  la 90-
100%. Această patologie gravă, depistată la gravide 
cu sarcină unipară  predominant primipare (67%), are 
o incidenţă rară (1 caz la 7000 - 15000 sarcini sau 1 la 
1 000 naşteri) şi prezintă letalitate maternă (33%) şi 
perinatală (76,9%) [3].

Etiologia nu este cunoscută cu exactitate, dar se 
presupune o citopatie mitocondrială sistemică cau-
zată de un defi cit funcţional, genetic determinat, pri-
vind beta-oxidarea mitocondrială a acizilor graşi. La 
examenul morfologic al fi catului se determină steato-
ză microveziculară a hepatocitelor centrolobulare, si-
nusoizii – comprimaţi, activarea celulelor Kupffer. La 
microscopia electronică se constată steatoză microve-
ziculară şi prezenţa megamitocondriilor cu incluziuni 
paracristaline. În studiul morfopatologic, se consem-
nează că steatoza microvacuolară a hepatocitelor cen-
trolobulare nu modifi că poziţia centrală a nucleului; 
nu se constată necroza hepatocitară, nici reacţie in-
fl amatorie. 

Incidenţa DAAHS este crescută la femei, în a că-
rei gestaţie fătul are defectul oxidării acizilor graşi, 
determinat de mutaţia genetică, ce compromite, par-
ţial, procesul de oxidare intramitocondrială a acizilor 
graşi. Studiile efectuate la familiile cu defectul recisiv 
moştenit al proteinei trifuncţionale mitocondriale au 
demonstrat corelaţia dintre această stare patologică 
şi defi cienţa fetală a 3-hidroxi-acil-CoA-dehidroge-
nazei (long-chain 3-hydroxy-acyl-coenzimaA-dehy-
drogenase), care catalizează etapa a treia a b-oxidării 
acizilor graşi cu moleculă lungă [3]. Alelele mater-
nale au prevalenţa mutaţiilor  acidului glutamic 474 
la glutamina – E 474Q. Alelele paternale au produs 
mesajul mutaţiei E 474Q la 3 familii şi un stop de mu-
taţie-cod la două familii. Corelaţia între DAAHS şi 
mutaţia E474Q fetală este semnifi cativă. Screeningul, 



73Ştiinţe  Medicale

care abordează această mutaţie în sarcină cu DAA-
HS, poate permite stabilirea unui diagnostic precoce 
cu implicarea tratamentului pentru nou-născut şi un 
diagnostic prenatal în sarcină subsecventă la familia 
afectată. Acest sindrom apare în a 3-a perioadă a sar-
cinii. Simptomatologia apare în a 36-a săptămână a 
sarcinii, dar există cazuri de debut în a 28-a saptamâ-
nă a sarcinii [6,7]. Semnele clinice sunt nespecifi ce şi 
pot mima o intoxicaţie alimentară: greţuri, vărsături 
(70%), dureri abdominale epigastrice şi în hipocon-
drul drept (50-80%) [7,13]. Asocierea semnelor clini-
ce cu anorexie şi indispoziţie generală poate sugera o 
infecţie virală [9]. Apoi urmează o perioadă de apro-
ximativ 2 săptămâni, clinic asimptomatică, însoţită 
de creşterea valorilor transaminazelor plasmatice şi 
uricemiei. 

În alte cazuri, debutul clinic este precedat de imi-
nenţă de naştere prematură, cel mai des după a 28-a 
săptămână. În acest caz greţurile şi vomele adesea 
sunt precedate de polidipsie, uneori pirozis. Icterul 
apare, de regulă, peste 1-2 săptămâni de la prime-
le semne clinice. Pruritul se consemnează rar [4,9]. 
Dacă nu este diagnosticată şi tratată, DAAHS pro-
greseaza rapid şi apare: insufi cienţa hepatică fulmi-
nantă cu encefalopatie, insufi cienţa renală, pancrea-
tita, hemoragie gastrointestinală şi genitală-uterină 
necontrolabila, CID, convulsii, comă şi deces [4,9]. 
Semnele clinice progresează foarte repede. Pirozisul 
devine persistent, icterul – mai pronunţat. Poate să 
apară ascită tranzitorie (40% cazuri). Poate fi  prezen-
tă şi febra. Progresează semnele clinice de insufi cien-
ţă renală acută, insufi cienţă pancreatică. Pancreatita 
acută, instalată în cadrul DAAHS, documentată prin 
creşterea nivelului lipazei şi amilazei plasmatice este 
o complicaţie deosebit de gravă, apărută ca obicei 
la câteva zile de la declanşarea disfuncţiei hepatice. 
În aşa condiţii pot apărea: pseudochist pancreatic cu 
infecţie secundară sau pancreatită hemoragică, care 
pot provoca hemoragie retroperitoneală. Odată cu de-
clanşarea sindromului CID apare disfagia, vomă cu 
„zaţ de cafea” (hematină), hemoragie gastrointestina-
lă şi uterină necontrolabilă. Se instalează insufi cienţa 
hepatică fulminantă cu encefalopatie, edem cerebral, 
convulsii şi deces.

Semne sugestive pentru DAAHS (Mjahed K., et 
al., 2006; Rajasri A.G., Srestha R., Mitchell J., 2007): 
Faza precoce: – hiperuricemie (apare până la mani-
festarea semnelor clinice); hipercreatininemia; hipo-
glicemie; hipertransaminazemie (3 norme); hiperbi-
lirubinemie (valori uşor crescute, pe contul fracţiei 
conjugate); leucocitele – pot fi  iniţial normale; fătul 
poate prezenta hipotrofi e. Faza avansată: – hiperleu-
cocitoză; trombocitopenie moderată sau iniţial absen-
tă; hipertransaminazemie, care ajunge la 10 norme; 

hiperbilirubinemie (pe contul fracţiei conjugate); fos-
fataza alcalină crescută; hiperuricemie; hiperamonie-
mie; hipoglicemie; hipoNa-emie; hipercreatininemie; 
hipoproteinemie; scăderea fi brinogenului, prelungirea 
timpului de protrombină şi a timpului tromboplastinei 
parţial activate; este evidentă suferinţa fetală acută 
până la moartea fetală in utero; examenul USG arată 
creşterea difuză a ecogenităţii hepatice.

Criterii de diagnostic al DAAHS (Ch,ng C.L. et 
al. 2002), diagnosticul este pozitiv în prezenţa a 6 
sau mai multe din semnele numite, în absenţa altor 
cauze de explicare: dureri abdominale; polidipsie/po-
liurie; encefalopatie; hiperbilirubinemie  14 μmol/l; 
hipoglicemie 4 mmol/l; creşterea valorilor acidului 
uric 340 μmol/l; leucocitoză 11*109/l; ascită sau 
scimbări ecogrfi ce sugestive în fi cat; hipertransami-
nazemie (AlAt, AsAt 42UI/l); creşterea nivelului 
de amoniac  μmol/l; insufi cienţă renală (creatini-
na ); coagulopatie (timpul protrombinic, 
sau timpul parţial activat de trompoplastină – APTT 

); steatoza microveziculară în bioptatul he-
patic.

În distrofi ile hepatice acute de sarcină apar com-
plicaţii, care se manifestă la nivelul diferitor organe 
şi sisteme: pulmonare, cardiovasculare, neurologice, 
renale, trombohemoragice, infecţioase şi feto-placen-
tare.

Disfuncţiile pulmonare sunt induse de dereglări 
obstructive şi restrictive ale aparatului respirator. Pe 
fundalul afectării endoteliului vascular foarte rapid 
apar semnele detresei respiratorii, care, conform date-
lor de literatură [14,32], includ: tahipnee precedată de 
anxietate şi agitaţie, creşterea travaliului respirator, 
infi ltrate difuze, iniţial interstiţiale, ulterior alveolare, 
determinate radiologic, hiperventilaţie, hipercapnie, 
creşterea gradientului arerio-venos de oxigen, crepi-
taţii apoi şi raluri pe întregul câmp pulmonar, ciano-
ză, obnubilarea conştienţei.

Complicaţii neurologice. Complicaţiile neurolo-
gice în sindromul HELLP au o incidenţă înaltă fi ind 
cea mai frecventă cauză de deces la gravidele sufe-
rinde de gestoză severă [24,28]. Manifestările clinice 
neurologice la pacientele diagnosticate cu sindromul 
HELLP au fost multiple şi cu o diversă incidenţă şi 
intensitate.

Disfuncţiile cardiovasculare au loc pe fundalul 
afectării sistemice a celulei endoteliale. Suferinţa ce-
lulei endoteliale conduce la distrugerea endotelială, 
urmată de extravazarea lichidelor în peretele vascular 
al sectorului microcirculaţiei şi de dereglarea echili-
brului tonusului vascular. Drept consecinţă are loc, pe 
de o parte, creşterea tonusului peretelui vascular cu 
creşterea cifrelor de tensiune arterială şi, pe de altă 
parte, afectarea gravă a funcţionării celulelor miocar-



Buletinul AŞM74

dice [179]. Este foarte gravă lezarea endotelială în 
teritoriul circulaţiei coronariene şi apariţia semnelor 
de suferinţă a celulei proprii acestui ţesut – fi brei mio-
cardice [37]. Astfel se instalează şi se dezvoltă tabloul 
grav al cardiomiopatiei disgravidice CMD. După naş-
tere lucrurile revin rapid la normal. Aceasta arată că 
celula miocardică este sănătoasă, ea doar functionea-
za prost datorită modifi cărilor mediului extracelular 
(lichidul interstiţial).

Depresia statutului imun, documentat prin scă-
derea numărului absolut al limfocitelor, hipoprotei-
nemie şi hipoalbuminemie contribuie la declanşarea 
complicaţiilor infecţioase.

La nivelul sistemului feto-placentar mecanis-
mul patologic este următor: inefi cienţa invaziei trofo-
blastice induce vasospasmul, care produce ischemie 
utero-placentară cu apariţia insufi cienţei feto-placen-
tare şi a suferinţei fetale cronice. Ultima induce hipo-
xia, hipotrofi a fetală şi întârzierea de creştere intrau-
terină a fătului. Poate surveni moartea intrauterină a 
fătului şi este favorizată asfi xia intranatală sau moar-
tea neonatală precoce. 

Scopul lucrării: Evaluarea polimorfi smului şi 
caracteristicelor sindromului disfuncţiei multiple de 
organe declanşat în cadrul distrofi ilor hepatice acute 
în sarcină.

Material şi metode. În cadrul studiului au fost 
cercetate 72 de paciente cu patologii hepatice acute 
în sarcină, dintre ele: 55 – diagnosticate cu sindromul 
HELLP, 5 – cu steatoză hepatică acută de sarcină şi 12 
– cu diagnosticul stabilit de colestază intrahepatică de 
sarcină,  care au benefi ciat de tratament obstetrical şi 
tratament intensiv polimodal în Clinicile Universitare 
Anesteziologie-Reanimatologie şi Obstetrică-Gine-
cologie (IMSP SCM nr.1, IMSP SCR şi IMSP IMşiC) 
pe parcursul perioadei anilor 2009-2014. În studiu au 
fost incluse pacientele care s-au incadrat în criteriile 
diagnosticului sindromului HELLP [10;12], de stea-
toză hepatică acută de sarcină [29], colestază intrahe-
patică de sarcină. Pacientele  cu sindromul HELLP 
au fost repartizate în 3 grupuri׃ HELLP1, HELLP2, 
HELLP3 în conformitate cu numărul de trombocite. 
Vârsta femeilor incluse în studiu a fost cuprinsă între 
27 şi 42 de ani, vârsta medie constituie 28±9,63 ani. 
Termenul de sarcină din momentul dezvoltării sindro-
mului HELLP a variat între 25 şi 39 de săptămâni. A 
fost îndeplinit un studiu de cohortă de tip descriptiv, 
după secvenţa temporală prospectiv şi retrospectivă. 
Au fost studiate datele anamnestice, clinice şi para-
clinice din carnetele perinatale, fi şele medicale ale 
bolnavelor. Monitoringul a inclus: pulsul, TAs, TAd, 
TAm, FCC, FR, diureza orară. A fost studiată starea 
statutului fl uido-coagulant, care a inclus modifi cări-
le în  sângele roşu, formula leucocitară, hematocri-

tul, viteza de sedimentare a hematiilor, hemostaza 
primară prin cercetarea numărului trombocitelor şi 
timpului de sângerare Duke şi hemostaza plasmatică 
prin explorarea timpului de coagulare Lee-White, in-
dicelui protrombinic, fi brinogenului, timpului de re-
calcifi care a plasmei, timpului de trombină, timpului 
tromboplastinei parţial activate. Gradul de severitate 
a sindromului HELLP a fost stabilit după Martin sau 
conform Triplei Sisteme de Clasifi care din Missisippi 
(Missisippi Triple Classifi cation Sistem: clasa HEL-
LP3 constituie pacientele cu numărul de trombocite 
cuprins între 150.000/mm3 şi 100.000/mm3; HELLP2 
–100.000/mm3 şi 50.000//mm3; HELLP1- tromboci-
topenia mai joasă de 50.000/mm3. Pentru determi-
narea echilibrului acido-bazic s-au recoltat probe de 
sânge în fi ecare zi pe tot parcursul plasării bolnavei în 
Clinica ATI. Sursele de recoltare au fost: artera radia-
lă, vena cubitală sau vena subclaviculară. S-a efectuat 
analiza biochimică a sângelui cu determinarea AlAt, 
AsAt, bilirubinei, ureei şi creatininei. Pierderile de 
proteine în 24 de ore au fost determinate prin metoda 
cantitativă şi calitativă. Hemoliza a fost identifi cată 
în baza hiperbilirubinemiei, prezenţei frânturilor de 
eritrocite (schizocite, celule triangulare) la examenul 
frotiului sangvin, nivelul crescut al LDH, prezenţa 
hemoglobinei libere. Pentru determinarea stării intra-
uterine a fătului a fost efectuat Eco-Doppler. Statutul 
oftalmologic a fost studiat prin examenul oftalmosco-
pic. La necesitate a fost efectuat examenul radiologic 
al cutiei toracice, scintigrafi a vaselor pulmonare, TC 
şi IRM cerebrală. 

Prelucrarea statistică a materialului. Pentru 
prelucrarea rezultatelor obţinute am folosit statistica 
variaţională (χ2). Statistic semnifi cative am considerat 
diferenţele, când valoarea p<0,05. În scopul apreci-
erii diferenţei autentice între rezultatele comparativ 
alese a fost folosit criteriul (t) Student. Prelucrarea 
statistică a fost efectuată cu aplicarea Microsoft Excel 
XP, pachetului SAS – PC USA. A fost efectuat studiul 
analitic asupra corelării datelor iniţiale ale parametri-
lor clinici şi de laborator. Toate datele iniţiale (datele 
biochimice ale sângelui, manifestările clinice etc.) au 
fost analizate prin metode statistice ale componente-
lor de bază (PCA) cu ajutorul programului statistic 
XL. 

Rezultate. În rezultatul studiului, a fost determi-
nat că pacientele cu diagnosticul de colestază intrahe-
patică de sarcină nu au manifestat decât dereglări ale 
funcţiei fi catului. Sindromul de disfuncţie poliorgani-
că a fost determinat în loturile de studii cu sindromul 
HELLP şi steatoză hepatică acută de sarcină, mani-
festat la nivelul diferitor organe şi sisteme: pulmonar, 
cardiovascular, hepatic, neurologic, renal, imuno-nu-
tritiv şi feto-placentar. 
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La 16 (22,22±6,55%) paciente din studiu (toate 
cu sindromul HELLP1 şi 2) s-a determinat MODS 
cu afectarea a 7 sisteme (neurologic, cardiovascular, 
digestiv, pulmonar, renal, imun şi feto-placentar). 
Afectarea a 6 sisteme în cadrul MODS a fost estimat 
la 15 (20,83±5,93%) lăuze (dintre ele 10 paciente cu 
sindromul HELLP 1 şi 2 şi, la toate bolnavele cu stea-
toză hepatică acută de sarcină). În cazul distrofi ei adi-
poase acute a fi catului era prezent sindromul hepato-
renal. Disfuncţia a 4 sisteme – neurologic, renal, tul-
burări hepatice şi depresie imuno-nutritivă – a fost la 
7 (9,72±3,88%) paciente. Celelalte 22(30,56±6,23%) 
de bolnave, toate cu sindromul HELLP 3, au avut dis-
funcţie poliorganică cu implicarea a 3 sisteme (cardi-
ovascular – dereglări severe de ritm, criză hiperten-
sivă, tulburări hepatice sau –la 14 (63±6,41%) dintre 
aceste gravide – retard de dezvoltare intrauterină al 
fătului).

La pacientele cu sindromul HELLP au fost con-
statate numeroase semne clinice de perturbări ale 
funcţiilor aparatului respirator: respiraţia nazală difi -
cilă, cauzată de edemul mucoasei, tahipnee, dispnee 
la toate gravidele, hipoxemie – la 28 (50,91±6,74%), 
cianoză – la 12 (21,82±5,57%), respiraţie forţată – la 
6 (10,91±4,20%), hemoptizie şi raluri crepitante – la 
3 (5,45±3,06%) paciente. Este de menţionat, că la 12 
(21,82±5,57%) paciente a fost dispnee în repaus. La 
18 (32,73±6,35%) femei hipoxemia s-a supus corecţi-
ei prin aportul de O2, iar la celelalte 10 (18,18±5,20%) 
nu răspundea la terapia cu O2. Semnele clinice pulmo-
nare prezente la pacientele din studiu s-au încadrat în 
stabilirea diagnosticului de complicaţii grave pulmo-
nare, dintre care: LPA/SDRA la 26 (47,27±6,73%), 
tromboză pulmonară la 11 (20,0±5,93%), pneumo-
nie bilaterală la 9 (16,36±4,99%), atelectazii la 2 
(3,63±2,52%) şi pleurezie la 3 (5,45±3,06%) femei. 
Incidenţa pleureziei la pacientele  din studiul nostru 
se încadrează în datele de  4-11% stipulate de alţi au-
tori. La pacientele cu ALI/ARDS au fost constatate 
semne clinice clasice caracteristice acestui sindrom: 
prezenţa scorului Murrey >2,5, multiplelor infi ltra-
te pulmonare, raportul PaO2/FiO2 sub limitele 300. 
Gradul de severitate a ALI/ARDS a fost diferit. La 5 
(19,23±7,73%) paciente cu raportul PaO2/FiO2 între 
300 şi 200 a fost constatat ARDS. Datele literaturii 
de specialitate menţionează apariţia complicaţiilor 
pulmonare cu o incidenţă de 3-10%, manifestate prin 
declanşarea edemului pulmonar acut non-cardiogen. 
Studiul nostru a constatat o incidenţă de 5 ori mai 
înaltă a acestei complicaţii grave la pacientele cu 
sindromul HELLP, fapt datorat, posibil, evaluării în 
studiul nostru a cazurilor de leziune pulmonară acută 
(ALI) concomitent cu ARDS în diferite faze evoluti-
ve ale acestuia. Conform datelor studiului nostru, car-

diomiopatia dilatativă disgravidică a fost înregistrată 
la 11 (20,0±5,93%) dintre pacientele cu sindromul 
HELLP. La 9 (16,36±4,99%) paciente dintre acestea 
s-a dezvoltat edem pulmonar cardiogen. Afectarea 
gravă a celulei endoteliale şi extravazarea lichidului 
în cavităţi a adus la apariţia pericarditei exudative la 2 
(3,63±2,52%) bolnave. Edemul cerebral, documentat 
prin prezenţa cefaleei, greţurilor, vomei, la examenul 
fundului de ochi – stază papilară, a fost determinat la 
47 (76,36±5,73%) de paciente dintre cele cu sindro-
mul HELLP şi steatoză hepatică acută de sarcină. La 
altele 5 (9,09±3,88%) dintre eceste femei s-a declan-
şat sindromul convulsiv (eclampsie). La bolnavele cu 
colestază intraheptică de sarcină aceste tulburări gra-
ve nu au fost determinate.

Concluzii: 1. Microangiopatia diseminată exis-
tentă în distrofi ile hepatice acute de sarcină (sindromul 
HELLP şi distrofi a adipoasă (lipidică) acută hepatică 
de sacină (DLAHS)) este responsabilă de detresa ce-
lulară la nivel sistemic cu afectare poliorganică.

2. Sindromul disfuncţiei multiple de organe şi 
sisteme declanşat în cadrul sindromului HELLP şi 
steatoza hepatică acută de sacină poartă un caracter 
polimorf şi se caracterizează printr-o evoluţie severă. 

3. Colestaza intrahepatică de sarcină are o evolu-
ţie benignă, fara implicarea sindromului de disfuncţie 
multiplă de organe şi sisteme.

4. Stabilirea precoce a diagnosticului, cunoaşte-
rea criteriilor de diagnostic diferenţial, determinarea 
criteriilor clinice de bază ale sindromului HELLP, 
steatozei hepatice acute de sarcină şi a colestazei 
intrahepatice de sarcină, cunoaşterea termenilor de 
rezolvare a sarcinii în aceste patologii sunt factorii 
cheie în succesul terapiei intensive şi în prevenirea 
apariţiei compicaţiilor grave.
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Rezumat 
Rata succesului în tratamentul chirurgical repetat al sindromului de eşec al chirurgiei lombare este cunoscută ca 

fi ind joasă. Totodată, nu au fost elaborate şi publicate criterii clare şi factori de predicţie care vor determina un succes sau 
un insucces postoperator. În studiul dat sunt prezentate rezultatele tratamentului a 25 de pacienţi cu sindrom de eşec al 
chirurgiei lombare trataţi prin fuziune intervertebrală transforaminală cu sau fără explorarea/decompresiunea rădăcinilor 
nervoase sau persistenţa durerii după chirurgia indice. Vârsta medie a pacienţilor a fost de 47 de ani (cu diapazonul 
cuprins între 39 – 56 ani). Au fost înregistrate 4 complicaţii intraoperatorii în formă de durotomii accidentale. Reuşita 
postoperatorie a fost de 80%, iar rata fuziunii – de 93%.

Cuvinte-cheie: sindrom de eşec al chirurgiei lombare, intervenţie chirurgicală repetată, lombalgie, fuziune 
intervertebrală transforaminală, calitatea vieţii.

Summary. Results of repeated surgical treatment in failed back surgery using transforaminal lumbar 
interbody fusion 

The success rate following revision surgery for failed back surgery is inherently low. However, a general consensus 
for a satisfactory surgical intervention after failed disc surgery has not yet been reached. We present a cohort study of 
25 adult cases treated by instrumented posterolateral fusion with or without nerve root exploration/decompression for 
recurrence or persistence of symptoms after previous disc surgery. The average age at surgery was 47 years (range 39–56 
years). Complications were seen in four patients in the form of intraoperative dural tears. A satisfactory clinical outcome 
in 80% of the patients and the overall fusion rate was 93% was seen.

Key words: failed back surgery syndrome, repeated surgery, lumbar pain, transforaminal lumbar interbody fusion, 
quality of life.

Резюме. Результаты хирургического лечения больных с постдискэктомическим синдромом с 
использованием трансфораминального поясничного межтелового спондилодеза (TLIF)

В настоящее время существует мнение что при повторных операциях по поводу постдискэктомического 
синдрома хорошие результаты имеют тенденцию к снижению. В то же время не существует общепринятых кри-
териев для определения успешности таких операций. В данной работе представлены результаты хирургического 
лечения 25-ти больных с синдромом прооперированного позвоночника которым было проведен трансфорами-
нальный поясничный межтеловой спондилодез. Показанием для операции являлось наличие или появление боли 
в пояснице и симптомов сдавления нервных корешков с применением или без применения радикулолиза. Сред-
ний возраст пациентов составил 47 лет (36 – 59 лет). Внутриоперационное повреждение дурального мешка было 
зарегистрировано в 4 случаях, 1 из которых был ушит одномоментно. Процент успешного спондилодеза составил 
93%, а процент хороших и удовлетворительных результатов – 80%. 

Ключевые слова: постдискэктомический синдром, повторные операции, поясничная боль, трансфорами-
нальный межтеловой спондилодез, качество жизни.

Introducere
Termenul chirurgiei lombare eşuată este un ter-

men nespecifi c care defi neşte o situaţie în care aştep-
tările preoperatorii atât ale pacientului, cât şi a chirur-
gului nu au fost atinse [15]. Acesta este un puzzle, cu 
care s-au confruntat atât medicii, cât şi pacienţii pe tot 
parcursul realizării intervenţiilor în istoria chirurgiei 
spinale [3]. Cele mai frecvente cauze structurale ale 

sindromului de chirurgie lombară eşuată sunt repre-
zentate de stenoza foraminală, pseudartroza, durerea 
neuropatică, hernia de disc recurentă, sindromul de 
faţetă articulară, dureri articulare sacroiliace şi insta-
bilitatea iatrogenă [4, 16].

Realizarea unei investigaţii aprofundate a cauzei 
durerilor persistente este esenţială, iar imagistica prin 
rezonanţa magnetică (IRM) este pilonul acestor in-
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vestigaţii. Adausul de gadoliniu va pune în evidenţă 
cazurile de fi broză epidurală şi, va ajuta la diferen-
ţierea de cazurile de hernie de disc recurentă care 
sunt nevascularizate [2, 18]. Rolul discografi ei este 
controversat, deoarece se crede a fi  o metodă foarte 
subiectivă şi rezultatele ar trebui să fi e interpretate cu 
precauţie în grupul pacienţilor după intervenţii chi-
rurgicale spinale eşuate [15].

Rata de succes în chirurgia coloanei vertebrale de 
revizuire este în mod inerent scăzută, iar tratamentul 
depinde de factorul cauzal [6]. Cu excepţia situaţiilor 
în care are loc o recurenţă pură a herniei de disc cu 
implicarea izolată a rădăcinii nervoase, în majorita-
tea cazurilor de revizuire, suplimentarea intervenţii-
lor chirurgicale cu diferite metode de fuziune pare a 
fi  indicată, deoarece apariţia microinstabilităţii care 
însoţeşte intervenţia chirurgicală la disc este practic 
inevitabilă [3, 9-11, 14].

Există mai multe moduri de a realiza o fuziune 
spinală, însă metodele mai simple sunt însoţite de 
mai puţine complicaţii [10]. Anterior a fost demon-
strat că instrumentarea simultană cu şuruburi poartă 
o şansă mai mare de realizare a fuziunii, iar fi xarea 
transpediculară este cea mai frecventă tehnică apli-
cată [5].

Abordarea noastră chirurgicală a implicat fuziu-
nea intervertebrală transforaminală cu fi xarea trans-
pediculară bilaterală cu şuruburi şi tije de titan. Fuzi-
unea a fost realizată cu ajutorul cuştilor de PEEK sau 
titan. În calitate de remediu osteoconductor pentru 
cuşcă a fost utilizat osul fărâmiţat care a fost prelevat 
de la pacient sau remediul osteoinductiv EquivaBone 
(Etex, USA). Abordarea posterioară a coloanei verte-
brale a permis realizarea unei discectomii simultane 
şi / sau decompresiunea rădăcinii nervoase la nece-
sitate.

Scopul acestui studiu a fost de a revizui rezultate-
le de adoptare şi aplicare a raţionamentului menţionat 
mai sus în tratamentul pacienţilor cu dureri persisten-
te în spate şi/sau picior după intervenţia chirurgicală 
de discectomie realizată anterior.

Material şi metode
În perioada anilor 2009-2012 a fost realizat un 

studiu prospectiv pe un lot de 25 de pacienţi cu sin-
drom de eşec al chirurgiei lombare. Criteriile de 
includere a pacienţilor au fost persistenţa durerilor 
în spate şi/sau picior după o intervenţie chirurgicală 
de discectomie realizată anterior. Din lotul de 25 de 
pacienţi, 17 pacienţi s-au plâns pe durere în spate şi 
durere picior, iar 8 pacienţi s-au plâns pe dureri pre-
dominante de spate. Trei dintre cei 25 de pacienţi au 
menţionat prezenţa paresteziei unilaterală în derma-
tomul L5 după tratamentul chirurgical primar. Paci-
enţii au fost selectaţi pentru intervenţii chirurgicale 

dacă au avut o ameliorare nesatisfăcătoare, cu dureri 
persistente sau recurente în spate şi/sau dureri de pi-
cioare în urma operaţiilor anterioare spinale în ciuda 
tratamentului conservator pentru o perioadă de cel 
puţin 6 luni. Toţi pacienţii au înregistrat o reducere 
semnifi cativă a calităţii vieţii. Din studiu au fost ex-
cluşi pacienţii care au fost implicaţi în confl icte me-
dico-legale şi în cazul dacă patologia diagnosticată 
a fost hernia discală recurentă pură (la acelaşi nivel 
sau nivele diferite), stenoza laterală fără instabilitate 
sau discită.

Grupul a fost format din 15 femei şi 10 bărbaţi. 
Vârsta medie la momentul realizării intervenţiei chi-
rurgicale a fost de 47 de ani (interval 39 – 56 ani). 
Durata medie a simptomelor înainte de intervenţia 
chirurgicală a fost de 18 luni (interval 17 – 38 luni).

Preoperator toţi pacienţii au fost evaluaţi cu raze 
X, radiografi i dinamice laterale pentru a detecta pre-
zenţa sau absenţa semnelor de instabilitate, inclusiv 
pinteni de tracţiune, reducerea înălţimii spaţiilor in-
tervertebrale, precum şi mobilitatea patologică. Toţi 
pacienţii au realizat investigaţia prin IRM cu contrast 
pentru a diferenţia fi broza epidurală de herniile disca-
le recurente.

Operaţiile anterioare au inclus 12 intervenţii chi-
rurgicale la nivelul L5-S1 (8 cu laminotomie şi 4 cu 
hemilaminectomie precedentă), 9 la nivelul L4-5 (3 
cu laminotomie şi 6 cu hemilaminectomie preceden-
tă), 3 pacienţi operaţi la două nivele L4-5 şi L5-S1 (2 
cu laminotomii la cele două nivele şi un pacient cu 
hemilaminectomii realizate la cele două niveluri), iar 
un pacient a avut o laminectomie la trei niveluri odată 
- L3-4/L4-5/L5-S1 (tabelul 1).

Tabelul 1 
Procedeele chirurgicale realizate anterior de 

intervenţia actuală de fuziune
Laminotomie Hemilaminectomie

L3-4 1 0
L4-5 6 7

L5-S1 11 5
Total 18 12

În total au fost realizate 30 de fuziuni (n = 30) 
intervertebrale transforaminale: un singur nivel de 
fuziune la 21 pacienţi (n = 21), două niveluri la trei 
pacienţi (n = 6) şi, trei niveluri la un pacient (n = 3). 
Pacienţii cu dureri de spate şi picior au fost supuşi la 
o decompresiune repetată suplimentară a rădăcinilor 
nervoase, dar nu şi în cazul fi brozei epidurale 
exprimate.

Toţi pacienţii au fost urmăriţi clinic cel puţin 1 
an şi au fost evaluaţi pe baza criteriilor raportate în 
1995 de către Ricciardi et al. [13]. Aceste criterii 
implică evaluarea prezenţei sau absenţei simptomelor, 
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utilizarea de analgezice, nivelul de funcţionalitate al 
pacientului şi evidenţa fuziunii radiologice. În baza 
acestor criterii rezultatele postoperatorii au fost 
clasifi cate ca fi ind nesatisfăcătoare, satisfăcătoare, 
bune sau excelente. Evaluarea radiologică 
postoperatorie a inclus realizarea radiografi ilor 
lombo-sacrale antero-posterioare şi laterale, iar 
fuziunea a fost apreciată ca solidă în cazul în care a 
existat o continuitate neîntreruptă de os trabecular 
între vertebre. În cazurile de fuziune îndoielnică, 
pentru evaluare precizată a fost utilizată tomografi a 
computerizată (CT). Toate investigaţiile radiologice 
au fost analizate de către specialişti independenţi, 
radiologi certifi caţi în domeniul evaluării coloanei 
vertebrale. 

Pacienţii au fost evaluaţi la 3, 6, 9, şi 12 luni şi 
apoi anual după intervenţiile chirurgicale. Perioada 
de observaţie postoperatorie minimă a fost de 1 
an. Media intervalului de evidenţă a fost de 1,4 ani 
(interval 1-3 ani).

Rezultate
Timpul de operare în mediu a fost de 4,6 ore 

(interval 2-6 h), iar şi pierderea de sânge în mediu 
a fost de 950 ml (interval 500 – 2300 ml). Durata de 
spitalizare a fost de 8 zile (interval 5-16 zile).

Utilizându-se criteriile Ricciardi, 15 cazuri au fost 
clasifi cate ca excelente, 5 cazuri – bune, 3 cazuri – 
satisfăcătoare şi două cazuri – ca fi ind nesatisfăcătoare. 
Atunci când s-au luat în calcul rezultatele excelente şi 
bune, 20 de cazuri din 25 (80%) au fost adjudecate 
cu un rezultat satisfăcător clinic şi radiologic. Din 
cele 30 de niveluri operate prin metoda fuziunii 
intervertebrale transforaminale, 28 (93%) au fost 

adjudecate ca fi ind temeinic fuzionate. Pentru a 
confi rma fuziunea la 6 niveluri operate a fost folosită 
computer-tomografi a. Au fost adjudecate 2 cazuri 
(7%) la care nu s-a obţinut fuziunea (pseudartroză), 
ambele reprezentând operaţii la un singur nivel.

În timpul operaţiilor au fost înregistrate 4 (13%) 
cazuri de durotomii accidentale minore până la 
moderate, care au fost reparate intraoperator prin 
suturare. Nu a fost înregistrat nici un caz de infecţie a 
spaţiului intervertebral.

Discuţii
Instabilitatea segmentară este unul din factorii-

cheie în procesul de luare a deciziilor la tratarea 
pacienţilor cu sindrom de eşec al chirurgiei lombare. 
Structurile care oferă mobilitatea coloanei vertebrale 
sunt în acelaşi timp responsabile şi de prevenirea 
deplasării lor, iar gradul de contribuţie, este repartizat 
în felul următor: capsulă intactă a faţetelor articulare 
– 39%; discul intervertebral şi inelul fi bros intacte – 
29%; ligamentele supraspinos şi interspinos – 19%, 
ligamentul galben – 13% [1]. Chiar şi intervenţiile la 
hemilaminectomie cu rezecţia limitată a ligamentului 
galben pot induce modifi cări în caracteristicile 
cinematice ale coloanei vertebrale, ceea ce duce la 
hipermobilitate, degenerare osoasă accelerată, iritarea 
receptorilor faţetelor articulare şi dureri de spate 
cauzate de instabilitate mecanică [9, 12]. Modifi cările 
în capacitatea coloanei vertebrale de a suporta 
sarcinile verticale şi în caracteristicile cinematice ale 
sale pot duce, de asemenea, la compresiunea mecanică 
a ţesuturilor nervoase intraspinale, producând dureri 
radiculare şi defi cit neurologic [9, 10].

Diagnosticarea precisă a instabilităţii poate 

a  b
Fig. 1. a. Instabilitate sementară la un pacient cu sindrom de eşec al chirurgiei spinale. Săgeata indică dislocarea 

translaţională de peste 3 mm; de asemenea a fost prezentă deschiderea angulară intervertebrală de 130.  b. Schema de 
evaluare a balanţei sagitale.

3,15 mm
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prezenta o provocare clinică şi radiologică, care 
depinde de mai mulţi indici clinici şi radiologici, 
inclusiv de instabilitate şi de capturarea dureroasă, 
semne radiologice de translare cu 3 mm sau mai mult 
pe radiografi a laterală în fl exie şi extensie, pinteni 
de tracţiune, şi reducerea înălţimii discului cu peste 
30% (fi gura 1). În studiul dat, 23 din 25 de pacienţi 
au avut cel puţin un criteriu clinic şi unul radiologic 
de instabilitate segmentară [8, 11].

Analizând rata complicaţiilor în cadrul operaţiilor 
repetate, unii autori au raportat o incidenţă de 8% a 
durotomiilor accidentale intraoperatorii. Explorarea 
rădăcinii nervoase în studiul nostru a fost realizată în 
toate cazurile pacienţilor la care predominau durerile 
în picior, în special, în cazurile în care investigaţia 
prin IRM nu a fost concludentă. Aceasta explica 
incidenţa relativ mare a durotomiilor accidentale 
(13%) şi ridică problema elaborării unor criterii clare 
referitoare la necesitatea acestei explorări în cadrul 
operaţiilor repetate.

Pe lângă stabilizarea mecanică a segmentului de 
mişcare, fuziunea spinală poate reduce, de asemenea, 
radiculopatia cauzată de tensionarea şi tracţia rădăcinii 
în foramenul neural, fenomen care are loc în cadrul 
unei hipermobilităţii segmentare şi a unei stenoze 
laterale exprimate. Aceste mecanisme ale fuziunii 
intervertebrale au menirea de a reduce expresia 
sindromului dureros şi a dizabilităţii funcţionale.

Rezultatul global obţinut în acest studiu a 
fost unul satisfăcător (excelent sau bun) la 20 de 
pacienţi (80%). Toţi aceşti pacienţi au demonstrat o 
fuziune radiologică solidă (Fig. 2). În cinci cazuri 
(8%) rezultatele obţinute au fost sub aşteptările 
pacienţilor şi personalului medical (admisibil sau 
nesatisfăcător); la 2 dintre aceşti cinci pacienţi a fost 
diagnosticată pseudartroza, care a fost confi rmată 
prin scanarea computer-tomografi că. Din punct de 
vedere clinic, aceşti 2 pacienţi prezentă acele cazuri 

cu rezultate nesatisfăcătoare postoperatorii şi cu 
persistenţa durerii în spate. Acest fapt a justifi cat o 
revizuire repetată pentru rezolvarea pseudartrozei. La 
fi nalul observaţiilor, fuziunea solidă anterioară a fost 
obţinută, iar rezultatul clinic a fost unul bun.

Doar 3 pacienţi au manifestat un rezultat clinic 
slab, în pofi da fuziunii radiologice solide. La 
sfârşitul perioadei de observaţie toţi aceşti pacienţi 
au raportat prezenţa unei parestezii persistentă în 
aria de distribuţie a dermatomului L5. Persistenţa 
paresteziei a fost considerată a fi  cauza rezultatului 
nesatisfăcător, deoarece nu au existat semne de 
pseudartroză radiologică, precum şi îmbunătăţirea 
durerilor de spate a fost una satisfăcătoare. Pacienţii 
au fost supuşi procedurilor de neurostimulare, precum 
şi la modalităţi de tratament pasive fără o îmbunătăţire 
substanţială. În aceste trei cazuri am considerat că 
tabloul clinic este cauzat de fi broza epidurală, iar o 
reexplorare a elementelor neuronale nu ar aduce nici 
un benefi ciu deoarece ar putea provoca şi mai multe 
adeziuni epidurale şi cu agravarea paresteziei.

Rezultatele clinice şi radiologice obţinute în acest 
studiu pot fi  comparate favorabil cu alte rezultate 
raportate în literatura de specialitate [7, 19].

Concluzii
În urma realizării studiului am ajuns la concluzia 

că rezultatele relativ bune obţinute în acest grup de 
pacienţi pot fi  atribuite într-o mare parte selecţiei 
corecte a pacienţilor pentru intervenţia chirurgicală 
repetată. Totodată, pacienţii incluşi în acest studiu au 
suportat în trecut o singură intervenţie chirurgicală 
nereuşită de discectomie, fără o durată lungă de dureri 
cronice neuropatice. Convingerea noastră este că 
instabilitatea segmentală mecanică este o consecinţă 
postoperatorie aproape inevitabilă după o discectomie 
şi, prin urmare, acesta poate juca un rol important în 
patogeneza sindromului de chirurgie lombară eşuată. 
În concluzie, cu excepţia cazurilor când reapariţia 

Fig. 2. a. Fuziune intervertebrală transforaminală L4-5 bilateral realizată cu cuşcă din titan; b. Fuziune TLIF L3-4-5 
cu cuşcă din PEEK la L5-S1; c. Demonstrarea fuziunii intervertebrale la CT.
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simptomelor se datorează herniei discale recurente 
pure, fuziunea spinală este un procedeu chirurgical de 
bază în tratamentul sindromului de chirurgie lombară 
eşuată. În majoritatea cazurilor explorarea de rutină 
a rădăcinii nervoase nu este obligatorie, în special, 
în cazurile în care compresiunea radiculară poate fi  
exclusă cu ajutorul investigaţii de IRM cu contrast.
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Rezumat. Scopul studiului: Analiza rezultatelor tratamentului chirurgical al pacienţilor cu hernii discale recurente 
prin aplicarea fuziunii intervertebrale transforaminale şi a laminotomiei repetate cu scop de ameliorare a durerii şi diza-
bilităţii. Material şi metode. Au fost examinate datele diagnosticului şi tratamentului complex al 56 de pacienţi cu hernii 
discale lombare recurente, care au suportat anterior 1-3 intervenţii chirurgicale. Pentru diagnostic şi diferenţiere de fi broza 
peridurală a fost utilizată investigaţia de IRM cu contrast paramagnetic (gadoliniu), iar pentru identifi carea instabilităţii 
segmentare a fost realizată radiografi a laterală dinamică. Perioada de catamneză după operaţia precedentă a constituit 
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între 1 şi 3 ani după intervenţia chirurgicală indice. Dinamica şi gradul de expresie a durerii a fost apreciat după scala ana-
log vizuală a durerii (AVD) în perioada postoperatorie precoce şi tardivă. Reuşita postoperatorie a fost apreciată folosind 
scala MacNab modifi cată. Perioada de evidenţă după ultima operaţie a fost de cel puţin un an, cu intervalul de 1-4 ani. Re-
zultate. Tratamentul chirurgical a fost efi cient în majoritatea cazurilor, înregistrându-se o reducere a gradului de expresie 
a durerii de la 7,2 – 7,7 puncte a scalei AVD la 1,7 – 2,1 în perioada precoce şi 2,2 – 2,6 în perioada tardivă (peste 1 an). 
Intervenţia chirurgicală repetată a fost efi cientă în 21 din 30 (70%) de cazuri în cadrul operaţiilor de decompresiune fără 
fuziune şi în 20 din 26 (76,9%) cazuri – în cadrul operaţiilor repetate cu fuziune intervertebrală transforaminală (TLIF). 
Concluzie. Intervenţia chirurgicală repetată este o opţiune viabilă pentru pacienţii care au manifestări clinice de recurenţă 
discală. Investigaţia prin IRM cu contrast permite de a diferenţia recurenţele discale de fi broza epidurală. Suplimentarea 
discectomiei repetate şi decompresiunii cu fuziune intervertebrală transforaminală asigură rezultate clinice superioare, în 
special la pacienţii cu semne clinice şi radiologice de instabilitate segmentară.

Cuvinte-cheie: sindrom de eşec al chirurgiei lombare, discectomie repetată, fuziune intervertebrală transforami-
nală, recurenţă discală, laminotomie.

Summary. Diagnostic and operative treatment of recurrent lumbar disc herniation in failed back surgery 
syndrome

The object of study: Analysis of surgical treatment results in patients with recurrent lumbar disc herniation by 
transforaminal lumbar interbody fusion (TLIF) and repeated laminotomy and discectomy for improving of pain and di-
sability. Material and methods: Data analysis on complex diagnosis and treatment of 56 patients with recurrent lumbar 
disc herniation who previously underwent 1-3 lumbar disc surgeries was performed. For diagnosis and differentiation of 
epidural fi brosis an MRI investigation with paramagnetic contrast substance (gadolinium) was used, and for identifi cation 
of segmental instability a dynamic lateral x-ray investigation was carried out. Evolution period after the previous surgery 
was between 1 and 3 years after the index surgery. Pain expression degree and dynamics were assessed with the pain visu-
al analog scale (VAS) in early and late postoperative periods. Overall postoperative success was assessed using modifi ed 
MacNab scale. Follow-up recording period after the last operation was at least 1 year, ranging from 1 to 4 years. Results: 
Surgical treatment was effective in most cases, recording a reduction in pain expression level from 7.2 - 7.7 points on the 
VAS scale to 1.7 - 2.1 in the early period and 2.2 – 2.6 in the late period (1 year). Repeated surgery was effective in 21 
of 30 (70%) cases that underwent decompression surgery without fusion and in 20 of 26 (76.9%) cases that underwent 
repeated surgery with transforaminal lumbar interbody fusion (TLIF). Conclusion: Repeated surgery is a viable option 
for patients who have clinical manifestations of recurrent disc herniation. Investigation by MRI with contrast allows di-
fferentiating disk herniation recurrences from epidural fi brosis. Supplementing repeated discectomies and decompression 
with intervertebral transforaminal fusion provide superior clinical outcomes, especially in patients with clinical and radi-
ological signs of lumbar segment instability. 

Key words: failed back surgery syndrome, repeated discectomy, transforaminal lumbar interbody fusion (TLIF), 
recurrent lumbar disc herniation, repeated laminotomy.

Резюме. Тактика хирургического лечения рецидивов грыж межпозвонковых дисков на поясничном 
уровне

Цель исследования. Ретроспективный анализ результатов диагностики и хирургического лечения 
пациентов, ранее оперированных по поводу грыж межпозвонковых дисков, изучение возможностей 
модифицированной ламинэктомии для устранения компрессии нервных и сосудистых структур. Материал и 
методы. Проанализированы результаты комплексной диагностики и хирургического лечения 56-ти пациентов, 
перенесших от 1 до 3-х повторных вмешательств по поводу дегенеративных заболеваний  поясничного отдела 
позвоночника. При проведении дифференциального диагноза с эпидуральным фиброзом использовали магнитно-
резонансное исследование с применением контрастного парамагнитного вещества содержащего гадолиний, а 
для обнаружения сегментарной нестабильности были проведены боковые радиограммы. Повторные операции 
предприняты в сроки от 1 до 3 лет после исходного хирургического вмешательства. Выраженность болевого 
синдрома и динамику болевого синдрома изучали по ВАШ в ближайшем и отдаленном периодах. Эффективность 
хирургического вмешательства оценивали с использованием модифицированной шкалы МакНаба. Период 
послеоперационного наблюдения составил минимум 1 год (интервал 1-4 года). Результаты. Болевой синдром 
уменьшился с 7,2–7,7 балла перед операцией до 1,7–2,1 после нее; в отдаленном периоде (через 6–12 мес. 
после операции) в среднем составил 2,2–2,6 балла. Повторные хирургические вмешательства показали свою 
эффективность в 21 из 30-ти (70%) случаев при использовании декомпрессивных операций без применения 
спондилодеза и в 20-ти из 26-ти (76%) случаев тогда кода был применен трансфораминальный межтеловой 
спондилодез. Заключение. Повторное хирургическое вмешательство является эффективным методом для 
улучшения состояния пациентов с рецидивами грыж межпозвонковых дисков поясничной области. Применение 
межтелового трансфораминального спондилодеза в данной группе пациентов оправдано при наличии клинических 
и радиологических признаков сопутствующей нестабильности прооперированного сегмента. Модифицированная 
ламинэктомия – патогенетически обоснованное и технически адекватное вмешательство при лечении пациентов 



83Ştiinţe  Medicale

с синдромом неудачно оперированного позвоночника в случаях рецидива и прогрессирования дегенеративно-
дистрофического процесса в случае отсутствия признаков сегментарной нестабильности. 

Ключевые слова: синдром неудачно оперированного позвоночника, магнитно-резонансная миелография, 
стеноз позвоночного канала, модифицированная ламинэктомия, трансфораминальный межтеловой спондилодез

Rata insucceselor postoperatorii în tratamentul 
chirurgical al herniei de disc se situează între 10-33%  
[3–5, 7, 11–13]. Odată cu creşterea numărului de ope-
raţii a sporit şi numărul de pacienţi care au nevoie 
de intervenţii chirurgicale repetate. Aceasta a dus la 
apariţia noţiunii de ”Failed Back Surgery Syndrome 
(FBSS) – Sindrom de Eşec al Chirurgiei Lombare 
(SECL)”, care în prezent este considerată mai mult 
boală aparte decât complicaţie postoperatorie [3–6, 
12].

Cel mai numeros grup de pacienţi cu SECL este 
reprezentat de pacienţii operaţi pe motiv de hernie 
discală lombară prin intermediul abordului posterior. 
Cauzele apariţiei compresiunii neurovasculare repe-
tate sunt multiple, iar printre ele se numără fi broza 
epidurală, instabilitatea segmentară, stenoza seg-
mentară şi recurenţele discale. Adesea se constată 
o combinaţie acestor cauze [1, 2, 4–6, 14, 15]. Cele 
mai frecvente motive pentru o intervenţie chirurgi-
cală repetată sunt eroarea de nivel, recurenţa discală 
ipsilaterală sau controlaterală, decompresiunea insu-
fi cientă, stenoza secundară prin fi broză epidurală şi 
instabilitatea segmentului operat [2, 3, 5, 7, 11].

Cea mai frecventă manifestare a unei recurenţe 
discale este durerea, care poate fi  similară celei care 
a servit motiv pentru prima operaţie şi atunci putem 
suspecta o recurenţă discală ipsilaterală la acelaşi 
nivel sau poate avea altă distribuţie dermatomică şi 
atunci poate fi  vorba despre o hernie discală la alt 
nivel. Diagnosticul diferenţial al unei hernii discale 
recurente este adesea difi cil de stabilit deoarece re-
curenţa discală poate fi  asociată cu manifestări neu-
rologice caracteristice altor stări patologice: stenoză 
lombară, instabilitate segmentară, fi broză peridurală. 
Un indiciu clinic relativ al existenţei unei instabilităţi 
segmentare este ameliorarea durerilor lombare atunci 
când pacientul poartă brâu lombar. Cele mai infor-
mative metode de diagnostic al recurenţelor discale, 
însoţite sau nu de instabilitate segmentară, sunt repre-
zentate de IRM, IRM cu contrast, IRM-mielografi a, 
CT-radiculosaculografi a, radiografi a dinamică latera-
lă [1, 8]. 

Tactica tratamentului chirurgical este dictată de 
complexul de date care includ anamnesticul, tabloul 
clinic şi corelaţia clinico-imagistică. O atenţie deose-
bită trebuie acordată pacienţilor care manifestă dureri 
lombare exprimate. În acest caz este nevoie de evalu-
at pacientul în vederea unei instabilităţi segmentare, 

iar tratamentul chirurgical va include fuziunea seg-
mentului operat.

Scopul studiului dat a fost analiza rezultatelor 
tratamentului chirurgical al pacienţilor cu hernii dis-
cale recurente prin aplicarea fuziunii intervertebrale 
transforaminale şi a laminotomiei repetate cu scop de 
ameliorare a durerii şi dizabilităţii.

Material şi metode 
A fost realizat examenul clinico-imagistic şi au 

fost apreciate rezultatele tratamentului chirurgical a 
unui lot de 56 de pacienţi diagnosticaţi cu hernii dis-
cale recurente ipsilaterale. Intervenţiile chirurgicale 
primare au fost realizate în mai multe instituţii me-
dicale din ţară.

În cadrul intervenţiei primare, la 31 de pacienţi 
(55,4%) a fost aplicat abordul interlaminar, la 16 
(28,6%) – hemilaminectomie, iar la 9 (16,1%) – la-
minectomie.

Pacienţii au fost supuşi unui examen neurologic 
minuţios în vederea aprecierii dinamicii semnelor ne-
urologice comparativ cu operaţia primară. Modalita-
tea de examinare neuroimagistică de bază a fost IRM 
cu contrast, care a permis de a diferenţia cicatricea 
sau fi broza peridurală de o recurenţă discală adevă-
rată. La 50 de pacienţi (89,3%) a fost realizată IRM 
– mielografi a.

Utilizarea substanţei de contrast a modifi cat sub-
stanţial algoritmul şi tactica de tratament a pacienţilor 
cu insuccese postoperatorii. Datorită acestei inves-
tigaţii a devenit posibil de a identifi ca şi a exclude 
necesitatea operaţiei repetate pacienţilor cu fi broză 
peridurală, care tradiţional manifestă cele mai slabe 
rezultate. În acelaşi timp, unele studii arată că reuşi-
ta postoperatorie în cadrul unor recurenţe ipsilaterale 
la acelaşi nivel, care au fost confi rmate prin IRM cu 
contrast tinde să se apropie de reuşita postoperatorie 
în cadrul operaţiilor primare. 

Procesul de formare a cicatricei peridurale du-
rează 3-4 luni, iar organizarea defi nitivă are loc pes-
te 6 luni după operaţie. Tot în această perioadă are 
loc reorganizarea internă a discului intervertebral şi 
vindecarea inelului fi bros. Ţesutul cicatriceal matur 
este bine vascularizat de o reţea fi nă de capilare. Ad-
ministrarea substanţei de contrast duce la o sporire a 
concentraţiei ei în cicatrice şi prezenţa unui semnal 
sporit în T1w. Scanarea IRM a fost realizată peste 
15 minute după administrarea substanţei de contrast 
,,Magnevist” în concentraţie de 0,3 mmoli/kg prin ad-
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ministrarea a 7,5 ml de contrast intravenos. Intervalul 
de 15 minute după administrarea contrastului a fost 
ales din motivul că în această perioadă concentraţia 
contrastului în cicatrice este maximală, iar în nucleul 
pulpos – practic absentă. În acest caz hernia de disc 
recurentă se manifestă ca un o zonă de hipointensitate 
înconjurată de o ”capsulă” care captează contrastul. 
La rândul său nucleul pulpos începe să se contraste-
ze spre minutul 30 după administrarea ,,Magnevist”. 
Prezenţa unor sectoare înconjurate de zone cu hiper-
semnal este caracteristică pentru fragmente discale re-
curente sau restante înconjurate de ţesut cicatriceal.

Operaţia repetată a fost realizată la un interval de 
cel puţin 1 an după operaţia precedentă, cu un interval 
cuprins între 1 şi 3 ani. Pacienţii care au avut semne 
clinice şi radiologice de instabilitate segmentară aso-
ciată cu durere în picior au fost obligatoriu evaluaţi în 
vederea unei instabilităţi radiologice. De asemenea, 
toţi pacienţii cu dureri lombare exprimate, însoţite 
de dureri în picior au fost supuşi radiografi ei dina-
mice laterale. În aşa mod, au fost identifi caţi 30 de 
pacienţi cu hernii discale recurente fără simptome de 
instabilitate segmentară şi 26 – cu simptome clinico-
radiologice caracteristice instabilităţii segmentare.

Tehnica chirurgicală a fost modifi cată în cores-
pundere cu schimbările care au loc în canalul spinal 
după o operaţie de discectomie. Atunci când a fost 
planifi cată decompresiunea fără fuziune, intervenţia 
chirurgicală a fost realizată prin incizie cutanată pe li-
nia cicatricei vechi cu detaşare musculară boantă până 
la lamină. În cazul lipsei laminei, inciza şi detaşarea 
musculară au fost extinse uşor, spre baza laminei 
superioare. Abordurile repetate aproape întotdeauna 
sunt însoţite de rezecţii osoase mai extinse, care sunt 
condiţionate de necesitatea identifi cării unui segment 
fără cicatrice şi rapoarte anatomice păstrate. Identifi -

carea restanţelor de lamină se făcea la baza apofi zei 
spinoase, mai aproape de linia medie. Cu ajutorul di-
sectorului şi ciupitorului de os Kerrison nr. 1 se reali-
za o delimitare iniţială a marginii laminei şi a sacului 
dural subiacent. Etapele de disecţie şi discectomie au 
fost realizate în totalitate cu ajutorul microscopului 
operator. După identifi carea marginii laminei a fost 
realizată o rezecţie superioară-laterală a laminei ori-
entată oblic, prin acesta obţinându-se o expoziţie mai 
bună a spaţiului discal şi a unui spaţiu de mobilitate 
mai mare pentru manevră. Acest moment este deose-
bit de important, mai ales, în cazul operaţiilor repe-
tate din motivul mobilităţii reduse din cauza fi brozei 
peridurale existente. Extinderea superioară-laterală a 
laminotomiei asociată cu foraminotomie suplimenta-
ră a permis de a obţine o expoziţie adecvată a herniei 
recurente, a rădăcinii nervoase şi, a spaţiului discal 
fără a compromite stabilitatea articulaţiei zigapofi za-
re. O atenţie deosebită s-a atras extinderii laterale a 
rezecţiei pentru a nu depăşi 50% din lăţimea apofi zei 
articulare inferioare.

Fuziunea intervertebrală transforaminală (TLIF) 
a fost aplicată unui lot de 26 de pacienţi. Abordul 
transforaminal a fost realizat atât pe linia cicatricei 
vechi, cât şi prin incizii paramediane şi abord prin 
spaţiul Wiltse. Abordul transforaminal are un şir de 
avantaje, care sunt deosebit de importante, mai ales, 
în cadrul intervenţiilor chirurgicale repetate. Accesul 
transmuscular oferă o rută operatorie fără cicatrice şi 
risc de leziune a durei, iar unghiul de acces către pedi-
culul vertebral reprezintă aprx. 15 grade ceea ce este 
comod pentru plasarea şuruburilor transpediculare la 
nivelul L3-S1. În cazul în care este înregistrată pre-
zenţa unei cicatrice masive peridurale, abordul trans-
foraminal poate fi  realizat începând cu partea externă 
a articulaţiei zigapofi zare. Acesta permite identifi care 

Fig. 1. Hernie de disc recurentă L5-S1 pe dreapta; a. aspect imagistic (IRM cu contrast); b. radiografi e postoperatorie 
– TLIF unilateral cu cuşcă din PEEK; c. CT postoperator, aspect axial
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precoce a rădăcinii nervoase şi protecţia ei pe parcur-
sul rezecţiei osoase cu scop de decompresiune. Pentru 
a obţine o expoziţie bună a spaţiului discal şi pentru a 
evita tracţia, rezecţia osoasă a fost realizată complet 
de la un pedicul la altul cu eliberarea completă a fo-
ramenului neural. La nivelul L5-S1 a fost nevoie de 
o rezecţie inferioară a sacrului pentru a avea unghi de 
acces confortabil către discul L5-S1.

Discectomia era realizată numai după o decom-
presiune deplină şi mobilizarea sufi cientă a rădăci-
nii cu scopul evitării unei avulsii a rădăcinii prinse 
în cicatrice. Fuziunea intervertebrală a fost realizată 
cu cage ,,banana-shape” din PEEK plasat în 1/3 an-
terioară a spaţiului intervertebral. Cuşca din PEEK, 
dar şi spaţiul intervertebral erau umplute cu material 
osteoinductiv EquivaBone pentru stimularea fuziunii. 

Fig. 2. Scala Analog – Vizuală de apreciere a Durerii

Tabelul 1 
Scala MacNab modifi cată de aprecierea rezultatelor postoperatorii

Excelent Fără dureri importante. Fără restricţii în activităţi. Reîntors la lucrul precedent sau nivelul prece-
dent de activitate

Bun Dureri ocazionale cu caracter non-radicular, dar care pot fi  controlate cu remedii antiinfl amatoa-
re. Apt de muncă, dar cu anumite modifi cări în regimul de lucru

Moderat Îmbunătăţire funcţional modestă; în continuare inapt de muncă, prezenţa handicapului sau impo-
sibilitate de a se bucura de activităţile de agrement din cauza durerilor severe intermitente

Nesatisfăcător
Semne obiective de implicare radiculară. Fără ameliorare sau o ameliorare insufi cientă pentru a 
spori activităţile de lucru sau legate de viaţa socială. Necesitate de evaluare şi tratament chirur-
gical repetat

Tabelul 2 
Interpretarea scorului obţinut în cadrul evaluării după scala de dizabilitate socială şi profesională 

Oswestry
Scor obţinut Interpretare

0% - 20%
Dizabilitate minimă

Pacienţii pot face faţă tuturor activităţilor cotidiene obişnuite. Nu au nevoie de tratament 
special, doar limitări impuse la ridicarea greutăţilor şi exerciţii

21% - 40%
Dizabilitate moderată

Pacienţii au difi cultăţi sporite la mers, şezut sau poziţie verticală mai îndelungată. Capaci-
tatea de a călători sau viaţa socială sunt posibile, dar cu difi cultăţi importante. Unii pacienţi 
nu sunt capabili să lucreze (în funcţie de specifi cul activităţilor de serviciu).  Îngrijirile per-
sonale, viaţa sexuală şi somnul nu sunt afectate sever, ceea ce permite de a menţine starea 
satisfăcătoare cu tratamente non-operatorii

41% - 60%
Dizabilitate severă

Persistenţa durerii reprezintă problema principală în acest grup de pacienţi, iar această du-
rere afectează chiar şi activităţile cotidiene elementare. Este necesară o evaluare minuţioasă 
pentru decizia tacticii de tratament ulterior

61% - 80%
Infi rm

Durerea lombară sau în picior afectează toate aspectele vieţii pacientului într-un volum mare. 
Este nevoie de măsuri active invazive.

81% - 100% Pacienţii sunt ţintiţi la pat sau simulează

Pentru fuziune a fost utilizat sistemul de stabilizare 
transpediculară ,,Legacy 5.5” (Medtronic, USA) cu 
şuruburi şi tije. Rezultatele imagistice ale TLIF ip-
silateral la un pacient cu recurenţă discală însoţit de 
instabilitate segmentară sunt prezentate în fi gura 1.

Pacienţii au fost examinaţi repetat la 3, 6 şi 12 
luni postoperator, apoi o dată pe an. Dinamica sindro-
mului dureros a fost apreciată utilizând scala analog 
vizuală a durerii (Figura 2). Reuşita postoperatorie fi -
nală a fost apreciată de un examinator independent la 
1-3 ani după intervenţie conform scalei MacNab (ta-
bel 1) [18]. Dizabilitatea funcţională a fost apreciată 
conform scalei Oswestry Disability Index (ODI) ver. 
2.1.(tabel 2) [16, 17].

Rezultate şi discuţii
Acuzele şi manifestările clinice care au dus la 
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adresarea repetată pentru îngrijiri medicale sunt ex-
puse în tabelul 3. Toţi pacienţii au avut dureri în pi-
cior de diferit grad de expresie. La o parte de pacienţi 
durerea în picior a fost însoţită de dureri exprimate în 
spate. Majoritatea pacienţilor au avut dereglări neu-
rologice exprimate diferit, iar 14 (25%) din pacienţi 
au manifestat semne de sindrom de cauda equina in-
complet.

Tabelul 3 
Manifestările clinice ale pacienţilor, n (%)

Manifestări clinice Pacienţi
Dureri cronice în picior (însoţite sau 
nu de dureri lombare)

56 (100%)

Sindrom cauda equina 14 (25%)
Dereglări de sensibilitate 48 (85,7%)
Defi cit motor 17 (30,4%)
Claudicaţie neurogenă 39 (69,6%)

IRM cu contrast este investigaţia principală care 
a permis de a identifi ca cauza defi citului neurologic 
în majoritatea cazurilor, mai ales, la pacienţii care au 
fost operaţi anterior. Pacienţilor care au avut dureri 
lombare importante, le-a fost recomandată efectuarea 
radiografi ilor lombare laterale dinamice. 

Pe lângă hernia de disc recurentă, care a fost iden-
tifi cată în toate cazurile, la 10 pacienţi (17,9%) recu-
renţa discală a fost însoţită de un grad înalt de fi bro-
ză peridurală, iar la alţi 15 pacienţi (26,8%) extruzia 
fragmentelor discale a avut loc pe fondalul prezenţei 
unei stenoze de canal lombar nerezolvate operator 
sau recurente la nivelul operat. În aşa fel, în toate ca-
zurile a fost depistată o compresiune neuronală şi un 
confl ict discoradicular care a fost ţinta manipulaţiilor 
microchirurgicale.

Semne clinice şi radiologice de instabilitate seg-
mentară au fost depistate la 26 de pacienţi. Toţi aceşti 
pacienţi au fost supuşi tratamentului de decompresi-
une urmat de fuziune intervertebrală transforaminală. 
Din 26 de pacienţi, la 20 procedura de TLIF a fost 
însoţită de stabilizare transpediculară bilaterală, iar 
la 6 – stabilizare unilaterală din partea predominării 
simptomelor.

Gradul de expresie a durerii a fost apreciat uti-
lizând scala analog-vizuală a durerii. S-a constat că 
efi cienţa ameliorării durerilor în picior şi spate scade 
uşor în funcţie de perioada postoperatorie examinată. 
Aşa, la intervalul de 6 luni postoperator a fost înre-
gistrată o expresie media durerii de 1,7 – 1,9 puncte 
după scala AVD, pe când la intervalul de 1 an şi mai 
mult această cifră a crescut la 2,2 – 2,4 puncte. 

Unul din criteriile analizate a fost perioada de su-
ferinţă după operaţia primară. S-a constat că pacienţii 
care au fost operaţi în intervalul de 6 – 12 luni după 
operaţia primară au arătat rezultate superioare grupu-

lui de pacienţi acer au avut o perioadă de suferinţă de 
2 ani şi mai mult (80,4% vs 37,5% după scala Mac-
Nab) p<0,05. Aceste date au primit confi rmare şi în 
cazul evaluării pacienţilor cu utilizarea chestionaru-
lui de apreciere a dizabilităţii funcţionale Oswestry 
(ODI) (73,2% vs 21,4%) de pacienţi cu dizabilitate 
minimă la 6-12 luni vs >24 luni după prima operaţie.

Datele sumare obţinute arată că în linii generale, 
tratamentul chirurgical repetat arată un grad de reu-
şită înaltă în cadrul recurenţelor discale ipsilaterale. 
Această efi cienţă a fost ceva mai mare în cazul trata-
mentului prin fuziune intervertebrală transforaminală 
(70% vs 76,9%), fapt care se explică printr-un abord 
transforaminal mai larg, posibilitate de decompresi-
une mai bună, manipulare redusă asupra structurilor 
neuronale, risc de deschidere a durei redus.

Condiţia principală care asigură succesul postope-
rator este înlăturarea tuturor factorilor de compresiu-
ne neuronală cu păstrarea maximală a integrităţii ele-
mentelor de suport posterioare ale coloanei vertebrale 
în cazul decompresiunii solitare şi realizarea tehnică 
corectă a fuziunii transforaminale în cazul operaţii-
lor cu stabilizare. Aceste obiective au fost posibile în 
cazul unei examinări clinico-neurologice riguroase 
preoperatorii şi a efectuării unor examene neuroima-
gistice contemporane. Tehnica chirurgicală perfectă, 
hemostaza minuţioasă şi decompresiunea adecvată a 
structurilor neuronale pot asigura un rezultat clinic 
satisfăcător în rândul pacienţilor care se confruntă cu 
un insucces după o discectomie lombară.

Concluzii 
Intervenţia chirurgicală repetată pe motivul unui 

insucces postoperator iniţial necesită o evaluare clini-
co-imagistică riguroasă, care să includă investigaţia 
IRM cu contrast care permite de a diferenţia o recu-
renţă de hernie de disc şi fi broza peridurală. Discecto-
mia prin laminotomie superio-laterală este o măsură 
chirurgicală sufi cientă pentru cazurile de recurenţă de 
hernie de disc fără semne de instabilitate. Suplimen-
tarea decompresiunii radiculare cu fuziune interverte-
brală transforaminală este argumentată fi ziopatologic 
în cazul existenţei semnelor clinice sau radioimagis-
tice de instabilitate segmentară. Rezultatele cele mai 
bune, conform scălilor de evaluare Oswestry şi Mac-
Nab pot fi  obţinute în cazul intervenţiei chirurgicale 
în intervalul de până la 12 luni după operaţia indice.
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DIVERTICULII ESOFAGIENI. MANAGEMENT CONTEMPORAN
SECŢIA CHIRURGIE TORACICĂ IMSP SCR

Alexandru Toma, Nicolae Gladun, dr. hab. în med., prof. univ., Ion Balica, dr. hab. în med., 
conf. univ., Igor Maxim, dr. în med., conf. univ., Sergiu Ungureanu, dr. în med., conf. univ., 

Teofi l Iusco, Sergiu Rusu, Vladimir Sîli, Grigore Ţara, 
Tatiana Toma, Ion Florea,

IMSP SCR, Chirurgia Toracică
alextoma2@rambler.ru, tel.069316059

Rezumat
Autorii analizează experienţa Secţiei Chirurgie Toracică IMSP SCR în tratamentul a 94 pacienţi cu diverticuli 

esofagieni de diversă localizare. Sunt prezentate aspectele principale ale tehnicii chirurgicale, complicaţiile (17,88%) şi 
mortalitatea (3,19%). Experienţa diverticulectomiei videotoracoscopice cuprinde trei cazuri cu evoluţie postoperatorie 
necomplicată.

Summary. Esophageal diverticula. The contemporary management
The authors analyze the Thoracic Surgery Department (Republican Clinical Hospital) experience in the treatment 

of 94 patients with esophageal diverticula with diverse location. There are presented the main aspects of surgical tech-
nique, complications (17,88%) and mortality (3,19%). Videotoracoscopic diverticulectomy experience includes three 
cases with uncomplicated postoperative evolution.

Резюме. Дивертикулы пищевода. Современный менеджмент
Авторы анализируют опыт Отделения Торакальной Хирургии РКБ в лечении 94 пациентов с дивертикулами 

пищевода различной локализации. Представлены основные аспекты хирургической техники, осложнений (17,88%) 
и смертности (3,19%). Опыт видеоторакоскопической дивертикулэктомии включает три случая с неосложненным 
послеоперационным течением. 
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Introducere 
Diverticulul esofagian (DE) reprezintă o dilatare 

segmentară, excentrică, permanentă, sacciformă, ce 
interesează numai o porţiune a circumferinţei pere-
telui esofagian şi care comunică cu lumenul  acestui 
organ.

În literatură se remarcă incidenţa relativ rară a 
diverticulilor esofagieni, atât în cadrul patologiei tu-
bului digestiv, în general,  dar şi a patologiei esofagu-
lui, în particular. Examenul radiologic al pacienţilor 
cu disfagie a depistat prezenţa diverticulului Zenker 
în 2,3% cazuri. Prevalenţa diverticulului Zenker la 
100000 populaţie este între 0,01% şi 0,11% [1], vâr-
sta pacienţilor fi ind cuprinsă între 40-60 ani. Împărtă-
şim experienţa clinicii în domeniul tehnicii şi tacticii 
chirurgicale a DE de diferită localizare, precum şi 
elementele managementului postoperator al acestor 
pacienţi. 

Material şi metode
În clinica Chirurgie Toracică a SCR din totalul 

de 94 pacienţi (trataţi în perioada anilor 1970-2014) 
prezentau diverticul la nivelul esofagului cervical – 
42(44.68%), mediotoracici – 27(28.72%) şi epifrenici 
– 25(26.60%). Vârsta pacienţilor era între 40-60 ani, 
categorie supusă indicaţiilor operatorii în cazul unei 
simptomatologii evidente (Tabelul 1).

 
Tabelul 1

Repartizarea pacienţilor după vârstă şi sex

I grup (1970 
- 1999)

N= 4, b/f – 
19/22

II grup 
(2000 - 
2014)

N= 53, b/f – 
36/17

Total
N= 94, b/f  - 

54/40

20-40 ani 7 (17,08%) 2 (3,72%) 9 (9,58%)
41-60 ani 25 (60,97%) 27 (51%) 52 (55,32%)
61-80 ani 9 (21,95%) 24 (45,28%) 33 (35,1%)

Indicaţia operatorie la pacienţi cu diverticul eso-
fagian a fost stabilită pe baza analizei riguroase a 
datelor clinice,  endoscopice, radiofuncţionale şi ma-
nometrice. Tabloul clinic evident evocat prin tiada 
Leger (disfagie, regurgitaţie, sialoree) a fost prezent 
la majoritatea pacienţilor trataţi chirurgical în clinică. 
Pacienţii au fost repartizaţi în 2 grupuri ce corespund 
cu debutul studiului 2000-2014.

I grup – 41 pacienţi trataţi în perioada anilor 
1970-1999. 

II grup – 53 pacienţi trataţi în perioda anilor 2000-
2014.

Separarea pacienţilor în două grupuri a fost  ne-
cesară pentru  a evalua şi analiza comparativ ambele 
loturi de pacienţi, rezultatele intervenţiilor chirurgi-
cale bazate pe îmbunătăţirea  metodelor de diagnostic 

actuale, a tehnicilor chirurgicale şi a performanţelor 
dispozitivelor folosite.

Tabelul 2
Perioadele de studiu şi localizarea diverticulilor

Repartizare
 după grup

Localizare

I grup 
(1970 
-1999)
N=41

II grup 
(2000-
2014)
N=53

Total
N=94

Faringoesofagian
Zenker

13 
(31,7%)

29 
(54,71%)

42 
(44,68%)

Mediotoracic 18 (44%) 9 
(16,99%)

27 
(28,72%)

Epifrenic 10 
(24,3%)

15 
(28,3%)

25 
(25,6%)

Examenul radiologic baritat de faţă şi profi l este o 
metodă de bază a diagnosticului evidenţiind mărimea 
diverticulului, localizarea, prezenţa retenţiei, care de 
altfel pune indicaţia operatorie. 

Examenul endoscopic – difi cil în unele cazuri, 
evidenţiază obiectiv comunicarea pungii diverticula-
re  cu lumenul esofagului, depistează leziunile infl a-
matorii a mucoasei.

Manometria esofagiană poate evidenţia hipertonia 
sfi ncterului esofagian superior, tulburări de motilitate 
esofagiană, hipertonia sfi ncterului esofagian inferior 
iar PH – metria pe 24 ore este utilă  în asocierea cu 
boala de refl ux gastroesofagian.

Discuţii
Diverticulii faringoesofagieni şi diverticulii epi-

frenici sunt diverticuli de pulsiune provocaţi de o 
hiperpresiune intralumenală legată  şi de tulburări 
motorii faringiene sau esofagiene. Diverticulii medi-
otoracici sunt diverticuli de tracţiune, secundari unei 
cicatrici retractile de adenită granulomatoasă de veci-
nătate. Dată fi ind raritatea cauzelor ce pot determina 
apariţia diverticulilor mediotoracici (tuberculoza, an-
tracoza, histoplasmoza) actualmente se consideră că 
diverticulii esofagieni se datorează unei anomalii de 
motricitate esofagiană care trebuie bine identifi cată.

Histopatologia şi patogeneza variată de formare 
a diverticulilor esofagieni condiţionează multitudinea 
de clasifi cări existente în literatura de specialitate. Ca-
tedra Chirurgie FEC MF USMF  Nicolae Testemiţanu 
se conduce de clasifi carea Петровский şi  Ванцян 
(1968) [2]:

1. După momentul apariţiei:
Diverticuli congenitalia. 
Diverticuli dobândiţib. 

2. După sediu:
Diverticuli cervicalia. 
Diverticuli intratoracicib. 

Diverticuli mediotoracici1. 
Diverticuli epifrenici2. 
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3. După mecanismul de apariţie:
Diverticuli de pulsiune a. 
Diverticuli de tracţiune.b. 

Diverticulul cervical apare la nivelul de trecere a 
faringelui în esofag, pe peretele posterior, unde două 
seturi de muşchi oblici ai faringelui se unesc cu muş-
chiul circular al esofagului.  Anatomic, fi brele obli-
ce ale muşchiului cricofaringian formează un spaţiu 
triunghiular delimitat superior de fi brele constricto-
rului faringian inferior şi bilateral  de fi brele oblice 
ale cricofaringianului. Fiind cunoscut sub numele de 
„scobitura faringiană”, acest loc reprezintă un spaţiu 
slab funcţional al peretelui posterior al esofagului – 
punctul slab al lui Killian [3]. Această arie în repetate 
rânduri primeşte întreaga forţă a bolusului alimentar 
care este împins în actul de deglutiţie de către muşchii 
puternici ai faringelui către lumenul mult mai îngust 
al esofagului. Odată cu creşterea în dimensiuni, acest 
sac se extinde într-o parte sau alta, mai des spre stânga 
(favorizat de poziţia esofagului uşor pe stânga). Din 
cauza spaţiului mic de extindere între fasciile gâtului, 
aceşti diverticuli sunt frecvent simptomatici. Anato-
mia diverticulilor cervicali este studiată destul de de-
taliat. Kole 1956 [4] deosebeşte diverticuli adevăraţi 
şi pseudodiverticuli. Diverticulii adevăraţi au pereţii 
formaţi din toate straturile peretelui esofagului, iar în 
cazul pseudodiverticulilor mucoasa şi submucoasa 
esofagului herniază printre straturile musculare. Mu-
coasa diverticulului este tapetată cu epiteliu pavimen-
tos, fregvent sunt depistate, la examen histologic, in-
fi ltrate de celule cilindrice, mai ales, în cazul dezvol-
tarii diverticulitei din cauza stazei alimentare. Gura 
de intrare a diverticulilor în acest segment cel mai des 
se situează pe peretele posterior al hipofaringelui, la 
nivelul cartilajului cricoid şi are o formă ovală. Oda-
tă cu creşterea în dimensiuni corpul diverticulului se 
situează între peretele posterior al esofagului şi fascia 
prevertebrală, ceea ce provoacă compresia esofagu-
lui. Creşterea ulterioară în dimensiuni a diverticulului 
duce la deplasarea sacului cervical pe stânga sau spre 
mediastinul anterior, având posibilitatea de compre-
sie asupra organelor mediastinale.

Diverticulii mediotoracici pot apărea oriunde 
de-a lungul  esofagului, dar mai frecvent sunt depis-
taţi de-a lungul peretelui anterior la nivelul bifurca-
ţiei traheei. Pot fi  unici sau multipli şi frecvent sunt 
depistaţi ocazional. Ca regulă implică toate straturile 
peretelui esofagian datorită unei forţe de tracţiune din 
exterior. Majoritatea acestor diveritculi este rezultatul 
proceselor granulomatoase infl amatorii cronice care 
înconjoară structurile mediastinului, ca trahea, bron-
hiile şi în mod special nodulii limfatici. Limfadenita 
tuberculoasă este considerată agentul etiologic pri-

mar. Diverticulii formaţi sunt conici, cu apexul ori-
entat în afară şi superior faţă de esofag. Colul lor lat 
şi prezenţa stratului muscular în perete previne acu-
mularea alimentelor şi secreţiilor în interiorul lor. Ca 
dimensiuni aceştia ajung până la 3-4 cm în diametru, 
în schimb forma lor poate fi  foarte variată.

Diverticulii epifrenici, în trecut mai rar depistaţi, 
au o incidenţă actuală mai înaltă, odată cu introduce-
rea în practică a examinării cu contrast a pacienţilor 
cu acuze legate de tractul gastrointestinal superior. 
Etiologia este încă puţin elucidată fapt ce a favorizat 
expunerea mai multor teorii, precum particularităţile 
de dispunere a fi brelor musculare la nivelul esofagu-
lui supradiafragmal (Mackler) [5], diverse defecte 
congenitale ale esofagului toracic inferior (Lahey [6], 
Warren [7]), teoria obstacolului organic (Effl er et al. 
[8]) cu ,,explozia” esofagului mai sus de obstacol şi, 
mai recent, teoria obstrucţiei funcţionale (Goodman 
şi Parnes [9], Habien [10]) ş.a. Diverticulii epifrenici 
se situează la distanţa de 6-10 cm deasupra cardiei, 
mai frecvent pe peretele anterior şi drept al esofagu-
lui. Forma lor de obicei este sferică, iar dimensiunile 
depind de ,,vârsta” diverticulului, variind de la 1-2 
cm până la 10-15 cm în diametru. 

Tabloul clinic este evocat de triada Leger – disfa-
gie, regurgitaţie şi sialoree. Aspectele semiologice 
defi nesc trei categorii de manifestări:

simptome datorate perturbării progresiei bolu-- 
lui alimentar;

simptome de tranzit esofagian contracurent;- 
simptome ce sugerează spasmul esofagian mus-- 

cular sau esofagita.
Evoluţia clinică a diverticulului este manifestată 

prin:
stadiul I (punctul herniar): este mic, fără reten-- 

ţie alimentară;
stadiul II: diverticulul devine sacular, situat re-- 

troesofagian împinge anterior esofagul şi traheea; cu 
retenţie alimentară;

stadiul III-IV-V: punga diverticulară cervicală - 
coboară până la stern sau în mediastin, are o dezvol-
tare asimetrică, frecvent pe dreapta. Orifi ciul sacului 
este extrem de larg, orientat pe direcţia de coborâre a 
alimentelor, deplasând lateral gura esofagului.

O importanţă deosebită au semnele indirecte, da-
torate complicaţiilor.  Astfel, disfagia cu scădere pon-
derală sugerează o compresie a esofagului, dispneea 
– a traheii, iar congestia cerebrală şi facială, cefaleea 
– o compresie a vaselor mari mediastinale. Complica-
ţii pulmonare (bronhopneumonii, abcese pulmonare) 
sunt manifestarea aspiraţiei conţinutului diverticular. 

Diverticulii intratoracici – mai săraci în simptoma-
tologie, sunt frecvent asociaţi cu hernie hiatală sau tul-
burări de motilitate esofagiana, iar atunci când simp-
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tomele sunt prezente, cel mai des sunt depistate şi alte 
patologii ale tractului gastrointestinal [11]. Diverticulii 
mici sunt asimptomatici, cei mari se pot manifesta prin 
disfagie, diverse semne de comprimare mediastinală, 
pneumopatii de aspiraţie sau rareori perforaţie. 

Tratamentul de elecţie în diverticulul esofagian 
este cel chirurgical. Momentele principale ale inter-
venţiei sunt abordul (cervicotomia, toracotomia late-
rală, laparotomia xifo-ombilicală) în dependenţă de 
localizare, izolarea şi rezecţia sacului diverticular, su-
tura defectului în două planuri (mucoasa/submucoasa 
şi stratul muscular). În unele cazuri linia de sutură este 
acoperită cu ţesuturi adiacente. Rata complicaţiilor a 
fost de 17,88%, cu o mortalitate de 3,19% (3 cazuri).

Actualmente chirurgia diverticulului esofagian a 
păşit pe  cale endoscopică miniinvazivă – tehnicile 
NOTES sau videotoracoscopică (VTS). Experienţa 
clinicii dispune de trei cazuri de diverticulectomie 
prin abord VTS dreapta cu rezultat bun, la fel respec-
tând postulatele tehnicii tradiţionale – mobilizarea 
minuţioiasă a sacului şi colului vezicular cu sutura 
defectului în două planuri.

Concluzii
Experienţa Secţiei Chirurgie Toracică IMSP 1. 

SCR cuprinde 94 cazuri de diverticuli esofagieni, tra-
taţi în perioada 1970 – 2014, cu 4 – 7 cazuri operate 
anual.

Majoritatea pacienţilor (94%) sunt simptoma-2. 
tici, simptomele fi ind cauzate de complicaţiile diver-
ticulilor.

Tratamentul chirurgical este metoda optimală, 3. 
intervenţiile fi ind efectuate prin tehnica chirurgicală 
şi prin VTS, frecvenţa complicaţiilor fi ind de 17,88% 
iar mortalităţii de 3,19%.
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ESOFAGUL BARRETT – MANAGEMENTUL CONTEMPORAN

Sergiu Ungureanu, dr. în med., conferenţiar universitar, IMSP SCR, Catedra FEC MF

Rezumat
În ţările occidentale unde prevalenţa adenocarcinomului esofagian şi de joncţiune esogastrică a crescut dramatic, 

Esofagul Barrett şi adenocarcinomul esofagian reprezintă o problemă de sănătate publică de mare actualitate.  Aproxima-
tiv  2% din pacienţii supuşi examenului endoscopic cu biopsia mucoasei esofagiane şi, cca 10% din cei biopsiaţi în cadrul 
protocolului de investigaţie pentru boala de refl ux gastroesofagian (BRGE) sunt diagnosticaţi cu metaplazie de tip Barrett. 
Se estimează că riscul de apariţie a cancerului esofagian la pacienţii cu metaplazie de tip Barrett este de 30–40 de ori mai 
crescut decât în populaţia generală. Material şi metode: Studiul a fost axat pe analiza materialelor de observaţie clinică, 
a examenelor paraclinice efectuate, a rezultatelor tratamentului într-un lot de 58 de bolnavi cu diferite forme de Esofag 
Barrett trataţi în clinică pe parcursul anilor 1995-2014. Concluzii: Rezultatele imediate şi la distanţă ale tratamentului 
multimodal al pacienţilor cu EB sunt controlabile şi comparabile şi este evidentă necesitatea includerii precoce a metode-
lor de tratament endoscopic şi laparoscopic al BRGE. Intervenţiile chirurgicale antirefl ux efectuate precoce au demonstrat 
că riscul de neoplazie se reduce sau chiar dispare şi se observă regresia modifi cărilor histologice asociate EB.

Cuvinte-cheie: esofagul Barrett, metaplazia, brge, displazia

Summary. Contemporary management of Barrett’s esophagus
Introduction. Barrett’s esophagus and adenocarcinoma of the esophagus represent an actual problem for popula-



91Ştiinţe  Medicale

tion health in Oriental Countries. The rate of adenocarcinoma of the esophagus and esophago-gastric junction has been 
increased in recent years. Approximately 2% of patients undergoing esophageal ’s endoscopy with biopsy, and about 10% 
of those biopsied according to investigation protocol for gastroesophageal refl ux disease (GERD) are diagnosed with me-
taplasia Barrett type. It is estimated that the risk of esophageal cancer in patients with Barrett’s metaplasia type is 30-40 
times higher than in the general population. Material and methods: The study was focused on the analysis of case reports, 
laboratory examinations performed, the results of treatment in a group of 58 patients with different forms of Barrett’s eso-
phagus treated in the clinic during the years 1995-2014. Conclusions: Immediate and late results of multimodal treatment 
of patients with EB are comparable and controllable.  The early including of endoscopic and laparoscopic methods of 
GERD treatment is necessary. Early performed antirefl ux surgery has shown that the risk of neoplasia is reduced or even 
disappears and observed regression of associated EB histological changes.

Key words: Barrett’s esophagus, metaplasia, gerd, displasia

Резюме. Современный подход в лечении пищевода Барретта
Введение.  Пищевод Барретта  и аденокарцинома является проблемой  здравоохранения и представляет 

большой интерес в западных странах, где частота заболеваемости  аденокарциномой пищевода  и пищеводно-
желудочно соединения  резко увеличилась. Примерно у 2% пациентов, перенесших фиброэзофагоскопию с биоп-
сией, и около 10% из больных подвергшихся  биопсии  согласно протоколу исследования для гастроэзофагеальной 
рефлюксной болезни (ГЭРБ) обнаружена  метаплазия типа Barrett. Считается, что риск развития рака пищевода у 
пациентов с пишеводом Барретта  в 30-40 раз выше. Материал и методы: Исследование было сосредоточено на 
анализе материалов клинического наблюдения, на лабораторных исследованиях  и результатах лечения в группе 
из 58 пациентов с различными типами пищевода Барретта находившихся в клинике с 1995 по 2014. Выводы: 
Ранние и отдаленные результаты комплексного лечения больных с EB сопоставимы и контролируемы. Очевидна 
необходимость включения своевременных эндоскопического и лапароскопического методов лечения ГЭРБ. Ран-
ние антирефлюксные операции показали, что риск развития рака пищевода уменьшается или даже исчезает, и 
наблюдается регрессия гистологических изменений характерных для EB.

Ключевые слова: пищевод Барретта, метаплазия, гэрб, дисплазия

Introducere
 Esofagul Barrett (EB) defi neşte situaţia patolo-

gică, de regulă o condiţie dobândită, în care epiteliul 
pavimentos normal al esofagului este înlocuit cu epi-
teliu columnar unistratifi cat, ca răspuns la injuria de-
terminată de refl uxul conţinutului gastric în esofag în 
cadrul Bolii de refl ux gastroesofagian (BRGE). Creş-
terea incidenţei adenocarcinomului esofagogastric a 
atras interesul practicienilor din diverse specialităţi 
referitor la EB. Una din problemele mult discutate 
actualmente referitor a EB este dacă prezenţa celu-
lelor caliciforme (goblet cells) la nivelul joncţiunii 
esogastrice reprezintă cel mai precoce semn pentru 
identifi carea EB şi legatura acestui tip de epiteliu cu 
cancerul esofagian.

 Defi niţia acestei entităţi a evoluat în ultimele 2-3 
decenii de la esofag în întregime cu metaplazie in-
testinala, la metaplazie întinsă pe cel putin 3 cm dea-
supra joncţiunii esofagogastrice. Actualmente, este 
acceptată defi niţia, conform căreia esofagul Barrett 
reprezintă înlocuirea epiteliului esofagian pe orice 
lungime care poate fi  recunoscută prin endoscopie şi 
demonstrarea metaplaziei de tip intestinal, prin exa-
men histopatologic. Această defi niţie subliniază 2 as-
pecte şi, anume: un aspect fi ziopatologic, reprezentat 
de determinismul refl uxului gastroesofagian sever şi 
persistent, acid sau mixt şi, un aspect morfopatolo-
gic, adică necesitatea demonstrării metaplaziei epite-

liului pavimentos normal. EB este uzual recunoscut 
prin aspectul tipic la explorarea endoscopică, când un 
segment de mucoasă de culoare roz-roşu aprins apare 
deasupra joncţiunii esofagogastrice (JEG), înlocuind 
mucoasa esofagului inferior de culoare roz palidă. 
Linia de demarcaţie între cele două tipuri de epiteliu 
poate fi  relativ regulată, însă mai frecvent apare nere-
gulată, cu prelungiri în formă de fl acără ale epiteliului 
de metaplazie

Introducerea pe scară largă a endoscopiei ne per-
mite să afi rmăm că EB este o constatare relativ frec-
ventă apărând până la 2% din totalul esofagoscopiilor 
şi până la 10-20% din endoscopiile realizate la pa-
cienţii cu simptome ale BRGE [7]. Cel de-al doilea 
motiv al importanţei preocupărilor de EB este poten-
ţialul său malign evident, fi ind încadrat în rândul le-
ziunilor premaligne, iar riscul ca un pacient purtător 
al metaplaziei intestinale să dezvolte adenocarcinom 
esofagian este de 125 de ori mai mare decât la popu-
laţia generală [4]. În plus, adenocarcinomul esofagian 
este o afecţiune cu prognostic sumbru, supravieţuirea 
la cinci ani fi ind de sub 15% în cazul tumorilor com-
plet rezecabile [12]. Aceste considerente constituie 
laitmotivul studiului nostru ce reprezintă doar o parte 
a unui studiu mult mai larg ce vizeaza întreg spectrul 
patologiilor nononcologice ale JEG.

Material şi metode de cercetare
Articolul a fost realizat în cadrul Catedrei de Chi-
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rurgie, Facultatea de Educaţie Continuă a Medicilor, a 
Universităţii de Stat de Medicină şi Farmacie,,Nicolae 
Testemiţanu’’ (Secţiilor  Chirurgie Generală şi Toraci-
că, IMSP SCR). Studiul a fost axat pe analiza materi-
alelor de observaţie clinică, a examenelor paraclinice 
efectuate, a rezultatelor tratamentului într-un lot de 
62 de bolnavi cu diferite forme de Esofag Barrett tra-
taţi în clinică pe parcursul anilor 1995-2014.

Lucrarea reprezintă un studiu clinic prospectiv şi 
retrospectiv, care prin metoda analitică a avut drept 
domeniu de cercetare evaluarea particularităţilor de 
evoluţie clinică, de diagnostic şi tratament a pacien-
ţilor cu Esofag Barrett. Cercetarea a fost efectuată în 
baza unui protocol de examinare a bolnavilor, care au 
corespuns criteriilor de includere în lotul de studiu a 
pacienţilor cu Esofag Barrett. 

Rezultatele obţinute
În Clinica Chirurgie FEC MF timp de aproape 20 

de ani (1995-2014) s-au afl at la tratament specializat 
374 de pacienţi cu BRGE. Prin diagnostic endoscopic 
şi histologic la 62 de pacienţi a fost confi rmat Eso-
fagul Barrett. Corelarea vârsta/sex a fost următoare: 
B/F: 45/17. Limite de vârstă 22-73 de ani, predomi-
nant 40-60 ani – 37 pacienţi. Esofag Barrett  segment 
scurt (EBSS) (<3 cm) endoscopic confi rmat la 53 
pacienţi şi Esofag Barrett  segment lung (EBSL) (>3 
cm) la 9 pacienţi.

Din aceste 62 de cazuri la 32 examenul histopato-
logic a evidenţiat tipul 1 de EB (metaplazie gastrică), 
iar la 30 de pacienţi – tipul 2 (metaplazie intestinală). 
Remarcabil a fost faptul că diferite grade de displazie 
au fost depistate la 16 pacienţi cu metaplazie intes-
tinală, dintre care la 12 pacienţi  displazia a avut un 
grad scăzut de atipie (LGD) şi  doar la 4 s-a evidenţiat 
grad înalt de atipie (HGD). 

Metodele de investigaţie utilizate au fost: 
- FGDS+tehnica (NBI) + biopsie.
- Examen histopatologic.
- Radiografi a baritata esogastroduodenala.
- Tomografi a computerizată a abdomenului.
- Scintigrafi a esofagului.
- pH –metria esofagiană 24 ore.
- Manometrie esofagiană.
În clinică a fost implementat şi utilizat următorul 

algoritm de diagnostic şi tratament al pacienţilor cu 
esofag Barrett. 

Aşa dar majoritatea pacienţilor s-au prezentat în 
clinica chirurgicală cu diagnosticul de BRGE având 
cu un recul al maladiei de cele mai multe ori ce depa-
şea 3 ani. Dar au fost şi pacienţi care au fost depistaţi 
la un examen endoscopic de rutină efectuat pentru 
alte patologii (polipoză gastrică preexistentă, diverti-
cul duodenal sau ulcer gastroduodenal).

Examenul endoscopic clasic asociat cu magnifi -
caţie sau NBI a permis, începând cu anul 2009, depis-
tarea mai frecventă a zonelor de metaplazie şi ceea ce 
este mai important poate, a evidenţiat mai bine zonele 
suspecte la displazie ce a ridicat gradul de sensibili-
tate şi veridicitate a metodei până la 75%. Esofago-
gastroscopia a fost completată întotdeauna cu biopsia 
din zonele suspecte ale JEG conform protocolului 
de prelevare  a biopsiilor în esofagul Barrett. Astfel 
încât, cele două metode de examinare au constituit 
pilonii de bază în stabilirea diagnosticului de esofag 
Barrett. Numărul pacienţilor suspectaţi endoscopic la 
EB a fost mult mai mare decât numărul confi rmărilor 
histopatologice. Îmbucurător este faptul că gradul de 
sensibilitate şi veridicitate a ambelor metode a cres-
cut de la an la an. Deasemenea este important să men-
ţionăm ca un rol deosebit în această ordine de idei îl 

Fig. 1. Algoritm de diagnostic şi tratament al EB

Metaplazie
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are experienţa medicilor (endoscopist şi histopatolog) 
antrenaţi în examinarea pacienţilor cu EB.

În conformitate cu rezultatele examenului histo-
logic toţi pacienţii cu EB au fost devizaţi în următoa-
rele categorii:

EB cu sectoare de metaplazie fără atipie celulară 36 a) 
cazuri (58.06%)

EB cu sectoare de metaplazie şi grad scăzut de ati-b) 
pie celulară (LGD) 12 cazuri (19,35%)

Sectoare de metaplazie şi grad înalt de atipie celu-c) 
lară 4 cazuri (6,45%) (HGD)

O categorie aparte a constituit-o 16 (25,8%) pa-
cienţi care au fost spitalizaţi din start cu complicaţii 
evolutive ale EB cum ar fi : ulcerul Barrett, stenoză 
sau adenocarcinomul de JEG care de altfel au fost di-
rectionaţi către chirurgia deschisă.

Aşa dar, în conformitate cu algoritmul menţionat 
mai sus tratamentul pacienţilor cu EB a fost multi-
modal şi a fost constituit atât  din  tratament medical 
direcţionat spre tratamentul BRGE, cât şi prin diferite 
metode de tratament chirurgical: endoscopic, laparo-
scopic  dar şi clasic deschis.

Este important de menţionat că numărul interven-
ţiilor minimal invazive (endoscopice, laparoscopice) 
este mult mai impunător - 44 (70, 9%).

La 36 de pacienţi cu metaplazie  fără displazie 
s-au efectuat intervenţii chirurgicale laparoscopice 
antirefl ux: 22 de operaţii tip Hill-Dor, 11 intervenţii 
tip Hill-Nissen-Rossetti, iar în 3 cazuri a fost utili-
zat procedeul Hill-Toupet. În acelaş rând la 9 pacienţi 
din această categorie, datorită modifi cărilor sugestive 
pentru displazie, s-au efectuat rezecţii sectorale de 
mucoasă.

În lotul pacienţilor cu metaplazie  cu grad scăzut 
de displazie (12 cazuri) s-au efectuat 12 intervenţii cu 
rezecţia sectorală a mucoasei esofagului, iar în for-
mele difuze extinse s-a asociat şi tratament local cu 
Argon plazmă sau lazeroterapie. Practic toţi pacienţii 
acestei grupe au suportat intervenţii chirurgicale la-
paroscopice antirefl ux. Astfel, 48 (77,4%) 62 de paci-
enţi au suportat intervenţii antirefl ux. 

În 16 cazuri s-a recurs la rezecţia  esofagului şi 
substituţia lui cu intestin subţire sau colon. Motivul 
pledării pentru intervenţiile chirurgicale radicale re-
zective cu plastia ulterioară a esofagului a fost deter-
minat de displazia cu gradul înalt de atipie celulară - 4 
cazuri. În 2 cazuri de EB s-a depistat adenocarcinom 
joncţional, deasemenea, pe fondalul displaziei severe, 
iar în 10 cazuri complicaţiile severe ale EB ca ulcerul 
sau stenoza JEG.

Postoperator au decedat 2 pacienti, astfel, letali-
tate postoperatorie constituind 3,22%. Cauza nemij-
locită a deceselor a fost determinată de dehiscenţa  
suturilor anastomozei complicată cu procese septico-
purulente mediastinale şi pleuro-pulmonare.

Discuţii
Descris pentru prima dată în anul 1950, astăzi 

esofagul Barrett este caracterizat ca o stare precance-
roasă, care se dezvoltă ca un rezultat al bolii de refl ux 
gastroesofagian. Refl uarea acidă sau non-acidă într-o 
manieră repetitivă transformă epiteliul scuamos eso-
fagian în epiteliu cilindric caracteristic stomacului şi 
intestinului ce este mai rezistent agresiunii clorhidro-
peptice - având o localizare variabilă circumferenţi-
ală, prelungire în fl acăra liniei Z, insule metaplazice 
sau combinaţii.  

Apare la mai mult de 45% dintre pacienţii cu 
afecţiuni gastroesofagiene cronice de refl ux. Cu cât 
este mai agresivă boala de refl ux gastroesofagian, cu 
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atât prognosticul incidenţei esofagului Barrett este 
mai mare [13]. 

Etiopatogeneza EB nu este pe deplin cunoscută. 
Se acceptă relaţia sa cu RGE sever şi de lungă du-
rată, deşi refl uxul prelungit estimat prin pH-metrie 
Holter, incompetenţa SEI şi alterarea clearance-ului 
esofagian sunt prezente şi la pacienţii cu esofagită se-
veră dar fără EB, ceea ce sugerează că există şi alţi 
factori implicaţi în geneza metaplaziei. În acest sens 
spectrofotometria materialului refl uat arată că şansa 
de apariţie a EB este mult crescută în prezenţa refl u-
xului alcalin şi mixt de unde şi incidenţa crescută la 
vagotomizaţi şi la cei cu gastrectomie şi reconstrucţie 
Billroth II [7].

Din punct de vedere histologic, se pot evidenţia 
trei tipuri de metaplazii: 

Joncţional  (celule mucosecretante cu polul în-- 
chis).

Fundic  (celule principale şi parietale).- 
Intestinal  (columnar cu celule caliciforme, de - 

tip absorbant).
Primul este identic cu mucoasa de la nivelul 

cardiei sau al fundusului gastric, compus din celule 
mucoase de suprafaţă, de tip foveolar. Dedesubtul 
acestora se găsesc glande mucoase de tip cardial sau 
acidsecretante. Cel de-al treilea este reprezentat de 
metaplazia intestinală incompletă şi se referă la un tip 
distinctiv, specializat (Chandrasoma) [1].  Metapla-
zia intestinală completă, însoţită de celule Paneth şi 
celule de tipul enterocitelor, reprezintă o combinaţie 
neobişnuită pentru esofagul Barrett.

Este importantă nu numai prezenţa metaplaziei 
gastrice sau intestinale la nivelul esofagului, dar   şi 
extinderea circumferenţială sau pe lungimea  mu-
coasei esofagului.  Astfel, când această răspândire 
se limitează sub 3 cm este vorba de  EB segment 
scurt (EBSS), în situaţia, când extinderea depăşeşte 
3 cm – EB segment lung (EBSL) care are un po-
tenţial de malignitate mult mai mare, adeseori fi ind 
insoţită de displazie cu grad înalt de atipie celulară. 

În cazurile avansate, depăşite epiteliul cilindric poate 
atinge mijlocul esofagului sau mai sus. Macroscopic 
mucoasa esofagiană distală poate fi  acoperită difuz de 
un epiteliu cilindric, fi e cu limita superioară regulată, 
fi e neregulată asimetrică, la nivelul căreia se constată 
insule de ţesut malpighian Fig. 2,3. Anume lungimea 
segmentului de metaplazie a stat la baza clasifi cării 
Praga a EB.

Zonele de metaplazie sunt frecvent sediul leziu-
nilor displazice, displazia poate fi  de grad scăzut sau 
de grad înalt. Această ultimă variantă afectează apro-
ximativ 90% din cazuri de mucoasă de tip metapla-
zic specializat. Displazia severă este asociată în mod 
constant cu AE. Cercetările efectuate pe piesele de 
rezecţie pentru adenocarcinom, arată legătura directă 
între metaplazia intestinală, displazie şi adenocarci-
nom. De aceea EB este considerat – leziune precan-
ceroasă.

Apariţia adenocarcinomului reprezintă complica-
ţia cea mai redutabilă a esofagului Barrett. Prin studii 
histopatologice s-a demonstrat că adenocarcinomul 
primitiv se dezvoltă numai în prezenţa esofagului 
Barrett [4]. În evoluţia sa, pe lângă transformarea ma-
lignă, pot să apară complicaţii ce impun un tratament 
de urgenţă: ulcere hemoragice, ulcer Barrett, perfora-
ţia, stenoză esofagiană. 

Esofagul Barrett nu determină simptome specifi -
ce. Simptomele sunt mai degrabă cele ale BRGE. Ma-
joritatea pacienţilor au un istoric îndelungat de simp-
tome de refl ux manifestate prin: pirozis, odino fagie, 
disfagie datorată tulburărilor de motilitate, regurgita-
re, sialoree. Paradoxal, 25% dintre pacienţi sunt com-
plet asimptomatici până la instalarea complicaţiilor 
sau acuză simptome minime de RGE, sugerând o sen-
sibilitate scăzută la acid al epiteliului Barrett. De fapt, 
peste 90% din persoanele populaţiei generale care au 
EB nu solicită consult medical rămânând nediagnos-
ticaţi [12].

Conform circumstanţelor anatomice în care se 
afl ă esofagul, metodologia clasică de investigaţie, ce 

             
                         Fig. 2. FEGDS – esofagul Barrett                      Fig. 3. Micropreparat – metaplazia columnară 
                                                                         (esofagul Barrett)
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include inspecţia, palpaţia, percuţia sau ascultaţia, de-
ţine un rol neînsemnat pentru explorarea esofagului. 
Astfel, pentru defi nitivarea unui diagnostic prezumtiv 
corelat cu semnele şi simptomele care se reunesc sub 
tabloul clinic de EB, e necesar de a recurge la urmă-
toarele mijloace de explorare a esofagului:

Examenul radiologic
Examenul endoscopic

Esofagoscopia
Endoscopia cu fl uorescenţă
Endoscopia cu magnifi caţie
Endoscopia combinată cu spectroscopie Ram-
man

Tomografi a prin coerenţă optică
Măsurarea clearance-ului esofagian 
Manometria esofagiană
Testul Bernstein
Scintigrafi a esofagiană  şi  scanare SPECT
Aspiraţia conţinutului esofagian şi pH-metria 

esofagiană
Combinarea pH-metriei esofagiene cu monitori-

zarea multicanalară a impedanţei intraluminale.
Minimum necesar în screeningul EB se bazează 

pe examenul radiologic şi cel endoscopic cu biopsie:
Examenul radiologic cu substanţă de contrast 

constată tulburări de motilitate esofagiană (contrac-
ţii terţiare), precum şi existenţa de stenoze, ulceraţii, 
esofagită severă, hernii axiale şi insufi cienţa SEI.

Endoscopia este examenul care stabileşte dia-
gnosticul cert de EB. Zonele de metaplazie apar de 
culoare roz-roşie, contrastând cu epiteliul scuamos 
care este cenuşiu. Pentru un diagnostic precoce şi 
excluderea displaziei, sunt necesare biopsii multiple. 
I.S.D.E. recomandă efectuarea de biopsii în cele pa-
tru cadrane, la distanţă de maxim 2 cm una de alta 
[3]. Creşterea acurateţii biopsiei endoscopice se poa-
te realiza prin aplicarea unui colorant care evidentia-
ză epiteliul anormal facilitând diagnosticul. Această 
metodă scade numărul biopsiilor pe pacient şi reduce 
costul în raport cu biopsiile multiple.

Ultimele noutăţi în diagnostica EB se bazează pe 
examenul imunohistochimic şi molecular. Imunohis-
tochimia mucinelor, studiul anomaliilor ciclului celu-
lar, ca şi modifi cările genetice pot constitui metode de 
urmărire a progresiei displaziei [2]. 

În ultimul deceniu, pentru tratarea EB, există 2 
opţiuni majore: tratamentul medical vs cel chirurgi-
cal. Tratamentul medical se bazează pe asocierea IPP 
cu medicaţia prochinetică. Această asociere scade 
drastic secreţia acidă, volumul refl uxului şi creşte 
evacuarea gastrică. Într-o oarecare măsură, în ciuda 
tratamentului persistă totuşi un refl ux acid sau mixt. 
În comparaţie, tratamentul chirurgical este reprezen-
tat în cele mai multe cazuri de procedeele antirefl ux, 

practicate pe cale laparoscopică, cu scopul de a resta-
bili competenţa SEI.

După introducerea IPP, s-a observat că măsurile 
de regim igieno-dietetic precum: decubitul cu extre-
mitatea cefalică elevată, regim hipolipidic, renunţa-
rea la fumat, cafea, alcool, evitarea clinostatismului 
postprandial au devenit mai puţin importante. Inhi-
biţia pompei de protoni şi scăderea secreţiei acide re-
prezintă, la ora actuală, cea mai efi cientă soluţie pen-
tru tratamentul medical al esofagitei de refl ux şi este 
efi cient chiar şi în cazul inefi cienţei antagoniştilor de 
receptori H2. Există, totuşi, un studiu care contrazice 
acest fapt [8]. După 12 luni de tratament cu lanso-
prazol, 30 mg/zi, o treime dintre pacienţi au rămas 
simptomatici şi, doar 52% din pacienţii cu esofagită 
de grad III-IV au ramas vindecate.

Unii autori au subliniat faptul că tratarea refl uxu-
lui cu omeprazol la pacienţii care asociază şi infecţie 
cu Helicobacter pylori, creşte riscul de gastrită atrofi -
că. În schimb pacienţii trataţi chirurgical nu au acest 
risc. În consecinţă, se sugerează că înaintea iniţierii 
unui tratament IPP este necesară eradicarea infecţiei 
cu H.pylori [14].

În fi ne, tratamentul cu IPP reduce aciditatea din 
refl ux, astfel că esofagul va fi  supus unui refl ux alca-
lin mai puţin simptomatic, însă la fel de agresiv. Prac-
tic, leziunile evoluează „sub protecţia” unei remisii a 
simptomatologiei. De aceea, pacienţii la care s-a ini-
ţiat un tratament medicamentos trebuie supravegheaţi 
în continuare prin pH-metrie continuă 24 ore, mano-
metrie şi endoscopie.

Tratamentul chirurgical al EB este identic cu cel 
aplicat pentru BRGE şi esofagita de refl ux exceptând 
displazia severă, când este indicată esofagectomia. 
Operaţia antirefl ux reface competenţa SEI, creşte 
evacuarea gastrică, îmbunătăţeşte clearance-ul esofa-
gian şi anulează RGE. Dintre numeroasele procedee 
chirurgicale, cel mai frecvent utilizat este procedeul 
Nissen sau fl oppy Nissen, aplicabil atât prin chirurgie 
clasică, cât şi prin chirurgie laparoscopică. Rezultate-
le chirurgiei antirefl ux în tratamentul EB şi a compli-
caţiilor lui sunt excelente şi în general mai bune decât 
terapia medicamentoasă modernă. O analiză a peste 
900 de FP Nissen, practicate de 9 autori, începând cu 
1991 a găsit o mortalitate sub 0,1% şi o morbiditate 
între 6% şi 25% [5]. Complicaţiile au fost: pneumoto-
rax (1,7%), boala tromboembolică (0,8%) şi disfagia 
(8%). Cea mai scurtă spitalizare: 2 zile, revenirea la 
locul de muncă cea mai rapidă: 14 zile. Aceste rezul-
tate s-au dovedit foarte promiţătoare şi au dus la ex-
tinderea rapidă a indicaţiei chirurgiei laparoscopice în 
tratamentul BRGE şi EB.

Cercetările au arătat că, pe termen lung, rezul-
tatele tratamentului chirurgical sunt mai bune decât 
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cele ale tratamentului medicamentos [6,11,9]. Simp-
tomatologia, esofagită şi refl uxul acid sunt mai bine 
corectate prin chirurgie. Ameliorarea stenozei şi vin-
decarea ulcerului s-au produs la toţi pacienţii, care au 
fost supuşi procedeelor chirurgicale antirefl ux, ceea 
ce nu s-a obţinut prin tratament medicamentos [6]. 
Studiile efectuate randomizat, incluzând în tratament 
chiar doze mari de IPP, au confi rmat că tratamen-
tul chirurgical are rezultate mai bune, în ce priveşte 
controlul simptomelor şi ameliorarea complicaţiilor: 
strictura şi ulceraţia [11]. Totuşi, lipsa certitudinii că 
intervenţia chirurgicală sau tratamentul medical pot 
opri apariţia displaziei şi a carcinomului a dus la di-
recţionarea eforturilor către rezecţia mucoasei de tip 
Barrett prin diverse tehnici mecanice, chimice, termi-
ce sau cu ultrasunete. Fotocoagularea laser şi terapia 
fotodinamică s-au bucurat de un succes aparent. Zo-
nele rezecate prin laser sau ablaţie chimică se vindecă 
cu apariţia epiteliului de tip scuamos. Din nefericire, 
rezecţia incompletă necesită intervenţii repetate, iar 
apariţia stricturilor în procesul de vindecare reprezin-
tă o complicaţie cvasiconstantă. Aceste metode sunt 
recomandate în cazul pacienţilor, care au contraindi-
caţii la intervenţia chirurgicală. Recent, în chirurgie a 
apărut o nouă modalitate de secţionare, coagulare şi 
disecţie a ţesuturilor, folosind energia ultrasunetelor. 
Disectorul cu ultrasunete poate fi  reglat la o energie 
optimă, pentru a permite rezecarea numai a epiteliu-
lui superfi cial până la tunica muscularis mucosae. 
Teoretic, s-ar rezeca astfel numai mucoasa de tip Bar-
rett, fără să se producă leziuni profunde, evitând ast-
fel formarea stricturilor esofagiene. Abordul se face 
prin gastrostomie endoscopică percutanată standard. 
Astfel, este posibilă rezecţia totală a mucoasei, cu as-
pirarea ţesutului rezultat şi efectuarea unor examene 
citologice ulterioare. Vindecarea se realizează prin în-
locuire cu ţesut scuamos, fără apariţia stricturilor.

Generalizând, în comparaţie, prin analiza mate-
rialului propriu putem afi rma că în perioada anilor 
1995-2014, în clinică, a fost introdus algoritmul de 
diagnostic şi tratament precum şi implementarea pe 
scară largă a metodelor de tratament miniinvazive 
endoscopice şi laparoscopice. Rezultatele imediate şi 
la distanţă ale tratamentului multimodal al pacienţilor 
cu EB sunt controlabile şi comparabile şi este eviden-
tă necesitatea includerii precoce a metodelor de trata-
ment endoscopic şi laparoscopic al BRGE.

Concluzii
 Incidenţa adenocarcinomului esofagian este în 1. 

creştere în ţările dezvoltate, iar esofagul Barrett este 
considerat ca leziune precursoare pentru acest tip de 
cancer. Metaplazia de tip Barrett este consecinţa refl u-
xului gastroesofagian cronic şi constituie un risc relativ 
crescut de evoluţie spre adenocarcinom esofagian.

 Diagnosticul EB se bazează pe colaborarea 2. 
strânsă-profesională între endoscopist şi morfopato-
log. Monitorizarea pacienţilor depistaţi cu EB e ne-
cesar să se efectueze după un program bine stabilit şi 
respectând un protocol strict de prelevare a biopsiilor: 
în cele 4 cadrane şi la fi ecare 2 cm de esofag afectat.

 Intervenţiile chirurgicale antirefl ux efectuate 3. 
precoce au demonstrat că riscul de neoplazie se redu-
ce sau chiar dispare şi se observă regresia modifi cări-
lor histologice asociate EB.

 Lipsa certitudinii că intervenţia chirurgicală 4. 
sau tratamentul medical opresc apariţia displaziei şi 
a carcinomului a dus la direcţionarea eforturilor către 
rezecţia mucoasei de tip Barrett prin diverse tehnici 
chimice, termice sau cu ultrasunete. 

Abrevieri:   
EB – esofag Barrett, AE – adenocarcinom esofa-

gian, BRGE – boala de refl ux gastroesofagian, RGE 
– refl ux gastroesofagian, SEI – sfi ncterul esofagian 
inferior, IPP – inhibitori a pompei de protoni, IMSP 
SCR – Instituţa Medico-Sanitară Publică Spitalul Cli-
nic Republican, Chişinău.
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(LESS-TEP SINGLE PORT)
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Rezumat
În acest studiu argumentăm avantajele tratamentului videolaparoscopic printr-un singur acces transombilical total 

extraperitoneal LESS-TEP, în tratamentul herniilor inghinale, ce poartă totalmente caracteristicile intervenţiilor ultra-
moderne, miniminvazive, specifi c metodelor endoscopice, cu risc minim chirurgical, reabilitarea rapidă a pacienţilor şi 
complicaţiilor postoperatorii. Au fost evaluate şi determinate opţiunile tehnice pentru aplicarea tratamentului chirurgical 
LESS-TEP single port şi TEP 3-ports standard în cura herniilor. S-a analizat comparativ rezultatele postoperatorii în tra-
tamentul chirurgical prin LESS-TEP single port şi TEP standard. Tehnica singurului acces transombilical LESS-TEP se 
apreciază ca o metodă ultra-modernă, sigură, cu caracter miniminvaziv, cu impact important asupra sănătăţii pacienţilor 
cu hernii inghinale.

Cuvinte-cheie: hernie inghinală, abord laparoscopic total extraperitoneal, procedeul LESS-TEP, tratament chirur-
gical miniminvaziv, monoacces transombilical

Summary. Surgical treatment of inguinal hernia by transumbilical total extraperitoneal videolaparoscopic 
monoaccess approach (LESS-TEP Single Port)

The research conducted in the present work, demonstrates the effi cacy of the single port minimally invasive lapa-
roscopic treatment LESS-TEP. In the research work consists in the argumentation of the Single Port LESS-TEP treatment 
in the inguinal hernias cure. It were argued the LESS-TEP indications, as an alternative treatment of the standard three 
port TEP surgery. It was established the risk of the complications for the total extraperitoneal laparoscopic method Single 
Port LESS TEP and the technique of standard three port TEP. The data from the study complements the knowledge of the 
surgeons on the role of the endoscope surgery in the treatment of the inguinal hernias. 

Key words: inguinal hernia, laparoscopic approach, total extraperitoneal, LESS-TEP approach, the minimally 
invasive surgical treatment, transumbilical monoacces

Резюме. Хирургическое лечение паховой грыжи через умбиликальный монодоступ тотально-
экстраперитонеальной видеолапароскопической методикой (LESS-TEP Single Port)

Исследования, приведённые в настоящей работе, демонстрируют эффективность тотально-
экстраперитониального доступа LESS-TEP (технология лапароскопических операций через один прокол). На 
основе клинических данных послеоперационного наблюдения был агрументирован лапароскопический метод 
с экстраперитонеальным доступом (LESS-TEP) при лечения паховых грыж. Представлены показания к LESS-
TEP и аргументы в пользу альтернативы данному хирургическому методу. Установлена степень вероятности 
возникновения послеоперационных осложнений после лапароскопических операций через один прокол LESS-
TEP и стандартной трёх портовой видео-лапароскопической методики TEP. 

Ключевые слова: паховая грыжа, лапароскопический подход, предбрюшинный доступ, техника LESS-TEP, 
мини-инвазивное хирургическое лечение, умбиликальный монодоступ
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Introducere 
Prima descriere a metodei chirurgicale  laparosco-

pice în tratamentul  herniei inghinale apare în 1991, ra-
portată de Ralph Ger şi colaboratorii  (Ann R Coll Surg 
Engl1982;64:342-344). Tratamentul miniminvaziv 
endoscopic în cura herniilor inghinale devine interven-
ţie de elecţie, datorită avantajelor sale: estetice, fi zice, 
fi ziologice, durerea postoperatorie minimală, reabilita-
rea rapidă, spitalizare de o zi, cura simultană a herni-
ilor bilaterale, precum şi tactic care derivă din aceste 
principii este că chirurgul, în loc să iniţieze refacerea 
difi cilă a unui perete alterat, aplică în planul clivabil 
celulo-grăsos extraperitoneal şi prevezical o meşă ce se 
transformă într-o structură bine consolidată. 

Metoda laparoscopică total extraperitoneală 
(TEP) o considerăm binevenită din punct de vedere 
conceptual. Benefi ciul acestei metode este că odată ce 
nu se intră în cavitatea peritoneală se exclude lezarea 
organelor abdominale şi contaminarea peritoneală. 
Totodată, se înlătură contactul direct a plasei sinteti-
ce cu viscerele, fi ind minimalizat procesul aderenţial 
potenţial posibil.           

În tehnica laparoscopică ,,TEP” standard se utili-
zează trei trocare prin acces (paraombilical1, ombili-
co-pubian2, fl anc abdominal drept/stâng3).

Monoacces transombilical LESS-TEP este chi-
rurgia fără cicatrici vizibile, oferă un rezultat estetic 
spectaculos. Aplicarea metodei inovatorii ”LESS-
TEP” (laparo-endoscopic single-site surgery ) faţă 
de metoda TEP standard, tehnic este mai difi cil de 
efectuat, în schimb oferă o serie de avantaje, ce atri-
buie procedeului LESS-TEP calităţi deosebite, fi ind o 
metodă ce merită pentru a fi  practicată.

Scopul studiului de faţă este să expună experi-
enţa clinici în efectuarea primelor intervenţii  prin 
monoacces transombilical LESS-TEP în tratamentul 
herniilor inghinale.

Material şi metode
În studiu au fost incluşi pacienţii operaţi doar prin 

metoda laparoscopică total extraperitoneală (LESS-
TEP şi TEP). La cei 85 de pacienţi cu hernie inghi-
nală necomplicată (Nyhus I, II), metoda endoscopică 
(LESS-TEP) printr-un singur port de acces  a fost apli-
cată la 5 (5,88%) pacienţi. Metoda chirurgicală (TEP) 
standard  a fost aplicată la 80 (94,11%) pacienţi. Di-
agnosticul de hernie inghinală a fost stabilit pe crite-
rii clinice şi paraclinice. Investigaţia ultrasonografi e 
(Eco-doppler) a regiunii inghinale extinde informaţia 
în triunghiul inghinal: apreciem dimensiunii herniare, 
gradul de deformaţie a inelului inghinal profund, con-
ţinutul sacului herniar, gradul de ischemie testiculară 
pre-postoperatorie, ce prognozează posibilele difi cul-
tăţi tehnice în alegerea tratamentului laparoscopic al 
herniei inghinale.

Pacienţii au fost informaţi despre metode posibi-
le de tratament al herniilor, cu explicarea benefi ciilor 
fi ecărei tehnici chirurgicale în parte. 

Criteriile comparative evaluate
Avantajele şi dezavantajele metodelor chirurgica-

le aplicate în studiu (TEP şi LESS-TEP) au fost eva-
luate în funcţie următoarele criterii: 

vârsta pacienţilor,- 
indicele de masa corporală (IMC),- 
prezentarea clinică a herniei (dimensiunea, po-- 

ziţie, raport cu structuri adiacente, gradul de ischemie 
testiculară),

timpul operator,- 
incidenţa conversiilor spre operaţie deschisă,- 
sindromul algic (medicaţie analgezică posto-- 

peratorie),
durata de spitalizare,- 
perioada de reabilitare defi nitivă (încadrarea - 

socio-economică),
efectul estetic postoperator.- 

Rezultatele au fost analizate printr-un studiu 
comparativ prospectiv, cu lotul de pacienţi operaţi de 
aceeaşi echipă operatorie prin metoda TEP standard. 
Comparaţia între variabile s-a realizat cu ajutorul tes-
telor: t-Student, chi pătrat (X2) Pearson.

Tehnica chirurgicală (LESS-TEP)
Obiectivele tratamentului laparoscopic al hernii-

lor inghinale sunt:
crearea adecvată a spaţiului preperitoneal cu - 

păstrarea integrităţii foiţei peritoneale parietale,
identifi carea pachetelor vasculare epigastrice - 

inferioare, a funiculului spermatic, a vaselor iliace 
externe, a elementelor conjunctiv-osoase de consoli-
dare a peretelui musculoaponevrotic inghinal,

identifi carea sacului herniar, reducerea lui, eli-- 
berarea de funiculul spermatic la o distanţă de 8-10 
cm de la inelul inghinal intern,

protezarea peretelui inghinal cu acoperirea si-- 
gură a inelului inghinal intern cu plasa sintetică.

Pacient poziţionat în clinostatism. Chirurgul ope-
rator se afl ă în partea controlaterală a herniei inghi-
nale. Se practică o singură incizie 2~3 cm intraombi-
licală. Se identifi că foiţa anterioară a mm. drept ab-
dominal, ce se incizează transversal ~3 cm lungime. 
Prin digitoclazie se prepară larg spaţiul preperitoneal, 
retromuscular.

Utilizând metoda originală LESS-TEP, noi am 
folosit inelul de silicon cu diametrul de 5 cm, adaptat 
pe o mănuşa chirurgicală, poziţionată în spaţiul extra-
peritoneal. Degetele de mănuşă au servit drept suport 
pentru trocare de lucru (Fig. 1). Au fost utilizate un la-
paroscop rigid de 10 mm 300 şi două instrumente de 5 
mm (foarfece şi pensă). Presiune de insufl area CO2  în 
spaţiul extraperitoneal a constituit aprox. 12 mmHg.
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Tehnica laparoscopică total extraperitoneală 
LESS-TEP posedă  câteva etape: introducerea troca-

   
Fig. 1. Metoda de fi xaţie transombilicală a trocarelor de lucru (LESS-TEP) single port

a b 
Fig. 2. Acces laparoscopic total extraperitoneal în cura herniilor inghinale

a) LESS-TEP monoacces transombilical b) TEP cu 3 puncte de acces

relor de lucru, formarea spaţiului preperitoneal, am-
plasarea şi poziţionarea meşei sintetice. 

Prima etapă debutează cu prepararea tunelului 
în teaca muşchiului drept abdominal. Paraombilical 
efectuăm incizia transversală a aponevrozei aproxi-
mativ 2 cm cu precauţie, fără lezarea fi brelor muscu-
lare, pentru a preveni hemoragia din ţesutul muscular. 
Spaţiul preperitoneal se formează prin digitoclazie 
combinat cu prepararea mai largă a camerei cu tupfer 
umed. Formarea tunelului reprezintă un timp opera-
tor orb, ce impune o tehnică precaută. Se adaptează 
o mânuşă chirurgicală cu inel, adaptată la orifi ciul 
aponevrotic. Trocarele de lucru fi ind fi xate de mănu-
şă. Introducerea trocarelor în spaţiul preperitoneal se 
efectuează sub supravegherea video asistată, cu ezita-
rea deteriorării foiţei peritoneale. Etapa de formare a 
spaţiului extraperitoneal de lucru presupune disecţia 

sufi cientă laterală, manevrele chirurgicale efectuate 
necesită o atenţie deosebită, pentru a exclude fi sura-
rea foiţei peritoneale şi apariţia pneumoperitoneului 
(Fig. 2, Fig. 6).

A doua etapă constă în defi nitivarea formării spa-
ţiului de lucru şi identifi carea elementelor anatomice 
a regiunii inghinale: a vaselor sanguine, a funiculului 
spermatic,  a sacului herniar. Totodată se precizează 
tipul herniei inghinale. O atenţie deosebită se acor-
dă hemostazei. Hemoragia împiedică identifi carea 
elementelor anatomice. Etapa de preparare a sacului 
herniar are loc prin tracţiune şi eversia lui totală cu 
mişcări blânde şi disecţia peritoneală la 5-8 cm de fu-
niculul spermatic (Fig. 3).

bbb bbbb
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Fig. 4. Implantarea plasei sintetice în spaţiul preperitoneal cu fi xarea ei secvenţe intraoperatorii 1) schema plasa 
sintetică  2) peretele parietal 3) funiculul spermatic

Fig. 3. Prepararea sacului herniar şi protezarea sintetică (secvenţe intraoperatorii).
1) fascia transversalis 2) inelul intern 3) sacul herniar 4) tractul ilio-pubic 5) funiculul spermatic

a. 
b. 

În etapa următoare  integrăm meşa sintetică în 
spaţiul extraperitoneal.  Scopul principal al protezei 

este acoperirea sufi cientă a zonei de rezistenţă dimi-
nuată a canalului inghinal (Fig. 4).

În situaţia, când defectul parietal este de dimen-
siuni mari, sacul herniar voluminos, inelul inghinal 
intern lărgit, se impune fi xaţia plasei sintetice de ele-

Fig. 5.  Poziţionarea trocarelor în tratamentul herniei inghinale,
metoda “LESS-TEP”

mentele conjunctivo-osoase inghinale. În practica 
noastră am utilizat cu succes endo-staplerul cu dia-
metrul 11 mm cu clame din titan (Fig. 6).

b.b.b  
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În herniile inghinale bilaterale (n=5), am folosit o 
singură plasă sintetică de dimensiuni mari, modelată 
respectiv după spaţiul inghino-pelvian. Exufl aţia CO2 
din camera de lucru o efectuăm monitorizând pozi-
ţia plasei. Durata intervenţiei chirurgicale a constituit 
aproximativ 47±0,9 min.  Momente de bază în condu-
ita intraoperatorie le-au constituit:

- menţinerea optimală a saturaţiei gazoase sangu-
ine,

- corecţia indicelor metabolici,
- postoperator: profi laxia şi combaterea compli-

caţiilor, mobilizarea precoce a pacienţilor.
Cura herniei inghinale bilaterale a fost realizată 

prin identifi carea elementelor funiculare, defectului 
parietal, tracţiune inversă a sacului herniar şi plasarea 
meşei sintetice (polypropylène) de dimensiuni cores-
punzătoare, cu fi xaţie prin manşonarea perifunicula-
ră.    

Rezultate
Toţi pacienţii (n=5; 5,88%) operaţi prin metoda 

,,LESS-TEP single port” au fost urmăriţi timp de 6 
luni şi sunt consideraţi vindecaţi. Rezultate compa-
rative cu pacienţii (n=80; 94,11%) eşantionul ,,stan-
dard TEP” sunt expuse în tabelul 1. Diferenţe semni-
fi cative statistic au fost determinate la durata timpului 
operator (92, 14± 8, 62 (LESS-TEP) vs. 64± 6, 98 

    

      
Fig. 6. Stapler endoscopic pentru fi xarea plasei sintetice (secvenţa intraoperatorie)

(TEP) min, P< 0, 05). Incidenţa complicaţiilor posto-
peratorii minore au fost similară în ambele grupe (13, 
6% vs. 12, 4%). În evaluarea postoperatorie a rezul-
tatelor, efectul estetic al cicatricelor postoperatorii a 
fost semnifi cativ (2, 14± 0, 41 LESS-TEP vs. 1, 66± 
0, 54 TEP, P< 0, 05). 

Tabelul 1 
Analiza generală a tratamentului chirurgical 

aplicat pacienţilor cu hernii inghinale 
necomplicate în funcţie de metoda chirurgicală 

Criteriu de eva-
luare

LESS-TEP
1 Port

TEP stan-
dard

3 Ports
P

vârsta pacienţilor 59, 42±4,21 54, 61±2,39 NS
indicele de masa 
corporala (IMC)

24, 12±1,87 24,19±2,14 NS

prezentarea clinică 
a herniei

bilaterală- 
unilaterală- 

n=3
n=2

n=9
n=62

P<0,05

timpul operator 92, 14± 8, 62 64± 6, 98 P<0,05
incidenţa conver-
siilor 

0 4 P<0,05

sindromul algic
(nr. zile tratament)

3,12±1,24 5,18±2,08 NS

durata de spitali-
zare

20,15± 5,12 26,42± 2,31 NS
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perioada de rea-
bilitare defi nitivă 
(săptămâni)

2,01±0,64 1,92±0,87 NS

efectul estetic
 postoperator
(puncte 1-3)
Satisfăcător = 1
Bun = 2
Excelent = 3

2, 14± 0, 41 1, 66± 0, 54 P<0,05

*NS-nesemnifi cativ statistic

Discuţii 
Analiza publicaţiilor din literatura de specialitate 

indică superioritatea tehnicilor laparoscopice mini-
mal invazive (LESS-TEP, TEP, TAPP) faţa de meto-
dele chirurgicale deschise, mai ales, în cazul herniilor 
combinate (inghinale bilaterale, inghinale/femurale, 
recidivante).

LESS-TEP (Laparo - Endoscopic - Single site – 
Surgery) cu un singur acces transombilical este o me-
todă ultramodernă, sigură, respectă principiul ,,tensi-
on free”, permite protezarea întregului spaţiu prepe-
ritoneal cu un avantaj estetic spectaculos (chirurgia 
fără cicatrici vizibile).

Metoda LESS-TEP, fi ind metoda unei singure 
incizii transombilicale în tratamentul herniilor inghi-
nale,  presupune renunţarea la incizii suplimentare, 

practicate în tehnica TEP, ce diminuează considerabil 
riscul apariţiei leziunilor parietale, peritoneale şi vis-
cerale.

Concluzii
Analizând primele rezultate obţinute în practica-

rea metodei LESS-TEP, putem afi rma că este o meto-
dă efectivă în cura herniilor inghinale necomplicate. 
Apare necesitatea de acumulare a experienţei pentru 
evaluarea şi aprecierea efi cacităţii acestei metode în 
tratamentul herniilor inghinale.
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Rezumat 
Scopul: evaluarea preoperatorie a nodulilor tiroidieni prin ecografi e şi puncţie biopsie tiroidiană cu ac fi n (FNAB) 

pentru aprecierea conduitei terapeutice. Material şi metode: Studiul de faţă  a inclus 153 pacienţi diagnosticaţi cu patolo-
gie nodulară tiroidiană, care au fost supuşi FNAB. Rezultatele citologiei au fost clasifi cate în funcţie de recenta clasifi care 
Bethesda în: non-diagnostic, benign, suspicios de malignitate şi malign. Examenul histologic a fost considerat standardul 
de aur pentru diagnosticul fi nal al leziunilor non-neoplazice. Rezultate: Studiul a demonstrat o prevalenţă netă a nodulilor 
tiroidieni  la femei comparativ cu bărbaţii (raportul femei/barbaţi=4/1). Media de vârstă a pacienţilor a constituit 43.9 ani. 
Prin FNAB sau diagnosticat 103 cazuri (67,7%) ca benigne, 9 cazuri (6,2%) ca suspecte de malignitate, 13 cazuri (7,8%) 
ca maligne şi, 28 de cazuri (18,4%) ca fi ind non-diagnostice. Diagnosticul citologic fi ind comparat în studiu cu rezultatele 
examenului histologic. Concluzie: FNAB reprezintă evaluarea primară în diagnosticul nodulilor tiroidieni, ce permite un 
diagnostic iniţial specifi c şi, precis pentru aprecierea conduitei terapeutice cu noduli tiroidieni.

Cuvinte-cheie: FNAB; patologie nodulară tiroidiană, cancer tiroidian.
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Summary. Preoperative cytological diagnosis in assessing therapeutic management links in nodular thyroid 
pathology

Purpose: Evaluation of accuracy of fi ne needle aspiration cytology (FNAC) in the diagnosis of different thyroid le-
sions. Assess the correlation between preoperative cytodiagnosis and postoperative histopathological diagnosis. Patients 
and methods: This is a retrospective study of 153 diagnosed cases of thyroid nodules referred to cytology unit, pathology 
department, who underwent FNAC for diagnosis. The results were categorized according to the recent Bethesda classi-
fi cation into: insuffi cient for diagnosis, benign, suspicious for malignancy, and malignant sampling. The fi nal histologic 
diagnosis follow-up assessment for non-neoplastic lesions were considered the gold standard. Results: The study inclu-
ded 153 cases presented with thyroid nodules who underwent diagnostic thyroid FNAC. Female to male ratio was 4.7:1, 
and the median age was 43.9 years. One hundred and three cases (67.7%) were diagnosed as benign, 9 cases (6.2%) as 
suspicious for malignancy, 13 cases (7.8%) as malignant, and 28 cases (18.4%) as unsatisfactory. Cytologic diagnoses 
were compared with their corresponding fi nal histologic ones. Conclusion: FNAC is reliable, safe and accurate method 
as a fi rst line of evaluation in thyroid gland nodules before surgery. FNA cytology is a sensitive, specifi c, and accurate 
initial diagnostic test for the evaluation of patients with thyroid swellings.

Key words: nodular goiter; thyroid cancer; FNAC

Резюме. Предоперационнoe цитологическое исследование при оценке лечебной тактики  в узловой 
патологии щитовидной железы

Цель: Предоперационная пункция щитовидной железы с тонкой биопсией (АБТИ) для оценки лечебной 
тактики. Материалы и методы: В исследование было включено 153 пациентов с диагнозом патологии узловой 
щитовидной железы, которые подверглись АБТИ. Результаты цитологии были отсортированы по класcификации 
Bethesda в: без диагностики, доброкачественная, подозрительно злокачественности и злокачественные. 
Гистологическое исследование считалось золотым стандартом для окончательного диагноза неопухолевых 
поражений. Результаты: Исследование показало распространенность патологии  щитовидной железы выше у 
женщин по сравнению с мужчинами (соотношение женщин/мужчин = 4/1). Средний возраст пациентов составил 
43,9 лет. Или диагноз АБТИ 103 случаях (67,7%), как доброкачественные, 9 случаев (6,2%)  подозрительно 
злокачественности, 13 случаев (7,8%) в виде злокачественных новообразований, а также 28 случаев (18,4%)  будучи 
не-диагностированы. Цитологическое диагноз был сравнен с результатами гистологии исследования. Вывод: 
АБТИ в диагностике узловых образований щитовидной железы как начальная диагностическая процедура имеет 
важную роль в определении лечебной тактики и проводит точную оценку узловых образований щитовидной 
железы.

Ключевые слова: АБТИ; узловая патология щитовидной железы, рак щитовидной железы

Introducere.  Nodulii tiroidieni au prevalenţă 
foarte ridicată. Patologia glandei tiroide este una din-
tre cele mai frecvente maladii ale glandelor endocrine. 
Studiul efectuat la Mayo Clinic a arătat că din 821 de 
autopsii, 49% dintre pacienţi au avut 1 sau mai mulţi 
noduli tiroidieni, unul din 3 având diametrul mai mare 
de 2 cm [1]. Un alt studiu realizat la Minsk demon-
strează frecvenţa nodulilor tiroidieni de 32,5% [2]. În 
ultimele 2 decade, utilizarea pe scară largă a ultrasono-
grafi ei pentru evaluarea tiroidei şi regiunii cervicale a 
determinat o creştere dramatică a prevalenţei nodulilor 
tiroidieni clinic nepalpabili, estimată între 20 şi 76% 
în populaţia generală [2,3-5].  În general, riscul malig-
nităţii nodulilor tiroidieni este estimat la 5% [4]. Inci-
denţa cancerelor tiroidiene este deci slabă: 7.5% pentru 
femei şi 2.1% pentru barbaţi la 100000 de locuitori în 
Franţa, mortalitatea prin cancer tiroidian fi ind de 0,3 la 
100000 de locuitori pe an. Puncţia biopsie tiroidiană 
cu ac fi n (FNAB) cu ghidaj ultrasonografi c are un rol 
esenţial în decizia conduitei terapeutice a pacienţilor 
cu noduli tiroidieni. FNAB este o metodă care permi-
te examinarea directă a ţesutului tioidian şi elaborarea 
unui diagnostic care poate orienta conduita terapeutică; 

este considerată una dintre examinările cele mai per-
formante din bilanţul clinic preoperator al unui nodul 
tiroidian. Rezultatele publicate afi rmă sensibilitatea şi 
specifi citatea de peste 95%, metoda fi ind recomandată 
ca şi test iniţial în evaluarea oricărui nodul tiroidian 
[6]. Manopera trebuie realizată de medici experimen-
taţi şi sub ecografi e, când este necesar în următoarele 
situaţii clinice [7,8]:   

diferenţierea pseudonodulilor în tiroidita Ha-• 
shimoto;

noduli ≥ 10 mm, cu margini neregulate, cu cir-• 
culaţie intranodulară haotică;

forma nodulilor mai mult înaltă decât lată sau • 
microcalcifi cări;

la pacienţii cu istoric de iradiere cervicală sau • 
anamneză familiară de cancer medular tiroidian sau 
neoplazie endocrină multiplă tip 2 indiferent de mări-
mea nodulului ecografi c;

elementele ecografi ce sugestive pentru invazia • 
extracapsulară sau metastaze în ganglionii limfatici 
cervicali, indiferent de mărimea nodulilor; 

nodul unic apărut recent, necaptant sau indife-• 
rent de aspectul scintigrafi c; 
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nodul vechi cu creştere rapidă în volum (mai • 
mult de 10% din volumul initial timp de 3 luni); 

nodul chistic, în vederea golirii chistului şi con-• 
trolul citologic al lichidului conţinut;

guşă multinodulară în care unul sau mai mulţi • 
noduli au crescut brusc în volum, modifi cându-şi ca-
racterele clinice.

Examenul  citologic prin FNAB este important 
în diagnosticul leziunilor tiroidiene benigne şi în ma-
joritatea celor maligne, mai ales, carcinomul papilar, 
excepţie făcând leziunile foliculare în care puncţia nu 
poate face o diferenţă  între un adenom şi un carcinom 
folicular, între o leziune cu celule oxifi le benignă sau 
malignă [8, 9-11]. Analiza acestor elemente citologice 
permite: clasifi carea frotiurilor după Bethesda, formu-
larea diagnosticului, conduita terapeutică (tabelul 1).

Tabelul 1 
Clasifi carea frotiurilor după Bethesda [9]

leziuni benigne

(eventual cu specifi carea 
leziunii: guşă nodulară, 
tiroidită cronică)

frotiul este compus din 
coloid, histiocite şi câteva 
celule foliculare de aspect 
normal- având indicaţie 
pentru o atitudine conser-
vatoare (fi gura I)

leziuni maligne carcinom papilar, carci-
nom medular, carcinom 
anaplazic (fi gura II)

leziuni suspecte de malig-
nitate 

leziuni care nu îndeplinesc 
toate criteriile necesare 
pentru afi rmarea maligni-
tăţii – necesitând control 
histologic

frotiu non-diagnostic nesatisfăcător, inadecvat – 
material insufi cient

Conduita terapeutică a nodulilor tiroidieni se ale-
ge în funcţie de rezultatul ecografi ei şi al FNAB. Indi-
caţiile pentru tratament chirurgical sunt [7,8]: 

nodul tiroidian cu rezultat pozitiv (malign) la • 
FNAB;

nodul mare, toxic, guşa polinodulară hiperti-• 
roidizată;

creşterea în dimensiuni a nodulului.• 
Scopul lucrării. Evaluarea  preoperatorie a nodu-

lilor tiroidieni prin ecografi e şi puncţie biopsie tiroidi-
ană cu ac fi n pentru aprecierea conduitei terapeutice.

Material şi metode. Lotul de studiu a fost com-
pus din 153 de pacienţi investigaţi în Spitalul Interna-
ţional MedPark în perioada 2012-2014, diagnosticaţi 
cu guşă nodulară, care au suportat FNAB. La pacienţii 
din lotul de studiu puncţia tiroidiană a fost completată 
cu examenul histologic obţinut în urma exerezei chi-
rurgicale a glandei tiroide. Puncţiile au fost realizate 
de către clinician cu ace de diametru 26G, adaptate 
la seringi de 10 ml. Etalarea frotiului a fost urmată 
de uscare la aer, fi xare în etanol 95% (10 minute) şi 
colorare cu hematoxilin-eozină. Lamele au fost citite 
de acelaşi medic anatomopatolog. Citodiagnosticul 
nodulilor tiroidieni prin FNAB a fost efectuată după 
evaluarea morfofuncţională a glandei tiroide prin 
examen clinic, determinarea valorilor TSH, FT4 şi 
examenul ecografi c. 

Rezultate. Pacienţii incluşi în studiu aveau vâr-
sta cuprinsă între 17 şi 76 ani, vârsta medie 43,9 ani.  
Prevalenţa netă a nodulilor tiroidieni s-a constatat 
la femei comparativ cu bărbaţii (femei - 4,7%; băr-
baţi - 1%). Repartiţia pacienţilor pe grupe de vârstă, 
demonstrează că cea mai mare frecvenţă a nodulilor 
tiroidieni (atât benigni, cât şi maligni) se întâlneşte în 

Figura I. Celule epiteliale benigne, coloid şi mac-
rofagi ocazionali, tipic pentru nodul coloidal

Figura II. Carcinom papilar. (a) Celulele foliculare tiroi-
diene dispuse în papile cu frontiere anatomice, (b) şanţuri 
nucleare cu pseudoincluziuni, (c) macrofagi chistice, (d) 

celule gigante multinucleate
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grupa de vârstă 38-45 de ani atât la bărbaţi, cât şi la 
femei. Vârsta medie în grupul femeilor este de 45 ani 
şi a bărbaţilor de 38,5 ani (Figura III). 

Figura III. Distribuţia pacienţilor pe sexe şi grupe de 
vârstă

La pacienţii cu cancer tiroidian papilar ecografi a 
a pus în evidenţă noduli hipoecogeni, solizi sau semi-
chistici, cu ecostructură diferită net de parenchimul ti-
roidian înconjurător. Nodulii tiroidieni, la pacienţii cu 
carcinom tiroidian folicular şi medular, au fost noduli 
hipoecogeni ecografi c.  Carcinomul tiroidian nedife-
renţiat ecografi c  evidenţiază formaţiuni hipoecoge-
ne, rău delimitate de parenchimul înconjurător. Exa-
minarea Doppler a evidenţiat vascularizaţie centrală 
şi periferică în cazul nodulilor tiroidieni maligni. 

Rezultatele obţinute prin FNAB au fost interpre-
tate (Figura IV): 

frotiu non-diagnostic – 28 cazuri (18,4%) • 
frotiu benign – 103 cazuri (67,7%) • 
frotiu suspect –9 cazuri (6,2%) • 
frotiu malign –13 cazuri (7,8%).• 

Figura IV. Rezultatele citologice a puncţiei tiroidiene cu 
ac subţire

Tratament chirurgical au suportat 43 de pacienţi  
şi s-a analizat concordanţa dintre cito-diagnosticul 
obţinut în urma efectuării puncţiei tiroidiene cu ac 
subţire şi diagnosticul oferit de examenul anatomo-
patologic. 34 pacienţi cu formaţiuni nodulare tiroi-
diene maligne care au avut următoarele rezultate la 

puncţia aspirativă cu ac subţire: 13 frotiu malign, 9 
au prezentat frotiu suspect şi 12 pacienţi frotiu non-
diagnostic.

Tabelul 2 
Vizualizare grafi că a concordanţei FNAB/examen 

morfopatologic

Rezultatul 
FNAB

Rezultatul 
histologic

Concordanţa 
FNAB/examen 

histologic

13 frotiu malign 13 histologic 
malign 100%

9 frotiu suspect 9 histologic 
malign 100%

28 frotiu non-dia-
gnostic

12 histologic 
malign 42,8%

103 frotiu benign 9 histologic 
benign 100%

Discuţii. Puncţia biopsia tiroidiană cu ac fi n 
(FNAB) este cea mai frecvent utilizată tehnică în 
evaluarea nodulilor tiroidieni; este considerată ,,stan-
dardul de aur” în diagnosticul preoperator a unei le-
ziuni nodulare tiroidiene [8]. FNAB este o procedură 
relativ simplă, neagresivă, rapidă şi puţin costisitoare, 
recomandată ca examinare obligatorie a bolnavilor 
care se prezintă cu un nodul tiroidian palpabil. FNAB 
este singura investigaţie preoperatorie care permite 
trierea nodulilor ce necesită intervenţie chirurgicală 
şi examinare histopatologică consecutivă, utilizarea 
acesteia reducând considerabil numărul intervenţiilor 
chirurgicale inutile. Prevalenţa nodulilor tiroidieni 
este cuprinsă între 5-50%, variind atât în funcţie de 
populaţia investigată, cât şi de metoda utilizată pen-
tru identifi care: 2,5-7% clinic, 27-50% ecografi c şi în 
jur de 50% necroptic [10]. În toate grupurile studiate, 
prevalenţa nodulilor tiroidieni este mai mare la femei 
decât la bărbaţi (raport de 4/1) şi în grupa de vârstă 38-
45 ani pentru ambele sexe. Evoluţia naturală a nodu-
lului tiroidian este destul de puţin cunoscută - unii pot 
regresa spontan, alţii sunt doar la prima manifestare 
a unei guşi multinodulare [6]. Scopul investigaţiilor 
în cazul unui nodul tiroidian este identifi carea naturii 
acestuia pentru ca, pe de o parte, cât mai puţine carci-
noame să rămână nediagnosticate şi, pe de altă parte, 
numărul intervenţiilor chirurgicale în scop diagnostic 
să fi e cât mai mic. Studiul de faţă a relevat noduli 
maligni la 13.8% prin FNAB din pacienţi, evidenţiind 
ponderea semnifi cativ mai mare a nodulilor tiroidieni 
benigni. Din punct de vedere al tipului morfologic de 
carcinom tiroidian, în studiul de faţă au fost diagnos-
ticate următoarele tipuri: carcinom papilar, carcinom 
folicular. Cea mai frecventă formă întâlnită a fost cea 
de carcinom papilar tiroidian (77,7%). Pe serii largi, 
70% din citopuncţii sunt benigne, 4% maligne, 10% 
suspecte şi 16% neinterpretabile [2,3,11]; comparativ 
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cu studiul nostru în care se constată noduli benigni 
în 67,7% cazuri; maligni 7,8% cazuri; suspect 6,2% 
cazuri şi non-diagnostic 18,4% cazuri.

Conform datelor obţiunte în studiul de faţă, rezul-
tatele examenului histologic confi rmă acurateţea şi 
precizia FNAB în cazul nodulilor maligni şi benigni. 
Concomitent depistarea unui nodul non-diagnostic sau 
suspect la FNAB necesită tratament chirurgical în toate 
cazurile din cauza riscului foarte înalt de malignitate. 
Rezultatele studiului plasează valoarea indicilor de 
sensibilitate şi specifi citate a FNAB la limita superioa-
ră a valorilor acceptate în literatură (74,2% şi 93,5%), 
aspecte ce permit încadrarea FNAB în metodele stan-
dard de screening în leziunile nodulare tiroidiene.

Concluzii: 
FNAB este o verigă primară în diagnosticul • 

patologiei nodulare tiroidiene. 
FNAB este un test de diagnostic iniţial sen-• 

sibil, specifi c şi, precis pentru aprecierea conduitei 
terapeutice la pacienţi cu noduli tiroidieni.

În rând cu prezenţa diagnosticului morfologic • 
malign, depistarea unui nodul non-diagnostic sau sus-
pect la FNAB necesită tratament chirurgical în toate 
cazurile din cauza riscului foarte înalt de malignitate.
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Rezumat 
Introducere: Bezoarul reprezintă o colecţie de material parţial digerabil sau nedigerabil care nu poate ieşi din sto-

mac. Deşi, incidenţa reală a apariţiei bezoarelor nu este cunoscută, incidenţa raportată este de aproximativ 0,4%. Aglome-
rările de păr sunt numite trihobezoar şi apar cel mai frecvent la pacienţii cu tulburări psihice (tricotilomanie), care ingeră 
propriul păr. Dizolvarea cu enzimele proteolitice, fragmentarea endoscopică sau extracţia prin aspiraţie endoscopică şi 
extracţia chirurgicală au fost propuse ca opţiuni de tratament pentru bezoar. Material şi metode: O femeie de 19 ani, cu 
antecedente de sindrom dispeptic (în ultimele 6 luni) a fost internată la spital cu greaţă şi vărsături. Nu foloseşte droguri, 
alcool şi este nefumătoare. Examinarea fi zică şi de laborator a fost fără modifi cări patologice. La examenul endoscopic 
al tractului digestiv superior în stomac s-a detectat o masă cu suprafaţă neregulată, de culoare neagră-cenuşie, la biopsie 
endoscopică s-a stabilit că este compusă din păr. Rezultate: diverse metode endoscopice pentru extragerea bezoarului au 
fost raportate, inclusiv litotripsie cu coş endoscopic; îndepărtarea prin aspirare, folosind endoscopul cu canal mare; ex-
tracţie cu ansa de polipectomie şi forcepsul pentru biopsie. Extracţia de trihobezoar a fost realizată endoscopic cu sprijinul 
anesteziei intravenoase cu intubarea nazo-traheală. Din stomac a fost extras un trihobezoar gigantic cu o lungime de 45 
cm şi lăţime de 8 cm. Concluzie: îndepărtarea endoscopică cu succes al trihobezoarului gigantic a rezolvat acest caz fără 
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intervenţie chirurgicală. Îndepărtarea endoscopică a bezoarului oferă o alternativă atractivă în comparaţia cu intervenţia 
chirurgicală clasică sau alte forme de tratament medical.

Cuvinte-cheie: trihobezoar, sindrom Rapunzel, extragerea endoscopică

Summary. Endoscopicaly extraction of gigantic trichobezoar 
Background: A bezoar is a tightly packed collection of partially digested or undigested material that is unable to 

exit the stomach. Although the incidence of bezoars is unknown, the reported incidence is about 0,4%. Agglomerations of 
hair are called trichobezoars and most commonly occur in patients with psychiatric disturbances (trichotillomania) who 
chew and swallow their own hair. Dissolution therapy with proteolytic or cellulase enzymes, endoscopic fragmentation or 
aspiration and surgery have been proposed as the treatment options for bezoars, and these treatments have a wide range 
of effi cacy. Material and methods: A 19-year-old Caucasian female with a past medical history of dyspeptic syndrome 
(past 6 months) was admitted to the hospital with nausea and vomiting. No smoking, drugs or alcohol. The physical and 
laboratory examination have been without pathological modifi cation. On endoscopy was detected a mass lesion in the 
stomach with irregular surface and gray – black color, an endoscopic biopsy that was yields hair. Results: Various endo-
scopic methods and instruments for breaking up bezoars have been reported, including lithotripsy with basket, endoscopic 
suction removal with large-channel endoscopy, polypectomy snare and biopsy forceps. Extraction of trichobezoars was 
performed endocopicaly with intravenous anesthetic support. That was a gigantic trichobezoar with 45 cm length and 8 
cm width. Conclusion: Successful manual removal via endoscopy of gigantic trichobezoar resolved this case without 
surgical intervention. Endoscopic removal of bezoars offers an attractive alternative to surgery or other forms of medical 
therapy.

Key words: trichobezoar, rapunzel syndrome, endoscopic removal

Pезюме. Эндоскопическое удаление гигантского трихобезуара 
Введение: безоар является инородным телом, состоящим из частично перевариваемых или непереваревае-

мых материалов, который не в состоянии покинуть желудок. Хотя заболеваемость, вызванная безоарам точно не-
известна, считается что она составляет около 0,4%. Скопление волос называют трихобезуаром. Они наиболее ча-
сто встречаются у пациентов с психическими расстройствами (трихотилломания), которые жуют и глотают свои 
собственные волосы. Использование протеолитических ферментов, эндоскопической фрагментации или аспи-
рации и методы классической хирургии были предложены в качестве вариантов лечения безоаров. Материал и 
методы: 19-летняя женщина с наличием диспепсии в анамнезе (последние 6 месяцев) была госпитализирована в 
стационар с тошнотой и рвотой. Не курит и не употребляет наркотики и алкоголь. Физикальное и лабораторное 
обследование были без патологических изменений. На эндоскопии в желудке было обнаружено инородное тело с 
неровной поверхностью и серо - черного цвета, при эндоскопической биопсии были выявлены волосы. Результа-
ты: Различные эндоскопические методы для удаления безоаров были зарегистрированы, в том числе литотрип-
сия с помощью эндоскопических захватывающих щипцов; эндоскопическая аспирация с помощью эндоскопа с 
большим каналом; экстракция c использованием петли для полипэктомии или биопсийных щипцов. Удаление 
трихобезуара была выполнено эндоскопически с использованием внутривенной анестезии и назо-трахеальной 
интубации. Из желудка был удалён гигантский трихобезуар длиной 45 см и шириной 8 см. Заключение: Успеш-
ное удаление с помощью эндоскопии гигантского трихобезуара позволило обойтись без хирургического вмеша-
тельства. Эндоскопическое удаление безоара предлагает привлекательную альтернативу хирургии или другим 
формам терапии.

Ключевые слова: трихобезоар, синдром Рапунцель, эндоскопическое удаление

Introducere
Bezoarii sunt conglomerate de material nedige-

rabil, cum ar fi  păr care sunt de obicei localizate în 
stomac. Bezoarii sunt cunoscute încă din secolul al 
XII-lea, acestea au fost descrise iniţial în India. Dato-
rită rarităţii lor şi patogenezei incert, bezoarilor s-au 
dat proprietăţi magice. Chiar şi numele, Bezoar, vine 
de la cuvântul arab ,,Bedzehr” - persană ,,Padzahr” 
- sau ebraic ,,Beluzaar” - toate cu sens impotriva otra-
vei sau antidotul. Pe baza compoziţiei lor, bezoarii 
au fost clasifi caţi în patru tipuri: fi tobezoar (din legu-
me), trichobezoar (din păr), lactobezoar (din lactate), 
precum şi diverse (medicamente, hârtie absorbantă, 
gudron, nisip)1,2. Cele mai frecvente sunt fi tobezoare, 
care constau dintr-un material nedigerabil din plante 

(celuloză, lignină), a doua forma mai comună repre-
zintă trihobezoarii, care sunt, de obicei, cauzate de tri-
hofagie (ingestia de păr), combinată cu o boală psihi-
că (tricotilomanie). Tricotilomanie şi, anume, dorinţa 
irezistibilă de a extrage părul propriu, a fost descrisă 
pentru prima dată în 1889 de către Hallopeau, în timp 
ce primul caz de un trichobezoar a fost raportat cu un 
secol mai devreme de Baudamant în 17923,4. Aceas-
tă stare patologică afectează fetele tinere, cu sau fără 
tulburări psihiatrice cunoscute.

Sindromul Rapunzel reprezintă o forma rară de 
trihobezoar gastric la care ,,coada” se extinde până la 
nivelul duodenului sau intestinului subţire proximal. 
Acest sindrom a fost descris pentru prima dată de 
Vaughn şi coautorii în 1968. Este numit după o poves-
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te fermecătoare scrisă în 1812 de către fraţii Grimm 
despre o fată tânără, Rapunzel, cu pletele lungi, care a 
coborât părul său până la sol de la înălţimea turnului, 
în care a fost închisă, pentru a permite prinţului tânăr 
să urce până la fereastra ei şi s-o salveze. Sindromul 
Rapunzel poate provoca obstrucţia intestinului sub-
ţire, icter sau chiar pancreatita acută. Acest sindrom 
rămâne rar, fi ind recent confi rmat într-un comentariu 
în literatura de specialitate efectuat în 2007 că în pe-
rioada între 1968 şi 2006 au fost identifi cate 27 de 
cazuri de sindrom Rapunzel descrise5.

Prezentare de caz
O femeie de 19 ani, cu antecedente de sindrom 

dispeptic (în ultimele 6 luni) a fost internată în spital 
cu greaţă şi vărsături. Nu foloseşte droguri, alcool şi 
este nefumătoare. Pacienta nu avea istoric de proble-
me psihologice legate de relaţii în familie. Pacienta a 
prezentat paloare tegumentelor, aceasta fi ind singura 
problemă patologică găsită la examenul fi zical. Exa-
minările de laborator au fost fără modifi cări patolo-
gice. La examenul endoscopic al tractului digestiv 
superior în stomac s-a detectat o masă, constituită din 
fi re de păr negru şi reziduurile alimentare, întinzân-
du-se spre antrum, repetând forma stomacului, mer-
gând prin duoden, până la porţiunile proximale a in-
testinului subţire, cu suprafaţă neregulată, de culoare 
negru- suriu. Trihobezuarul descris era compatibil cu 
sindromul Rapunzel5,14-19.

Extracţia de trichobezoars a fost realizată endo-

scopic cu sprijinul anesteziei intravenoase cu intuba-
re nazo-traheală. Extracţia endoscopică a fost iniţiata 
prin fi xarea ,,cozii” bezoarului cu ansa de polipec-
tomie cu extragerea acesteia prin pilor, esofag şi ca-
vitatea bucală. La nivel faringelor trichobezoarul a 
fost tras cu forcepsul chirurgical, inspectat de larin-
goscope. La extracţie s-a dovedit a fi  un trihobezoar 
cu o coadă conică ce se extindea în intestinul subţire, 
având forma ce perfect repeta curburile gastrice, a pi-
lorului şi duodenului de dimensiuni - 45 cm – lungi-
me şi 8 cm – lăţimea maximală (Figura 1).

Pacienta a fost urmărita clinico-biologic şi s-a 
externat din spital la 24 de ore după intervenţie fără 
complicaţii. Interogarea detailată a părinţilor a arătat 
faptul că tânăra s-a jucat cronic cu părul ei şi de mul-
te ori mesteca părul în cavitatea bucală. Pacienta a 
rămas în vizorul echipei chirurgicale, gastroenterolo-
gice şi psihiatrice în vederea urmării ambulatorii în 
dinamică. 

Discuţii 
Sindromul Rapunzel este o forma rară de tricho-

bezoar. Diverse criterii au fost folosite de către dife-
riţi clinicieni pentru raportarea cazurilor cu sindromul 
Rapunzel. Unii l-au defi nit ca un trichobezoar gastric 
cu o coadă ce se extinde până la joncţiunea ileoceca-
lă6; alţii au spus că este pur şi simplu un trichobezoar 
cu o coadă lungă, care poate cuprinde şi jejunul, ile-
onul sau joncţiunea ileocecală, ai treilea au conside-
rat ca un trichobezoar de orice dimensiune, care se 

Figura 1. Mari, Trichobezoars verzui-negru care ocupă cea mai mare parte a stomacului 
(specimen postoperatorie)
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prezintă sub forma unei obstrucţii intestinale3. Naik S 
et al.5 a propus să se califi ce toate cazurile ca un sin-
drom Rapunzel atunci când sunt prezente următoare-
le caracteristici identice: (1) trichobezoarul cu coadă; 
(2) coada se prelungeşte, cel puţin, până la nivelul je-
junului şi, (3) prezenţa simptomelor sugestive pentru 
obstrucţie.

De Bakey şi Oschner a presupus că formarea de 
trihobezoar apare atunci când fi rele de par sunt păstra-
te în pliurile mucoasei gastrice, deoarece suprafaţa lor 
alunecoasă împiedică propulsia de către undele peris-
taltice7. Când se adună mai multe fi re de păr, undele 
peristaltice participă la formarea bolului din păr, care 
nu mai poate părăsi stomacul, provocând atonie gas-
trică, datorită dimensiunilor sale mari. Această canti-
tate mare de păr devine încâlcit împreună şi ia forma 
stomacului, de obicei, ca o singură masă8,9,10. Mucusul 
care acoperă bezoarul îi oferă o suprafaţă lucioasă stră-
lucitoare. Descompunerea şi fermentarea grăsimilor îi 
conferă un miros putred. Acidul clorhidric al stomacu-
lui denatura proteina părului oferindu-i culoarea nea-
gră, indiferent de culoarea originală 11,12. Deşi, această 
teorie ar putea explica de ce câteva fi re de păr pot fi  
acumulate în stomac, aceasta nu explică de ce trihobe-
zoarii mai mari nu pot părăsi stomacul.

Trihobezoarii sunt de obicei găsiţi la fete mai ti-
nere de 20 de ani, mai frecvent la copii. Nu există 
simptome patognomonice sau semne caracteristice 
pentru bezoari. Acuzele comune includ dureri abdo-
minale, greaţă şi vărsături, balonare, saţietate preco-
ce, scădere ponderală, diaree sau constipaţie. În con-
cordanţă cu aceste constatări, cazul nostru a fost cazul 
unei tinere de 19 ani, ce s-a prezentat la internare cu 
o durere abdominală, greaţă şi vărsături. Evoluţia în-
delungată ar putea provoca complicaţii, care includ 
apariţia anemiei, hematemezei, ulcerului gastric, ob-
strucţiei intestinale, perforaţiei, peritonitei, pancreati-
tei, icterului obstructiv, sindromului de malabsorbţie, 
invaginaţiilor şi apendicitei13. Standardul diagnostic 
de aur este endoscopia digestivă superioară. Pe lângă 
asigurarea vizualizării directe, această procedură per-
mite prelevarea de probe şi de intervenţie cu potenţial 
terapeutic.

Gestionarea şi tratamentul unui bezoar trebuie să 
cuprindă îndepărtarea masei şi prevenirea recuren-
ţei, prin abordarea cauzei fi zice sau emoţional, care 
stau la baza apariţiei acestei patologii. În funcţie de 
consistenţa sa, mărimea şi localizarea, îndepărtarea 
bezoarului se poate efectua prin endoscopie sau inter-
venţie chirurgicală. În mod tradiţional, un trichobe-
zoar gastric a fost eliminat prin gastrotomie, printr-o 
laparotomie mediană superioară. De la apariţia chi-
rurgiei miniinvazive, chirurgii folosesc acum tehni-
cile laparoscopice pentru extragerea bezoarilor mici 

şi de dimensiuni moderate 5,14,15. Diverse alte metode, 
cum ar fi  litotriţia extracorporală cu unda de şoc, ad-
ministrarea intragastrică de enzime (lipaza pancreati-
că, celulază) şi, medicamente (metoclopramid, acetil-
cisteină) demonstrează efi cienţă diferită 14.

Terapia endoscopică poate fi  efi cientă pentru be-
zoarii compuşi din materii vegetale (fi tobezoarii) şi 
caş din lapte (lactobezoarii), deoarece acestea sunt de 
dimensiuni reduse, dar este mai puţin probabil să fi e 
efi cace pentru trichobezoarii, în special, cei care sunt 
mari (> 20 cm). S-au raportat diverse metode şi instru-
mente endoscopice pentru dezmembrarea bezoarelor, 
inclusiv litotripsie cu coş endoscopic, îndepărtarea 
prin aspirare cu endoscop cu canal mare, extragere 
cu ansa de polipectomie şi forcepsul de biopsie. Ca 
şi în cazul nostru diagnosticul a fost suspectat clinic, 
şi a fost confi rmat endoscopic. Extracţia trihobezoa-
rului a fost realizată endoscopic cu sprijinul anestezic 
intravenos. 

Deoarece stresul emoţional de bază este de mul-
te ori un factor declanşator pentru trihofagie sau tri-
cotilomanie observată la pacienţii afectaţi, evaluare 
psihiatrică sau psihologică este esenţială. Pacienta 
noastră a fost direcţionată la clinica psihiatrică pen-
tru evaluarea psihologică şi aplicarea tratamentului la 
necesitate. Pentru prevenirea recurenţelor a fost reco-
mandată urmărirea psihiatrică.

Concluzie: îndepărtarea cu succes prin endosco-
pie a trihobezoarului gigantic a permis rezolvarea 
acestui caz, fără intervenţie chirurgicală. Îndepărtarea 
endoscopică a bezoarului oferă o alternativă atracti-
vă privind intervenţia chirurgicală sau alte forme de 
terapie. Acesta este primul caz raportat de extragerea 
endoscopică a trihobezoarului gastric gigant.
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Rezumat 
Introducere: Nu este bine determinată infl uenţa gradului de steatoză a grefei asupra securităţii donatorului viu după 

hepatectomie efectuată pentru donare. Gradul steatozei hepatice la donator viu ar putea infl uenţa, precum şi potenţial 
afecta recuperarea donatorului după hepatectomie parţială. Scopul acestui studiu a fost evaluarea impactului steatozei 
hepatice macroveziculare minimale asupra evoluţiei postoperatorii şi securităţii donatorului de fi cat viu. Material şi 
metode: În studiul au fost incluşi 7 donatori de fi cat vii care au fost divizaţi în două grupe în dependenţă de prezenţa ste-
atozei hepatice minimale macroveziculare la examenul morfopatologic. Grupele au fost analizate prin prisma examenului 
pre operator demografi c, antropometric, evaluării intraoperatorii, postoperatorii şi prevalenţei complicaţiilor. Rezultate: 
au fost găsite diferenţe semnifi cative statistic privind indicele masei corporale, duratei intervenţiei chirurgicale, nivelului 
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ALAT, duratei normalizării transaminazelor. Prezenţa steatozei hepatice nu a infl uenţat numărul complicaţiile postopera-
torii şi volumul hemoragiei intraoperatorii. Concluzii: supravieţuirea grefei şi a donatorului nu este afectata de steatoza 
hepatică macroveziculară minimală (până la 30%). Evoluţia postoperatorie nu depinde de prezenţa steatozei hepatice 
macroveziculare minimale. 

Summary. How non-alcoholic steatosis infl uence the security of graft after living donor liver transplantation 
Introduction: It is not well defi ned infl uence of graft steatosis on the safety of the living donor hepatectomy per-

formed for the donation. The degree of hepatic steatosis in living donor could infl uence and affect the potential donor 
recovery after partial hepatectomy. The aim of this study was to evaluate the impact of minimal macroveziculare steatosis 
on the postoperative outcome and donor security. Material and methods: We examined 7 living liver donors who were 
divided into two groups depending on the presence of minimal macroveziculare hepatic steatosis in the morphological 
examination. The groups were analyzed in terms of demographic, anthropometric caracteristics, intraoperative evaluation 
and prevalence of postoperative complications. Results: Statistically signifi cant differences were found on the body mass 
index, duration of surgery, ALT level, time of ALAT level normalization. The prevalence of postoperative complications 
and the volume of intraoperative bleeding did not infl uenced by the presence of hepatic steatosis. Conclusions: donor 
graft survival is not affected by macroveziculara minimal hepatic steatosis (less than 30%). Postoperative outcome does 
not depend on the presence of minimal, macrovezicular hepatic steatosis.

Pезюме. Как неалкогольный стеатоз печени влияет на безопасность донора после пересадки печени 
живого донора 

Введение: Нет полной ясности касательно влияния стеатоза на безопасность живого донора после резекции 
печени выполненной в целях пересадки. Стеатоза печени у живого донора влияет на процессы восстановления 
доноров частичной резекции печени. Целью данного исследования являлась оценка влияния минимальной 
макровезикулярной жировой дистрофии печени на безопасность живого донора и на послеоперационную 
эволюцию. Материалы и методы: В исследование были включены семь живых доноров печени, которые были 
разделены на две группы в зависимости от наличия минимальной жировой дистрофии печени на гистологическом 
исследовании. Группы были проанализированы с точки зрения демографических, антропометрических данных, 
оценки интраоперационных показателей и распространенности послеоперационных осложнений. Результаты: 
статистически значимые различия были обнаружены по индексу массы тела, длительности операции, уровню 
АЛАТ, длительности нормализации уровня трансаминаз. Наличие жировой дистрофии печени не влияет на 
количество послеоперационных осложнений и объем интраоперационной кровопотери. Выводы: минимальная 
макровезикулярная жировая дистрофия печени не влияет на выживаемость и частоту послеоперационных 
осложнений. Послеоперационный эволюция не зависит от наличия минимального стеатоза печени у живого 
донора.

Introducere 
În ultimii 10 ani defi cit de organe disponibile 

pentru transplantare a devenit critic. Această indispo-
nibilitate generală de organe este în parte legată de 
creşterea dramatică a prevalenţei hepatitei cronice 
virale tip C cu predispoziţia sa de a evolua în ciroză. 
Lista lungă de aşteptare pentru transplant contribuie 
în mare măsură la decompensări grave sau deces al 
recipienţelor. Această circumstanţă nefericită ar pu-
tea fi  aproape eliminată prin utilizarea de donatori vii 
de fi cat. Cu toate că, această procedură este în mod 
inerent riscantă pentru donator, minimizarea morbi-
dităţii şi mortalităţii este extrem de importantă. Creş-
terea numărului de transplantări hepatice efectuate 
în ultimul deceniu trezeşte dezbateri în comunitatea 
trasplantologică privind etica donării şi monitorizarea 
adecvată a donatorilor.

Centrele de transplant au folosit în ghiduri clini-
ce acceptabilităţile donatorului de fi cat, fi e greutatea 
grefei ca procent al masei hepatice standard sau rata 
masei grefei asupra masei recipientului (graft-to-reci-

pient body weight (GRBW) ratios) pentru estimarea 
dimensiunilor adecvate a grefei transplantate. Am-
bele valori arată o corelaţie bună şi sunt acceptabile. 
Ficatul cu un raport GRBW mai mic de 0,8% creşte 
riscul de pierdere a grefei, cauzat de hiperperfuzie ca 
mecanism de alterare3. A fost emisă o ipoteză că fi -
ecare procent de grăsime în grefa donatorului scade 
masa funcţională hepatică cu 1%. Prin urmare, pentru 
a evita transplantarea grefei de dimensiuni insufi cien-
te şi a pune în pericol succesul rezultatului evoluţiei 
recipientului din cauza dereglării funcţiei grefei, sta-
bilirea cantităţii steatozei în fi catul donatorului are o 
maximă importanţă. 

Pe lângă reducerea masei efective, s-a presupus 
că steatoza semnifi cativă provoacă disfuncţie a grefei 
prin perturbarea microcirculaţiei membrano-celulare 
sau modifi carea fl uidităţii 4-6. Un risc suplimentar al 
steatozei este faptul că supune donatorul la creşterea 
pierderilor de sânge perioperator în timpul transsec-
ţiei 7.

Nu este bine determinată infl uenţa gradului de 
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steatoză a grefei asupra securităţii donatorului viu 
după hepatectomie efectuată pentru donare. Gradul 
steatozei hepatice la donatorul viu ar putea infl uen-
ţa, precum şi potenţial afecta recuperarea donatorului 
după hepatectomie parţială1.

Variabilile epidemiologice nu sunt utile în cuan-
tifi carea grăsimii hepatice la donatori vii potenţiali. 
Într-un studiu anterior, a fost arătat ca indicele de 
masă corporală (IMC) a fost un predictor al prezenţei, 
dar nu al extensiei steatozei hepatice2.

Scopul acestui studiu a fost evaluarea impactului 
steatozei hepatice macroveziculare minimale asupra 
evoluţiei postoperatorii şi securităţii donatorului viu 
de fi cat.

Material şi metode
În evidenţa Centrului de Transplant hepatic din 

Republica Moldova sunt 25 de pacienţi post transplant 
hepatic - 18 pacienţi după transplant hepatic ortotopic 
de la donator în moartea cerebrală şi 7 pacienţi după 
transplant hepatic ortotopic de la donator viu. 

Selectarea donatorilor
Toţi donatorii vii potenţiali au fost evaluaţi con-

form protocolului (Tabelul 1). Evaluarea a fost efec-
tuată de către hepatolog, psihiatru, coordonator de 
transplant, lucrător social şi comisia agenţiei de trans-
plant. Vârsta maximă pentru donator a fost conside-
rată 55 ani şi vârsta minimă – de 21 ani. Cei cu vârsta 
între 18 şi 21 ani necesitau consultaţii psihiatrice adă-
ugătoare înainte de a fi  consideraţi donatori potenţiali. 
Criterii de excludere pentru donatorii vii a fost: IMC 
mai mare de 33 kg/m2, volumul fi catului restant mai 
mic de 30% din volumul total al fi catului, steatoza 
hepatică mai mare de 30%

Testarea donatorilor
Testarea donatorilor a inclus teste de laborator cu 

evaluarea funcţiei hepatice, statutului metabolic şi 
evaluarea factorilor genetici privind patologia hepa-
tică au prezenţa infecţiilor. Indicele masei corporale 
a fost calculat la toţi pacienţii. Testele funcţionale 
pulmonare şi cardiace au fost executate. Studiile ima-
gistice au inclus ecografi a abdominală cu examina-
rea Doppler în prima fază a protocolului, tomografi a 
computerizată – în faza a doua a protocolului şi an-
giografi a CT cu colangiografi a MRI în a treia fază, 
intraoperator se efectua ultrasonografa Doppler. Pre-
zenţa şi gradul steatozei a fost estimat la examen CT 
şi ultrasonografi e înainte de efectuarea biopsiei hepa-
tice, examinatorii nu au cunoscut istoricul pacienţilor 
(cunoşteau numai că sunt donatori candidaţi), IMC 
şi rezultatele examenelor de laborator. Tomografi a 
computerizată a inclus examinarea fi catului cu sco-
rifi carea prezenţei grăsimii de la absentă, minimală, 
focală şi difuză cu prezentarea unităţilor Hounsfi elds. 
Volumul lobului drept şi volumul total a fi catului au 
fost calculate folosind imaginile TC cu considerare ca 
rata GRBW să fi e mai mare de 0,8%. GRBW a fost 
corectat prin calculare următoarele: fi ecare procent de 
grăsime determinat prin biosie reduce masa fi acatului 
viabil cu 1%. Steatoza microveziculară şi macrovezi-
culară a fost evaluată.

Biopsia hepatică
Biopsia hepatică percutanată ghidată ultrasono-

grafi c a fost efectuată la toţi pacienţi. Eşantioanele au 
fost fi xate în soluţie de formalină 10% şi procesare 
de rutină cu obţinerea secţiunilor de 4 microni gro-
sime care au fost colorate cu hematoxilina şi eozina 

Tabelul 1 
Protocol de evaluare a candidaţilor vii pentru donarea fi catului

Prima fază Evaluarea clinică: istoric, examinarea civică cu consensul şi evaluarea slujbelor sociale
Evaluare de laborator: grupa sanguină, analiza generală de sânge, profi lul metabolic desfăşurat, 
transferina
Teste de coagulare: protrombina, PTT, INR, fi brinogem, factor V, VII, VIII, antitrombina III, 
proteina C, proteina S
Examen serologic: pentru hepatita virală tip A (Ig G şi M), tip B (antigenul de suprafaţă, anticorpii 
de suprafaţă, anticorpii cor), tip C şi tip D  
Evaluarea imagistică: ecografi a abdominală cu Doppler 

Faza a doua Evaluarea de laborator: analiza generală urina, testul de sarcină, HLA typig cross – match şi alfa 
1 antitripsina
Examen serologic: Herpes simplex, Cytomegalovirus, Epstein-Barr virus IgG, parvovirus IgG, 
HIV
Markeri tumorali: CEA, CA 19-9, AFP, PSA (bărbaţi), CA125 (femei)
Evaluarea imagistică: tomografi a computerizată abdominală cu contrast pentru volumetria 
hepatică 
Studii speciale: testul pulmonary funcţional (spirometria), ecocardiograma, radiografi a pulmonară 
în două proiecţii, electrocardiograma

Faza a treia Evaluarea histologică: biopsia hepatică
Angiografi a prin tomografi a computerizată (TC): angiografi a celiacă cu faza portal
Colangiopancreatografi a prin rezonanţa magnetică (MRI)
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(H&E), trichrome, PAS-D şi coloraţia Perl`s pentru 
fi er. Biopsiile au fost evaluate de patomorfolog he-
patic experimentat (AM) care nu cunoştea caracteris-
ticile clinice a pacienţilor. Grăsimea a fost evaluată 
cantitativ folosind magnitudinea de 20X în acord cu 
procentajul total al hepatocitelor implicaţi. Distribu-
ţia zonală a steatozei şi prezenţa steatozei microvezi-
culare au fost specifi cate aparte. Patologia hepatică 
aşa ca infl amaţia, fi broza, depozite de fi er, necroze 
celulare unice, dilataţii sinusoidale sau granuloame 
au fost raportate adiţional. 

Analiza evoluţiei postoperatorii
Analiza rezultatelor a inclus durata spitalizării în 

terapia intensivă, durata totală de spitalizare, morbi-
ditatea şi mortalitatea.

Morbiditatea donatorilor după transplant hepa-
tic de la donator viu

Broering DC şi al 8 propune adaptarea clasifi cării 
morbidităţii lui Clavien pentru donatorii vii. (Tabelul 
2). 

Funcţia hepatică postoperatorie
Un scor simplu care se obţine prin adunarea punc-

telor pentru timpul protrombinei, nivelul total al bili-
rubinei a fost folosit pentru evaluarea funcţiei hepati-
ce în ziua 1,3 şi 5 post operator. Pentru fi ecare dona-
tor 1, 2 sau 3 puncte au fost atribuite pentru timpul de 
protrombină şi nivelul bilirubinei totale post operator. 
Criteriile de distribuire sunt expuse în Tabelul 3. Me-
dia sumei punctelor a fost comparată la pacienţi cu/şi 
fără semne de steatoză macroveziculară.

Tabelul 2 
Clasifi carea complicaţiilor la donator după 

transplant hepatic de la donator viu 
Gradul I 
Complicaţiile care nu pun viaţa în pericol, nu induc 

dizabilităţi reziduale şi, nu necesită intervenţii terapeutice 
invazive sau folosirea medicamentelor, cu excepţia anal-
gezicilor, antipireticelor, antiinfl amatoarelor şi antiemeti-
cilor. 

Exemple: 
Infectarea superfi cială a plăgii, care nu necesită 1. 

folosirea antibioticelor.
Scurgerea tranzitorie de bilă care este tratată con-2. 

servativ şi se reduce timp de 1 săptămână (scurgere de bilă: 
nivelul total de bilirubină în eliminările din drenaje de două 
ori mai mari de cât în ser).

Injuria poziţională tranzitorie.3. 
Retenţia urinară tranzitorie (care nu necesită cate-4. 

terizarea permanent).
Gradul II
Complicaţiile care au un potenţial de a pune viaţa 

în pericol şi necesită administrarea medicamentelor mai 
mult de o unitate de sânge străin, dar nu necesită inter-
venţii terapeutice invazive şi nu provoacă dizabilităţi re-
ziduale.

Exemple: 
Infecţia bacteriană, virală sau fungică care necesi-1. 

tă administrarea antibioticelor, preparatelor antivirale sau 
antifungice. 

Hemoragia postoperatorie ce nu necesită relaparo-2. 
tomie.

Tromboza locală a venelor adânci  fără complicaţii 3. 
tromboembolice.

Efuzii intrapleurale sau pericardiale (care nu necesi-4. 
tă pleurocenteză sau pericardiocenteză).

Gradul III
Complicaţii care potenţial pun viaţa în pericol şi nece-

sită intervenţii terapeutice invazive, folosirea medicamen-
telor/transfuziei de sânge şi/sau provoacă necesitatea re-
internării în terapia intensivă, dar nu provoacă dizabilitate 
reziduală.

Exemple:
Scurgeri de bilă care necesită intervenţii endoscopi-1. 

ce sau chirurgicale.
Hemoragia postoperatorie ce necesită relaparoto-2. 

mie.
Infectarea adâncă a plăgii ce necesită relaparotomie 3. 

sau instalarea drenării şi tratament antibacterian.
Tromboza venoasă complicată cu embolism pulmo-4. 

nar.
Hemoragia digestivă tratată endoscopic sau chirur-5. 

gical. 
Gradul IV
Complicaţii ce provoacă dizabilităţi reziduale sau de 

durată sau deces.
Exemplu: 

Alte patologii care au provocat decesul.1. 
Insufi cienţa hepatică progresivă care necesită trans-2. 

plant hepatic.
Insufi cienţa renală ce necesită hemodializa persis-3. 

tentă sau transplant renal.
Virusul imunodefi citului unam (HIV), infecţie cu 4. 

virusul hepatitei B sau C.
Infarct miocardic cu dizabilitatea persistentă (clasi-5. 

fi carea  NIHA III-IV).
Dizabilitatea neurologică persistentă (injuria pozi-6. 

ţională).

Tabelul 3 
Criterii de distribuţie a indicilor de laborator

Puncte Tipul 
protrombinei Bilirubina totală

1 Mai mic de 70% Mai mult de 35 şi mai 
puţin de 50 mmol/L

2 Mai mic de 50% Mai mult de 50 mmol/l
3 Mai mic de 40% Mai mult de 85 mmol/L

Analiza statistică
Valorile sunt prezentate ca medii şi deviaţiile 
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standard (± SD) sau ca mediane şi variază după caz. 
Analiza variaţiei (testare Bonferroni post hoc) a fost 
utilizată pentru date continuu nonparamentrice. Testul 
χ2  s-a folosit pentru a identifi ca diferenţele semnifi ca-
tive dintre variabilele categoriale. O valoare p <0,05 
a fost considerată semnifi cativ statistic. Programul 
statistic Epi info 7.1.4.0 a fost utilizată pentru toate 
analizele statistice.

Rezultate
În perioada februarie 2013 – octombrie 2014 în 

Centrul de Transplant Hepatic a IMSP Spitalului Cli-
nic Republican s-au efectuat şapte transplante de fi cat 
de la donator viu. În dependenţă de prezenţa steatozei 
macroveziculară la examenul histologic toţi pacienţi 
examinaţi au fost împărţiţi în două grupe: grupa cu 
steatoza macroveziculară – 4 pacienţi; grupa fără ste-
atoză – 3 pacienţi. Donatorii fără steatoză erau mai 
tineri – vârsta medie 35,67±17,67 vs 40,5±6,03 ani 
(Tabelul 4). Evaluarea antropometrică preoperato-
rie arată că indicele masei corporale era mai mare în 
grupa cu steatoza, donatorii fără steatoză erau de sex 
masculin cu talia mai mare şi masa ponderală mai 
mică. Volumul hepatic calculat la CT a fost mai mare 
în grupa fără steatoză, probabil tot pe seama că dona-
torii erau de sex masculin (Tabelul 5). 

Tabelul 4 
Evaluarea demografi că preoperatorie a donatorilor

Variabile preope-
ratorii

Steatoza 
macrove-
ziculară 

minimală 
N  4

Fără steato-
ză N 3 P 

Vârsta medie 
(ani±SD) 40,5±6,03 35,67±17,67 0,6
Vârsta < 50 ani  4 (100%) 2/3(67%)
Vârsta > 50 ani  0 1/3 (33%)
Sex (B/F) 1/3 (25%) 3/0 (100%) 0,14
Relaţii cu recipi-
entul 
Rudă biologică 2/4(50%) 2/3 (67%) 0,9
Rudă nonbiologică 2/4(50%) 1/3(33%) 0,9

Tabelul 5 
Evaluarea antropometrică preoperatorie

Variabile pre-
operatorii an-
tropometrice

Steatoza ma-
croveziculară 

minimală 
N  4

Fără steato-
ză N 3 p

Inalţimea, cm 169±5,2 182,3±6,8 0,03
Masa ponderală, 
kg 92,0±9,8 80,3±8.9 0,17

IMC kg/m2 32,15±2,13 24,17±2,77* 0,0074
Suprtafaţa cor-
pului 2,02±0,14 2,02±0,12 1,0
Volumetria he-
patică CT cm2 1378,5±91,04 1660,7±208,6 0,05

Tabelul 6 
Evaluarea intraoperatorie 

Variabile in-
traoperatorii

Steatoza ma-
croveziculară 

minimală 
N 4

Fără steatoză
N 3 p

Durata operaţi-
ei, min 361,25±54.52 266,67±36,17 0,049
Tipul hepatec-
tomiei

Hepatectomia 
reglata dreapta

Hepatectomia 
reglata dreapta

Volumul hemo-
ragiei intraope-
ratorii, ml 575,0±150 600±173,2

0,84

Masa grefei, g 793,8±59,1 790,0±85,4 0,95

Evaluarea intraoperatorie a donatorilor arată că 
cei cu steatoză hepatică au durata operaţiei mai mare, 
dar volumul hemoragiei şi masa grefei nu diferă 
semnifi cativ (Tabelul 6). Evaluarea postoperatorie a 
funcţiei hepatice a arătat că, la donatorii cu steato-
ză, valorile absolute a transaminazelor în primele zile 
postoperator erau mai ridicate şi, durata normalizării 
nivelului ALAT-ului era mai mare la aceşti pacienţi, 
dar numărul mic de cazuri studiate nu a permis să evi-
denţieze diferenţe semnifi cative statistic. Este necesa-
ră continuarea studiului cu aplicarea  designu-lui pro-
spectiv pentru a face concluzii fi nale privind infl uenţa 
steatozei minimale macroveziculare asupra funcţiei 
hepatice la donatorii vii. Valorile bilirubinei şi a INR 
nu difereau mult la grupele studiate (Tabelul 7). 

Tabelul 7 
Evaluarea postoperatorie a funcţiei hepatice

Variabile postope-
ratorii

Steatoza ma-
croveziculară 

minimală 
N  4

Fără stea-
toză
N 3

p

Durata spitalizării 
în ATI, zile 5,5±1,3 5,3±1,2 0,84
Durata totală de 
spitalizare, zile 25,5±19,7 14,3±2,1 0,30
ALAT 
         1 zi PO
          3zi PO
          7zi PO

349,5±201,2
423,8±358,3
197,5±70,8

141,3±75,6
131,0±30,5
86,8±39,6

0,15
0,23
0,06

Valoarea max 
ALAT 709,0±416,5 164,7±55,7 0,07
Valoarea max 
ASAT 554,3±321,5 175,7±22,9 0,10
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Durata normalizării 
ALAT, zile 23,5±9,5 13,0±4,4 0,14
Bilirubina totală, 
μmoli/l
         1 zi PO
         3 zi PO
         7 zi PO

73,5±62,4
37,5±14,79
46,1±33,6

48,0±18,4
50,0±20,5
21,0±9,6

0,53
0,38
0,27

Valoarea max. bilir. 
tot., μmoli/l 97,75±48,96 56,33±14,5 0,22
Durata normalizării 
Bilir. tot., zile 9,5±3,8 9,7±3,2 0,94
INR 
         1 zi PO
         3 zi PO
         7 zi PO

1,7±0,3
1,4±0,1
1,2±0,1

1,5±0,2
1,7±0,3
1,3±0,3

0,39
0,11
0,55

Valoarea max. INR 1,7±0,2 1,9±0,3 0,33

Tabelul 8 
Evaluarea postoperatorie a mortalităţii şi 

morbidităţii donatorilor

Variabile postope-
ratorii

Steatoza macrio-
veziculară mini-

mală N  4

Fără stea-
toză
N 3

Mortalitatea donato-
rilor 0 0
Morbiditatea 1/3(33%) 2/4(50%)
Complicaţii minore 
(< III după clasifi ca-
rea Clavien)
Pancreatită 
Colecţii lichidiene
Pneumonia
Pleurezia

1/3(33%)
0
0
0

2/4(50%)
1/4(25%)
1/4(25%)

1/4
Complicaţii majore 
(≥ III după clasifi ca-
rea Clavien)
Scurgere de bilă
Abces subfrenic

0
0

1/4(25%)
1/4(25%)

Analizarea donatorilor incluşi în studiu a arătat 
că mortalitatea a constituit 0%, ce ţine de morbiditate 
a fost mai frecventă în grupa fără steatoză pe seama 
unui donator ce a prezentat complicaţii de gradul III 
după clasifi carea complicaţiilor  modifi cate lui Cla-
vien.

Discuţii
La momentul actual comunitatea transplantologi-

că din lume nu a convenit la un consens privind steato-
za hepatică a grefei şi infl uenţa acesteia asupra securi-
tăţii donatorului. Studiile sunt multiple dar rezultatele 
destul de controversate. Şcolile orientale (Japonia, 
Corea de Sud) care au o experienţă de transplantare 
hepatică de la donator viu mult mai vastă consideră 
că în condiţii de securitate adecvată este posibil de 
efectuat transplant şi în cazul steatozei a grefei ce de-
păşeşte 30% în timp ce Soiejima Y şi al.9 – relatează 

că steatoza severă a grefei provoaca leziuni ischemice 
de reperfuzie mai severe, Nagai S et al.10  arată că ste-
atoza macroveziculară minimală poate fi  un factor de 
risc pentru dezvoltarea hiperbilirubinemiei postohe-
patectomie la donatorii vii11,12. Studii multicentrice cu 
implicarea numărului adecvat de donatori ar permite 
rezolvarea dilemei care este gradul steatozei a grefei, 
care nu ar infl uenţa securitatea donatorului şi funcţia 
hepatică la recipient. 

În concluzie studiul nostru ne permite să consta-
tăm că supravieţuirea grefei şi a donatorului nu este 
afectată de steatoza hepatică macroveziculară mini-
mală (până la 30%). Evoluţia postoperatorie nu de-
pinde de prezenţa  steatozei hepatice macroveziculare 
minimale. În absenţa altor contraindicatii şi, dacă vo-
lumul grefei satisface criteriile de GRWR>0.8 şi rata 
volumul grefei / volumul standard hepatic (GV/SLV) 
>40%, prezenţa steatozei macroveziculare minime 
(până la 30%) nu afectează securitatea donatorului.
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REZULTATELE STUDIULUI  SATISFACŢIEI  PACIENŢILOR  
CA INDICATORI  DETERMINANŢI AI CALITĂŢII SERVICIILOR 

STOMATOLOGICE  PRESTATE  POPULAŢIEI

Anatolie Pancenco, dr. în med., conferenţiar universitar,
Elena Tintiuc, dr. în med., conferenţiar universitar,

Universitatea de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae Testemiţanu”

Rezumat
În lucrare sunt prezentate rezultatele studiului opiniei populaţiei rurale şi urbane din Republica Moldova privind 

satisfacţia pacienţilor de asistenţa medicală stomatologică acordată de medicii specialişti în instituţiile de profi l cu dife-
rite forme de proprietate. Datele obţinute au permis o analiză complexă a activităţilor serviciilor stomatologice, ce ţin de 
organizarea asistenţei medicale stomatologice de calitate, nivelul de asigurare a instituţiilor stomatologice cu tehnologii 
avansate, utilaj şi material de performanţă, respectarea normelor etice şi morale în activitatea medicului stomatolog etc. 
Concluziile şi recomandările practice sunt de importanţă pentru perfecţionarea asistenţei stomatologice, reieşind din con-
diţiile locale şi internaţionale.

Cuvinte-cheie: opinie, organizare, satisfacţie, calitate, servicii stomatologice, sănătate

Summary.  The study results determining the satisfaction of the patients as important indicators of the qua-
lity of the dental healthcare provided to the population 

This paper presents the study results regarding the opinion of the rural and urban population from Republic of 
Moldova on patient satisfaction with the dental care provided by the dental practitioners in dental institutions of various 
forms of property. Obtained data allowed us a comprehensive analysis of the activities of the dental services, related 
to the organization of quality dental care, the level of assurance of the dental institutions with advanced technologies, 
performant equipment and material, the compliance with ethical and moral rules of the dentist’s activity, etc. Practical 
conclusions and recommendations are important for the improvement of the dental healthcare, proceeding from the local 
and international conditions.

Key words: opinion, organization, satisfaction, quality, dental services, health

Резюме. Результаты исследования  удовлетворенности  пациентов – как покaзатель качества оказа-
ния стоматологической помощи населению

В работе описывается результаты исследования социологического опроса населения об удовлетворенности 
качества оказания стоматологической помощи  в медицинских санитарных стоматологических  учреждениях  с  
целью разработки  стратегию развития стоматологической службы в перспективе 

Introducere
Politica naţională de Sănătate a Republicii Mol-

dova pentru anii 2007-2021 aprobată prin Hotărîrea 
Guvernului nr. 886 din 06.08.2007 şi Strategia de 
dezvoltare a sistemului de sănătate în perioada 2008-
2017 aprobată prin Hotărîrea Guvernului nr. 1471 din 
24.12.2007 prevede direcţiile prioritare de dezvoltare 
a sistemului sănătăţii din Republica Moldova orien-

tate spre majorarea efi cacităţii, efi cienţei şi calităţii 
asistenţei medicale, spre orientarea la rezultatul fi nal, 
precum şi denotă obiective strategice şi implementa-
rea unui management efectiv în activitatea instituţiilor 
medicale de diferit profi l. La acest capitol, un com-
plex de indici refl ectă şi rolul infl uenţei sistemului de 
sănătate şi a compartimentelor sale structurale asupra 
stării sănătăţii populaţiei, cât şi a utilizării raţionale a 
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resurselor materiale şi umane în condiţiile social-eco-
nomice noi [3,6,9]. Asistenţa stomatologică, ca parte 
componenţă a asistenţei medicale acordate populaţiei 
Republicii Moldova, reprezintă un sistem de servicii 
orientat spre îmbunătăţirea sănătăţii orale populaţiei 
rurale şi urbane. Asigurarea asistenţei medicale sto-
matologice în mare parte depinde de efectuarea studi-
ilor speciale a satisfacţiei populaţiei. 

Acordarea asistenţei medicale stomatologice, la 
etapa actuală, devine tot mai complexă şi dependentă 
de utilizarea tehnologiilor avansate, informaţionale, 
administrative, clinice, de cercetare, de asigurare a 
condiţiilor optimale la locul de muncă, de nivelul de 
pregătire a personalului medical şi orientarea sa pro-
fesională către asigurarea efi cacităţii asistenţei medi-
cale prestate [4,5,8,10].

În ultimii ani, în cadrul analizei stării şi tendinţei 
de dezvoltare a serviciului stomatologic cu diferite 
forme de proprietate în Republica Moldova, frecvent 
se folosesc metode avansate de cercetare a satisfacţiei 
ca indicator al motivaţiei populaţiei în acordarea ser-
viciilor stomatologice de calitate prestate în diferite 
instituţii medicale de profi l stomatologic [7, 11].

Scopul lucrării este aprecierea gradului de satis-
facţie a populaţiei în acordarea serviciilor stomatolo-
gice calitative de ambulator în instituţiile de profi l.

Obiectivele:
Determinarea gradului de satisfacţie a paci-• 

enţilor despre calitatea asistenţei medicale stomato-
logice.

Studierea opiniei populaţiei despre starea şi • 
calitatea asistenţei medicale stomatologice la diferite 
nivele.

Evaluarea rezultatelor opiniei pacienţilor prin • 
prisma calităţii serviciilor medicale stomatologice so-
licitate.

Aprecierea de către pacienţi a gradului de ac-• 
cesibilitate şi a organizării serviciului stomatologic.

Asigurarea serviciului stomatologic cu spe-• 
cialişti de profi l (terapeuţi, proteticieni, chirurgi, im-
plantologi, ortodonţi), aparate şi materiale efi ciente 
pentru acordarea asistenţei specializate de calitate.

Respectarea în instituţiile medicale stomato-• 
logice a normelor etico-deontologice.

Material şi metode
Rezultatele obţinute au fost colectate prin meto-

da de intervievare a pacienţilor pe parcursul anilor 
2011-2013. Chestionarea respondenţilor din zonele 
economico-geografi ce Nord, Centru, Sud şi din mu-
nicipiul Chişinău ale Republicii Moldova s-a efectu-
at individual, prin metoda chestionarului formalizat 
„Opinia pacienţilor depsre calitatea (satisfacerea/
insatisfacerea) asistenţei medicale stomatologice pre-
state populaţiei”. Chestionarea a introdus o serie de 

întrebări menite să contribuie la elucidarea problemei 
studiate.

Astfel, prin metoda chestionării, au fost studiate 
aprecierile date de către pacienţi la capitolul cum este 
organizat serviciul medical stomatologic, motivele 
principale de adresabilitate la serviciile stomatolo-
gice, nivelul calităţii serviciilor acordate, nivelul de 
califi care a medicilor stomatologi prin prisma servi-
ciilor acordate, dotării instituţiilor stomatologice cu 
specialişti de profi l, materiale şi  aparataj necesar etc. 
Studiul a refl ectat informaţia despre pacienţi, despre 
atitudinea medicilor în acordarea serviciilor medicale 
stomatologice, satisfacţia-insatisfacţia pacienţilor de 
asistenţa medicală stomatologică prestată etc.

Veridicitatea rezultatelor şi selectarea reprezenta-
tivă au fost confi rmate cu ajutorul metodelor contem-
porane ale statisticii variaţionale. 

Rezultate şi discuţii:
Eşantionul de selectare a cuprins 920 de respon-

denţi (de gen masculin – 267 – 29,0%, de gen femi-
nin – 653 – 71,0%, cu vârstele  între 20 – 60 de ani, 
care şi-au exprimat opinia despre calitatea (satisfac-
ţia, insatisfacţia) de asistenţă medicală stomatologică 
prestată populaţiei. Este foarte reprezentativă com-
ponenţa respondenţilor conform vârstei: 17,6% – pa-
cienţi cu vârsta de la 20-29 ani, 34,5% – 30-39 ani, 
22,6% – 40-49 ani, 21,6% – 50-59 ani. Cel mai rar 
solicită asistenţa medicală stomatologică pacienţii cu 
vârsta mai mare de 60 de ani (3,7%) (fi g. 1).

Prezentăm în continuare o sinteză a rezultatelor 
principalelor aspecte investigate. Opinia pacienţilor 
despre calitatea (satisfacerea-insatisfacerea) asisten-
ţei medicale stomatologice a fost expusă după adre-
sarea în instituţia medicală stomatologică la medicul 
stomatolog.

Figura 1. Repartizarea opiniei pacienţilor în raport de 
grupele de vârstă  

Frecvenţa vizitării de către pacienţi a medicului 
stomatolog este foarte importantă pentru menţinerea 
sănătăţii cavităţii bucale în stare satisfăcătoare. De 
aceea una dintre întrebările din anchetă adresată paci-

’
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enţilor a fost de a aprecia cât de frecvent ei vizitează 
medicul stomatolog. În comparaţie cu recomandările 
specialiştilor, de a vizita medicul stomatolog de 2 ori 
pe an, studiul a stabilit că o mare parte din cei ches-
tionaţi vizitează medicul stomatolog de 2 ori pe an 
(35,7%), numai o dată pe an vizitează medicul stoma-
tolog 33,6% din respondenţi, iar o parte din respon-
denţi (29,25%) s-au adresat la medicul stomatolog de 
mai multe ori pe an. Totodată s-a constatat că o parte 
din cei chestionaţi (1,4%) nu au vizitat medicul sto-
matolog niciodată în cursul anului solicitând asistenţa 
medicală stomatologică doar la necesitate.

Prezintă interes rezultatele obţinute privind ni-
velul de organizare a serviciului stomatologic. Con-
form studiului efectuat s-a constatat că populaţia 
apreciază organizarea  serviciului stomatologic ca 
,,foarte bine” – 19,0%, ,,bine” – 49,6%,  29,2% - 
,,satisfăcător”. Cota răspunsurilor negative este de 
– 2,2% (fi g. 2).

Figura 2. Repartizarea variantelor de răspuns a  
pacienţilor supuse sondajului de opinii referitor la nivelul 

de organizare a serviciului stomatologic. 

La întrebarea dacă ,,Este uşor să obţineţi îngri-
jiri medicale stomatologice de care aveţi nevoie?”, 
95,6% din pacienţii chestionaţi au răspuns pozitiv, iar 
4,4% – negativ (fi g. 3).

Figura 3. Repartizarea variantelor de răspuns a  
pacienţilor supuse sondajului de opinii referitor la 

obţinerea îngrijirilor  medicale stomatologice de care au 
nevoe. 

Referinţa pentru structurile medicale private au 
manifestat 51,9% din cei intervievaţi, iar 48,1% au 
dat prioritate instituţiilor stomatologice de stat. Este 
necesar de menţionat faptul că 35,8% de respondenţi 
preferă instituţia medicală stomatologică dată pentru 
că le convine programul ei de lucru, este convenabil 
amplasată şi are un anturaj plăcut – 30,4%, alte opinii 
– 3,4% (fi g. 4).

Figura 4. Repartizarea variantelor de răspuns a  
pacienţilor supuse sondajului de opinii referitor la 

instituţii, amplasare, program de lucru şi alte opinii. 

O importanţă deosebită la aprecierea calităţii asis-
tenţei medicale stomatologice îl are timpul de aştep-
tare la medicul stomatolog. Majoritatea (83,8%) din 
respondenţi au indicat că perioada de aşteptare în tim-
pul unei vizite nu depăşeşte 15 min. În conformitate 
cu recomandările specialiştilor ponderea timpului de 
6-15 min. este semnifi cativă.

Important este de a asigura accesul la serviciile 
stomatologice în corespundere cu orele de programa-
re la medicul stomatolog şi timpul liber al pacienţilor. 
Rezultatele studiului demonstreaza că 46,0% din su-
biecţi susţin că programul de lucru al medicului sto-
matolog întotdeauna corespunde cu timpul lor liber, 
iar 54,0% au răspuns că nu întotdeauna corespunde.

Accesibilitatea populaţiei la asistenţa stomatologi-
că specializată e relevată de necesitatea unui acces liber 
la un medic stomatolog specializat pe profi luri (terapie, 
chirurgie, implantologie, protetică dentară, ortodonţie). 
Astfel, majoritatea pacienţilor preferă asistenţă medi-
cală la un stomatolog specializat - 62,2%, 31,8% – nu, 
iar 6% au avut alte opinii (fi g. 5).

Figura 5. Repartizarea variantelor de răspuns a  
pacienţilor supuse sondajului de opinii referitor la 

dolianţa de alegere a medicului specialist stomatolog. 

˘ ˘ ˘

˘ ˘ ˘ ˘
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Dotarea serviciului stomatologic infl uenţează 
opinia pacienţilor privind calitatea serviciilor stoma-
tologice. Din numărul total de pacineţi 48,6% con-
sideră că instituţia stomatologică este bine dotată cu 
aparataj, 34,5% – satisfăcător, 14,5% – foarte bine şi 
numai 2,5% din cei intervievaţi consideră că aprovi-
zionarea ar putea fi  îmbunătăţită (fi g. 6). 

Figura 6. Repartizarea variantelor de răspuns a  
pacienţilor supuse sondajului de opinii referitor la 

dolianţa de alegere a medicului specialist stomatolog, 
consideră satisfăcător, bine, foarte bine, însă ar putea fi  şi 

mai bine 

Respectarea normelor etico-deontologice este 
una dintre problemele prioritare în activitatea medi-
cului stomatolog. Gruparea răspunsurilor indică fap-
tul că 66,7% din respondenţi apreciază atitudinea şi 
amabilitatea medicilor stomatologi ca „bună”, 18,2% 
– „satisfăcătoare”, 14,1% – „foarte bune” şi numai 
1.0% – „nesatisfăcătoare” (fi g. 7).

Figura 7. Repartizarea variantelor de răspuns a  
pacienţilor supuse sondajului de opinii referitor la  

respectarea normelor etico-deontologice a medicului 
stomatolog 

Concluzii
Studiul opiniei populaţiei a permis de a con-1. 

cluziona că pacienţii înalt apreciază calitatea servi-
ciilor prestate de profi l stomatologic (96,4%) şi doar 
2,6% din respondenţi au rămas nesatisfăcuţi.

Majoritatea pacienţilor chestionaţi apreciază 2. 
pozitiv (97,8%) organizarea serviciului stomatologic, 
ce infl uenţează selectarea de către pacienţi a instituţi-
ei stomatologice la care urmează să se adreseze.

Rezultatele obţinute au permis de a selecta 3. 
factorii ce determină motivaţia adresării pacienţilor 
pentru a obţine servicii stomatologice: calitatea acor-
dării asistenţei medicale de profi l; dotarea instituţiei 
stomatologice cu utilaj contemporan şi performant; 
materialele şi instrumentariul folosit în asistenţa sto-
matologică.
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UNELE APRECIATIVE PRIVIND APLICAREA COMBINATĂ A SOLUŢIEI 
DE NORMATIN 0,5% ŞI BESTOXOL 4% PENTRU TRATAMENTUL 

BOLNAVILOR DE GLAUCOM CU UNGHI DESCHIS

Aglaia Lobcenco – doctor în medicină, 
Nicolae Frunze – doctor în medicină

e-mail: aglaia.lobcenco@mail.ru

Rezumat
Unele apreciative privind aplicarea combinată a soluţiei de Normatin 0,5% şi Bestoxol 4% pentru tratamentul bol-

navilor de glaucom cu unghi deschis. Instilaţiile cu soluţie de 0,5% Normatin în combinaţie cu 4% Bestoxol în tratamentul 
bolnavilor cu glaucom primar cu unghi deschis asigură un efect hipotensiv stabil şi echilibru hidrodinamic.

Cuvinte-cheie: presiunea intraoculară (PIO), glaucom primar cu unghi deschis (GPUD), lichid intraocular.

Summary. Evaluation of Normatin 0,5% in combination with Bestoxol 4% application in treatment of pati-
ents with open-angle glaucoma

Application of Normatin 0,5% in combination with Bestoxol 4% in treatment of patients with open-angle glaucoma 
provides stable hypotensive effect, and hydrodynamic balance.

Key words: intraocular pressure (IOP), primary open-angle glaucoma (POAG), intraocular liquid

Резюме. Результаты комбинированного применения 0,5% раствора Норматина и 4% раствора Бес-
токсола в лечении больных открытоугольной глаукомой

Применение 0,5% раствора Норматина в комбинации с 4% раствором Бестоксола дает стойкий гипотензивный 
эффект и гидродинамическое равновесие.

Ключевые слова: внутриглазное давление, открытоугольная глаукома, внутриглазная жидкость

Valorile elevate ale presiunii intraoculare (PIO) 
condiţionează dezvoltarea accelerată a neuropatiei 
glaucomatoase şi diminuarea drastică a funcţiei vi-
zuale. Este şi fi resc interesul susţinut al specialiştilor 
în domeniu pentru elaborarea şi punerea în practică a 
unor preparate hipotensive tot mai efi ciente, ele fi ind 
adesea singura modalitate de a temporiza progresiu-
nea glaucomului. 

Pentru terapia hipotensivă a glaucomului se prac-
tică la scară largă preparatele din grupul beta-blocan-
ţilor. Cel mai cunoscut sub acest aspect este Timo-
lol maleat, pentru care se recunosc o gamă de virtuţi 
curative: reduce PIO prin capacitatea de a diminua 
producţia de lichid intraocular (LIO); efectul hipo-
tensiv survine după 20 min şi se menţine curs de 24 
de ore; previne progresiunea disfuncţiilor vizuale şi 
lezarea nervului optic; nu provoacă mioză, spasmul 
de acomodare şi alte efecte colaterale; este foarte bine 
tolerat şi comod în utilizare.

Compoziţie: 1ml de soluţie de 0,25% conţine 3,42 
mg Timolol maleat, în soluţia de 0,5%  se conţin 6,83 
mg de Timolol.

Mod de aplicare: Câte 1 picătură de soluţie 2 ori 
în zi.

Deoarece stabilizarea valorilor presiunii intraocu-
lare se produce pe parcursul a câteva săptămâni de 
la iniţierea tratamentului, estimarea efectului se face 
după 4 săptămâni.

Forma de emisie: 
Normatin¾ , picături oftalmice de 0,25 şi 0,5% 

se emite în fl acoane de plastic a câte 5 m.
Dar valorile stabile ale PIO depind în primul rând 

de echilibrul dinamic între secreţia activă a umorii 
apoase de către celulele epiteliului ciliar şi refl uarea 
acesteia prin sistemele de drenare oculară. Preparatul 
nu acţionează concomitent asupra drenajului umorii 
apoase şi asta este una din cauzele compensării insu-
fi ciente a PIO la unii dintre bolnavi.

În paralel cu elaborarea a tot mai multe preparate 
antiglaucomatoase, care accentuează scurgerea umo-
rii apoase şi nu incită efecte secundare importante, 
este actuală şi testarea unor principii novatoare de 
terapie combinată cu preparate ce potenţează efectul 
antiglaucomatos. Varianta de tratament combinat al 
glaucomului este soluţia Timolol maleat 0,5% + Ta-
urin 4%.

Bestoxol ¾ (denumirea internaţională Tauri-
nă)

Compoziţie - 1 ml de preparat include:  
Substanţă activă - 0,04 g;- 
Substanţă adjuvantă, - Methyl p-hydroxyben-

zoate, sodium hydroxide, apă purifi cată.
Bestoxolul reglează procesele metabolice prin 

componenţa sa activă prezentată de taurină, care are 
capacitatea de a ameliora procesele energetice, stimu-
lează procesele reparatorii în cazul maladiilor de gen 
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distrofi c şi în maladiile ce asociază dereglări metabo-
lice acute în structurile oculare. 

Preparatul favorizează normalizarea funcţională 
a membranelor celulare, a schimburilor energetice şi 
metabolice.

Mod de aplicare: câte 1 pic. de soluţie de 2 ori 
pe zi.

Forma de emisie: picături oftalmice a câte 10 ml 
de 4% se emite în fl acoane de plastic. 

Indicaţii de aplicare:
Leziunile distrofi ce ale retinei.- 
Degenerescenţă tapetoretiniană congenitală.- 
Distrofi i şi traumatisme ale corneei.- 
Cataracta de diferită geneză.- 
Glaucomul (glaucom primar cu unghi deschis).- 

În caz de glaucom se aplică în instilaţii de 2 ori 
în zi cu 20-30 minute până a se picura Normatina. La 
bolnavii de glaucom cu unghi deschis s-a făcut remar-
cată accentuarea importantă a efectului hipotensiv 
dacă Bestoxolul se aplică concomitent cu Timolol. 
Intensifi carea efectului survine pe seama creşterii co-
efi cientului de facilitate a refl uxului umorii apoase.

Instilaţiile preliminare cu Bestoxol modifi că şi 
potenţează efectul hipotensiv al Timololului aplicat 
succesiv.

Scopul studiului. Evaluarea efectului hipotensiv 
al soluţiei de 0,5% Normatină combinate cu Bestoxol 
în soluţie de 4% şi infl uenţa acestei formule asupra 
indicilor hidrodinamici ai bolnavilor cu glaucom pri-
mar cu unghi deschis.

Criterii de efectuare a cercetării:
Vârsta pacienţilor de peste 40 ani.1. 
Prezenţa glaucomului primar cu unghi deschis 2. 

în stadiul incipient şi evoluat (primar depistat).
Indicii tonometrici iniţiali ai ochiului afectat 3. 

de la 28-35 mm Hg.
Disponibilitatea de a urma toate instrucţiile pe 4. 

tot parcursul examinării.
Material şi metode 
În studiu au fost înrolaţi 40 de pacienţi (80 de 

ochi) cu diagnosticul de GPUD, depistat primar la 

vârste cuprinse între 52 şi 64 de ani,  câte 40 de ochi 
cu glaucom de stadiu incipient şi glaucom de stadiu 
evoluat. Termenul de observare subcurativă – până la 
6 luni. Examinarea ochilor trataţi şi a funcţionalităţii 
acestora se practica la iniţierea studiului, deci până 
la instilarea preparatelor pe fundalul soluţiei de 0,5% 
Normatin, apoi pe fundalul instilaţiilor ce combinau 
şi soluţia de Bestoxol de 4% – la intervalul de 1, 3 şi 
6 luni curative. La fi ecare asemenea întrevedere se 
determinau indicatorii tonometrici cu tonometrul Ma-
klacov şi indicatorii hidrodinamici – prin tonografi a 
în varianta simplifi cată de Nesterov.

Rezultate şi discuţii. Instilaţiile cu soluţie de 
0,5% Normatină urmate de 2 ori în zi curs de o lună 
au diminuat valorile PIO: în lotul bolnavilor ce pre-
zentau glaucom incipient – cu 6-7 mm Hg (20%) de 
la valorile de start, iar în cazul celor cu glaucom de 
stadiu evoluat – cu  4-6 mm Hg (13%) de la nivelul 
lor iniţial (tab. 1). Atunci, când se aplicau combinat şi 
instilaţiile cu Bestoxol de 4%, după o lună de aseme-
nea program valorile presionale se reduceau cu 8-9 
mm Hg (26%) şi, respectiv, 6-8 mm Hg (23%) de la 
valorile iniţiale.

Din cele consemnate se poate deduce, că Taurina 
dezvoltă un efect hipotensiv modest – reducere medie 
de 2-4 mm Hg.

Dinamicul indicilor tonografi ci: Monitorizarea 
parametrilor hidrodinamicii oculare a bolnavilor cu 
glaucom primar cu unghi deschis a dedus, că efectul 
hipotensiv al beta-blocatorilor (Normatina) este con-
diţionat de reducerea producţiei de lichide intraocu-
lare (tab. 2).

În cursul primei luni de instilaţii la bolnavii din I 
grup volumul producţiei de lichid ocular s-a redus cu 
0,2±0,03 mm2/mm (8%), iar coefi cientul de facilitate 
a refl uxului s-a ameliorat cu 0,011 mm2/mm/1mm Hg 
(6,4%); în grupul II aceşti parametri s-au ameliorat 
cu 0,1±0,05 (5,4%) şi, respectiv, cu 0,012 (7,5%), de 
vreme ce la suplimentarea soluţiei de Bestoxol aceş-
tia s-au ameliorat cu 0,05–29% în primul grup şi cu  
0,04-25% – în al doilea (fi g. 1, 2).

Tabelul 1 
Dinamica PIO

Stadiul

PIO (mm Hg)

Iniţial
La o lună instilaţie 

Sol. Normatină 
0,5%

La o lună instilaţie 
Sol. Normatină 

0,5%+
Sol. Bestoxol 4%

La 3 luni
instilaţie 

Sol. Normatină 
0,5%+

Sol. Bestoxol 4%

La 6 luni
instilaţie 

Sol. Normatină 
0,5%+

Sol. Bestoxol 4%
Incipient 31,0±4,0 25,0±3,0

(20%)
24,0±2,0

(26%)
22,0±2,0

(29%)
21,0±2,0
(32,2%)

Evoluat 31,0±1,0 27,0±1,0
(13%)

25,0±2,0
(23%)

22,0±1,0
(29%)

21,0±3,0
(32%)
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Tabelul 2 
 Dinamica indicilor tonometrici şi tonografi ci

Stadiul

Indicii hidrodinamici

Indicii Iniţial 

La o lună 
instilaţie 

Sol. Normatină 
0,5%

La o lună 
instilaţie 

Sol. Normatină 
0,5%+ Sol. 

Bestoxol 4%

La 3 luni
instilaţie 

Sol. Normatină 
0,5%+ Sol. 

Bestoxol 4%

La 6 luni
instilaţie 

Sol. Normatină 
0,5%+ Sol. 

Bestoxol 4%

Incipient
P+ 31,0±4,0 25,0±3,0 24,0±2,0 22,0±2,0 21,0±2,0
Po 26,0±2,0 23,0±2,0 22,0±2,0 20,0±1,0 20,0±0,5
C 0,16±0,01 0,18±0,01 0,22±0,02 0,24±0,01 0,25±0,01
Po/c 166,0±85 127,0±7,0 101,0±6,2 84,6±0,2 80,7±8,2
F 2,8±0,02 2,6±0,04 2,5±0,06 2,48±0,15 2,47±0,03

Evoluat
P+ 31,0±1,0 24,0±1,0 24,0±1,0 22,0±1,0 21,0±1,0
Po 27,0±1,2 25,0±1,0 22,0±0,5 21,0±0,7 19,0±1,5
C 0,15±0,01 0,17±0,05 0,20±0,04 0,23±0,03 0,25±0,02
Po/c 189,0±6,0 143,0±7,0 111,0±6,0 78,5±16,0 74,0±15,0
F 2,7±0,05 2,6±0,05 2,5±0,06 2,5±0,08 2,5±0,04

Fig. 1. Dinamica ameliorării coefi cientului de localitate

Fig. 2. Volumul producţiei lichidului intraocular (mm3/min)

1 lună
instalaţia Sol.

Normatină
0,5%

1 lună
instalaţia 

Sol.
Normatină

0,5%

1 lună
combinaţia 

Sol.
Normatină
0,5%+Sol.

Bestoxol 4%

1 lună
combinaţia 

Sol.
Normatină
0,5%+Sol.

Bestoxol 4%

6 luni
combinaţia 

Sol.
Normatină
0,5%+Sol.

Bestoxol 4%

6 luni
combinaţia 

Sol.
Normatină
0,5%+Sol.

Bestoxol 4%

3 luni
combinaţia 

Sol.
Normatină
0,5%+Sol.

Bestoxol 4%

3 luni
combinaţia 

Sol.
Normatină
0,5%+Sol.

Bestoxol 4%

H
g

‛
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Concluzii:
Programul de aplicare combinată a soluţiei de 1. 

0,5% Normatină cu soluţie de 4% Bestoxol pe care 
l-am testat noi asigură un efect hipotensiv de durată şi 
echilibrul hidrodimanic al mediului ocular.

Prin acest program reuşeşte creşterea de 1,5 ori 2. 
(33-37%) a refl uxului de umoare apoasă la bolnavii 
cu glaucom primar cu unghi deschis şi diminuarea 
producţie de LIO – cu  11-18%.

Efi cienţa terapiei combinate cu Bestoxol şi Nor-3. 
matină nu se complică cu dezvoltarea unor reacţii ne-
gative la nivel de ochi şi în ansamblul organismului.

Această combinare de preparate generează ac-4. 
centuarea efectului hipotensiv, fi ind total absente re-
acţiile locale şi sistemice. 
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DRENAJUL ,,GLAUTEX” ÎN CHIRURGIA GLAUCOMULUI 
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Rezumat
Prezentul studiu a evoluat rezultatele obşinute în chirurgia glaucomului cu unghi deschis cu implantarea noului drenaj 

bioabsorbent ,,Glautex”.
Cuvinte-cheie: glaucomul, sinustrabeculectomia (STE), presiunea intraoculară (PIO).

Summary. Glautex drainage surgery in neovascular and recurrent glaucoma.
The current study evaluated the results after using a new bio-absorbent drain ,,Glautex” DDA  in open angle glauco-

ma.
Key words: glaucoma, sinustrabeculectomia, intraocular pressure (IOP).

Резюме. Применение дренажа ,,Glautex” в хирургии неоваскулярной и рецидивирующей глаукомы.
Данная работа представляет полученные результаты хирургии неоваскулярной и рецидивирующей глаукомы 

с применением биодеградирующего дренажа ,,Glautex”.
Ключевые слова: глаукома, синустрабекулектомия, внутриглазное давление.

Pentru soluşionarea chirurgicală a glaucomului 
cu unghi deschis se aplică o serie de tehnici operatorii 
cu justifi care patogenică.

În timp au fost elaborate şi completate diferite va-
riante de sinustrabeculectomie (STE). Dar se cere de 
remarcat faptul, că într-o serie de cazuri remanierele 
presionale se limitează treptat, presiunea intraoculară 
(PIO) fi ind iarăşi în ascensiune, mai des la 1-3 ani 
postoperator. Cel mai frecvent insuccesul se datoreş-
te de cicatrizarea bulei de fi ltraţie implicată cauzal la 
30% recidive, blocarea orifi ciului fi stulizat cu rădăci-
na irisului la 20%, adeziunea cicatricială a voletului 
scleral cu loja sa la 20%.

Pentru prevenirea acestui incovenient şi incident 
o serie de specialişti în domeniu au propus şi valori-
fi cat modalităţi pentru a evita sau diminua procesul 
de cicatrizare, implantând alodrenaje sau drenaje de 
origine artifi cială, însă nu toate ne permit a primi un 
efect hipotensiv stabil cauza aparenţa ţesutului ci-
catricial în proiecţia drenajului şi impermeabilitatea 
pentru lichidul intraocular. 

E discutabil faptul care drenaj e mai perfect: ar-
tifi cial permanent sau bioabsorbent (biodegradant). 
Atenţiei noastre a atras drenajul bioabsorbent ,,Gla-
utex”.
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Scopul lucrării
Analiza efi cacităţii implantării noului drenaj bi-

oabsorbent ,,Glautex” la operaţiile antiglaucomatoase 
penetrante.

Caracteristica drenajului ,,Glautex”: prezintă 
o peliculă de culoare albă, biorezorbtivă şi are capaci-
tate de permeabilitate pentru lichidul intraocular; are 
forma dreptunghiulară 2,5x5,5x0,15 mm cu grosimea 
80 mkm şi diametrul 30 mkm; nu are capacitatea de a 
se mări în volum şi nu supune presiunii ţesutul adia-
cent; poate fi  modelat în timpul intervenţiei; perioada 
de rezorbţie 4-5 luni; timp care permite formarea căi-
lor de evacuare a lichidului intraocular, evitând reac-
ţiile nedorite la implantarea materialului nerezorbtiv 
artifi cial; are compatibilitate cu ţesutul uman.

Tehnica operaţiei: 
Modelarea lamboului conjunctival de la limb 1. 

sau spre limb de la 11-13.00, asigurând o vizualizare 
bună a zonei operatorii.

Hemostaza vaselor sclerale.2. 
Separarea voletului scleral de forma dreptun-3. 

ghiulară cu laturile 4x4x4 mm şi ½ din grosimea scle-
rei până la lamele superfi ciale ale corneei.

Trasarea prin incizii superfi ciale a limetelor zo-4. 
nei trabeculare de mărimea 3x1 mm.

,,Îmbrăcarea” pe voletul scleral a drenajului 5. 
,,Glautex”.

Disecţia şi extirparea lamboului corneo-scleral 6. 
de 3x1 mm, care conţine trabeculul, urmată de iridec-
tomie periferică.

Aplicarea microsuturilor pe voletul scleral şi 7. 
conjunctival.

Material şi metode
Această nouă variantă o practicăm timp de 1 an şi 

am aplicat-o la un număr de 18 bolnavi (18 ochi). PIO 
a variat între 35-45 mm Hg. Vârsta pacienţilor 60-72 
de ani: 8 cazuri cu glaucom necompensat medicamen-

tos local operat anterior prin trabeculectomie – lotul I, 
10 cazuri de glaucom neovascular la fel necompensat 
medicamentos (intervenţia la a 5-a zi după injectarea 
intravitreană de Sol. Avastin) – lotul II.

Postoperator: La majoritatea cazurilor, evoluţia a 
fost relativ simplă-areactivă, necesitând instilaţii re-
petate de antibiotice, antiinfl amatorii, corticosteroizi, 
midriatice. În primele zile postoperatorii la 2 pacienţi 
din lotul II am avut 2 cazuri de hifema, care la a 3-4-a 
zi s-a absorbit (la momentul externării). La 1 pacient 
din lotul I – hipotonie.

Menţionăm, după intervenţia STE cu drenaj 
,,Glautex” nu s-au observat complicaţii la decolare de 
coroidă şi atalania camerei anterioare.

În toate cazurile bula de fi ltraţie, atât în perioada 
postoperatorie precoce, cât şi tardivă, moderat - difu-
ză, uniformă.

Concluzii:
Sinustrabeculectomia cu implant, de drenaj 1. 

bio absorbent ,,Glautex” o nouă variantă care are scop 
prevenirea procesului de cicatrizare sclero-scleral şi 
sclero-conjunctival.

Operaţia este recomandată în majoritatea for-2. 
melor de glaucom, în special, în cazuri de reoperaţii 
şi glaucom secundar.

Este o tehnică relativ simplă.3. 
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Tabelul 1 
Compensarea presiunii intraoculare

Lotul
de studiu

La externare La distanţa
de 1 lună

La distanţa
de 6 luni

La distanţa
de 1 an

Lotul I  În limitele 
20,0±2,0 mm 
Hg

22,0±2,0 mm Hg
 fără medicaţie

22,0±2,0 mm Hg 
la 4 pacienţi fără medicaţie
23,0 mm Hg 
la 1 pacient pe fon de 
medicaţie Sol. Timolol 0,5%

22,0±2,0 mm Hg 
pe fon de medicaţie Sol. 
Timolol 0,5%

Lotul II  În limitele 
22,0±3,0 mm 
Hg

23,0±3,0 mm Hg 
pe fon de medicaţie Sol. 
Timolol 0,5%

24,0±2,0 mm Hg 
pe fon de medicaţie Sol. 
Timolol 0,5%

26,0±2,0 mm Hg 
pe fon de medicaţie Sol. 
Timolol 0,5%, iar în 2 
cazuri cu adaus de Sol. 
Dorzolamidă
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EFICACITATEA  UTILIZĂRII LEFLUNOMIDEI ÎN TRATAMENTUL 
DE FOND AL SPONDILOARTRITEI ANCHILOZANTE LA FEMEI
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Rezumat
Spondiloartrita anchilozantă (SA) este o afecţiune cronică infl amatorie de etiologie necunoscută. Antiinfl amatoa-

rele nesteroidiene (AINS) se înscriu între grupurile de medicamente mai frecvent utilizate în tratamentul spondiloartritei 
anchilozante demonstrând un efect foarte bun la pacienţi. Pentru pacienţii refractari sau intoleranţi la AINS sunt folosite 
cu succes droguri antireumatice modifi catoare de boală (DMARDs). Lefl unomida este pe larg utilizată în tratamentul 
maladiilor reumatice, înclusiv şi, a spondiloartritei anchilozante, fi ind  unul din cele mai utilizate  DMARD în tratamen-
tul SA, efi cacitea rămânând totuşi neclară. Scopul studiului nostru a fost evaluarea efi cacităţii sulfasalazinei şi AINS în 
tratamentul SA la femei.

Summary. Effi ciency of Lefl unomide during basic treatment in ankylosing spondilytis
Ankylosing spondylitis (AS) is a chronic infl ammatory disease of unknown cause. Non-steroidal infl ammatory 

drugs (NSAIDs) have been the main treatment for AS and they have been shown to dramatically relieve the symptoms in 
some patients. For patients refractory or intolerant to NSAIDs, the disease modifying antirheumatic drugs (DMARDs). 
Lefl unomide has been used in the treatment of rheumatic diseases including AS for long time. It is one of the best studied 
DMARD used in AS, but its effi cacy remains unclear. The aim of our study was to evaluate the effi cacy of lefl unomide 
and NSAIDs for the treatment in women with AS.

Резюме. Эффективность использования Лефлуномида в базисном лечении анкилозирующего спон-
дилоартрита

Анкилозирующий спондилоартрит (АС) – одно из хронических воспалительных заболеваний опорно-
двигательного аппарата неястной этиологии. Нестероидные  противовoспалительные  препараты (НПВП) чаще 
всего используются для лечения больных с АС c хорошим терапевтическим эффектом. Пациентам рефрактерным 
к НПВП или с побочными действиями назначают базисную терапию (DMARD). В эту группу входит Лефлуномид, 
который назначается и при АС, но ещё не с совсем ястной эффективностью. Цель нашего исследования была 
сравнительная характеристика эффективности лечения женщин с АС Лефлуномидом и НПВП.

Actualitatea temei 
Spondiloartrita anchilozantă este o afecţiune cro-

nică infl amatorie cu afectarea atât a scheletului axial, 
cât şi a articulaţiilor periferice, cu etiologia necunos-
cută [1]. 

Tratamentul spondiloartritei anchilozante rămâne 
în majoritatea cazurilor o problemă importantă. Sco-
pul de bază al tratamentului spondiloartritei anchilo-
zante este nu doar de a scădea intensitatea simpto-
melor, dar şi de a stopa progresia bolii. Algoritmul 
de tratament este diferit în dependenţă de activitatea 
bolii, evoluţie şi insufi cienţa funcţiei articulare. Prin-
tre factorii care ar avea un efect nefavorabil asupra 
evoluţiei bolii sunt vârsta, varianta clinică de debut al 
spondiloartritei anchilozante, rapiditatea dezvoltării 
modifi cărilor clinice şi radiologice ale coloanei verte-
brale şi insufi cienţa funcţiei articulare în primii 10 ani 
de boală, prezenţa antigenului HLA-B27,  efi cacitatea 
şi tolerabilitatea tratamentului [2, 9]. 

În cadrul spondiloartritei anchilozante este greu 

de început tratamentul precoce din cauza diagnosticu-
lui întârziat la bărbaţi aproximativ 8,4 ani, iar la femei 
9,8 ani de la debutul bolii. Acesta fi ind legat de o serie 
de factori subiectivi şi obiectivi [4].

Criteriile modifi cate New-York, folosite până în 
prezent pentru diagnosticul spondiloartritei anchilo-
zante, nu permit un diagnostic precoce, deoarece cri-
teriul obligatoriu de prezenţă a sacroileitei radiologice 
poate lipsi mult timp. Pentru diagnosticul precoce este 
necesară cunoaşterea particularităţilor simptomelor 
clinice ale afectării coloanei vertebrale şi articulaţii-
lor periferice, abilitatea analizei schimbărilor în arti-
culaţiile sacroileace, precum şi efectuarea rezonanţei 
magnetice nucleare ale articulaţiilor sacroileace, ceea 
ce ar putea permite stabilirea unui diagnostic precoce 
şi iniţierea tratamentului pentru reducerea activităţii 
bolii şi stoparea progresiei modifi cărilor radiologice 
şi funcţionale [11].  

În general, terapia SA constă din asocierea terapiei 
medicamentoase (antiinfl amatoarele non-steroidiene 
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(AINS), droguri antireumatice modifi catoare de boală 
(DMARDs), asociate cu tratamente igienodietetice, 
fi ziokineto-balneoterapice, unele produse terapeutic 
alternative, cu rezultate discutabile (antimalarice de 
sinteză, săruri de aur, d-penicilamină, azathioprină, 
ciclofosfamidă, salazopirină, mesalazină ş.a.) şi tera-
pia ortopedochirurgicală [5, 9].

Corticosteroizii, deşi nu au dovedit o efi cienţă 
deosebită în terapia SA, pot fi  recomandaţi în admi-
nistrare locală sau sistemică, pentru pacienţii cu re-
zultate nesatisfăcătoare, urmare a utilizării celorlalte 
categorii de medicamente [6, 7]. 

Bifosfanaţii pot fi  utili în terapia SA, prin inter-
venţia lor efi cace în a reduce procesul infl amator din 
ţesutul osos [10]. 

Terapia biologică a dovedit o efi cienţă deosebită 
în direcţia ameliorării entezopatiei, a durerii spinale şi 
a redorii matinale [3]. 

Fiziokinetobalneoterapia presupune un program 
complex de terapie în SA, care include factori fi zici 
naturali şi electrici de mişcare coordonată şi suprave-
gheată, pe termen lung, complementară farmacotera-
piei [7, 11]. 

Terapia ortopedo-chirurgicală poate interveni, cu 
o anumită efi cienţă, pentru a trata şi corecta defor-
mităţile, subluxaţiile, fracturile, dislocările, stenozele 
înregistrate la diferite segmente ale coloanei vertebra-
le. De asemenea, se vor putea realiza intervenţii la 
nivelul articulaţiei coxofemurale, deseori anchilozată 
[4, 9].

AINS se înscriu între grupurile de medicamente 
mai frecvent utilizate în tratamentul spondiloartritei 
anchilozante demonstrând un efect foarte bun la pa-
cienţi (Dougados, 1995) [3]. Preocupările pentru a 
reduce riscurile, uneori severe, la nivel gastrointes-
tinal, au condus la obţinerea unor noi produse, care, 
deşi fără a avea efecte antiinfl amatorii superioare, pot 
reduce mult riscul reacţiilor adverse la nivel gastroin-
testinal. Este vorba de grupul Coxibi – Cox-2 (inhibi-
tori selectivi de ciclooxigenază-2), reprezentaţi, între 
alţii, de rofecoxib şi celecoxib [5, 10].

Pentru pacienţii refractari sau intoleranţi la AINS 
sunt folosite cu succes droguri antireumatice modi-
fi catoare de boală (DMARDs). Sulfasalazina este 
pe larg utilizată în tratamentul artritei reumatoide şi 
spondiloartritei anchilozante, fi ind cel mai utilizat 
DMARD în tratamentul SA, efi cacitea rămânând to-
tuşi neclară [9].

S-a efectuat o metaanaliză a cinci trialuri rando-
mizate care au inclus 272 pacienţi concluzionând că 
sulfasalazina scade semnifi cativ durerea şi redoarea 
matinală comparative cu placebo (Dougados 1995; 
Clegg, 1996; Clegg, 1999) [1,2,3]. Pe de altă parte la 
administrarea sulfasalazinei au fost constatate o serie 

largă de reacţii adverse ca greaţă, vomă, anorexie, de-
reglări gastrointestinale, reacţii cutanate (Moreland, 
2001) [8].

Scopul studiului nostru a fost evaluarea efi cacită-
ţii sulfasalazinei şi AINS în tratamentul SA la femei.

Material şi metode de cercetare
Am efectuat o analiză a unui lot de 50 paciente cu 

diagnosticul stabilit de spondiloartrită anchilozantă, 
conform criteriilor New-York, vârsta între 18-60 ani, 
durata medie a bolii 7,2±0,3 ani.

Lotul a fost despărţit în două subgrupe a câte 25 
paciente comparabile după vârstă, durata bolii, acti-
vitatea bolii. 

Primul grup de paciente au administrat lefl uno-
midă 20 mg/zi timp de şase luni împreună cu AINS 
(indometacina 25 mg de 3 ori pe zi după mâncare) şi 
fi zioproceduri, iar al doilea grup – AINS (indometa-
cina 25 mg de 3 ori pe zi după mâncare) periodic în 
cursuri, fi zioproceduri. 

Răspunsul clinic şi funcţional a fost evaluat cu 
ajutorul scorurilor: 

Bath Ankylosing Spondylitis Activity Index • 
(BASDAI). 

Ankylosing Spondylitis Functional Index • 
(BASFI).

Evoluţia paraclinică cu markerii infl amaţiei: 
viteza de sedimentare a hematiilor (VSH - • 

mm/h), 
fi brinogenul (FBR - mg/l),• 
proteinei C reactive (PCR – u/l).• 

Rezultate
 Conform rezultatelor noastre 20 de pacienţi (80%) 

din grupul care a administrat Lefl unomidă împreună 
cu AINS şi fi zioproceduri se afl au în remisiune după 
tratament, cu BASDAI<4, cu un indice  BASFI  iniţial 
5,63 vs BASFI  fi nal 3,72. 

Valoarea medie a VSH a scăzut de la 42 mm/h la 
iniţiere la 8 mm/h. 

Valoarea medie a FBR a scăzut de la 5,74 mg/l la 
iniţiere la 2,13 mg/l. 

Valoarea medie a PCR s-a diminuat de la 52,29 
u/l la iniţiere la 7,62 u/l. 

Fig. 1. I-ul grup de femei care au administrat Lefl unomidă 
împreună cu AINS.
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Concomitent trebuie de menţionat că în grupul 
pacienţilor care au administrat Lefl unomidă s-au 
constatat mai multe reacţii adverse, greaţă, anorexie 
uşoară, apariţia unor pustule tegumentare, care însă 
au dispărut după scăderea dozei. La două paciente a 
fost intrerupt tratamentul din cauza apariţiei unor re-
acţii severe, manifestate prin: dureri abdominal uşoa-
re, greaţă şi vomă.

Pacienţii din grupul trataţi doar cu AINS şi fi zio-
proceduri au rămas activi de-a lungul celor şase luni 
de urmărire (BASDAI iniţial 4,47 şi BASDAI fi nal 
4,37), dar fără o ameliorare semnifi cativă a statusului 
funcţional (BASFI iniţial 5,24 vs BASFI fi nal 4,72,). 

Valoarea medie a VSH a scăzut de la 49 mm/h la 
iniţiere la 17 mm/h la fi nal. 

Valoarea medie a FBR a scăzut de la 5,11 mg/l la 
iniţiere la 3,76 mg/l. 

Valoarea medie a PCR s-a diminuat de la 48,12 
mg/l la iniţiere la 9,31 mg/l la fi nal.

Fig. 2. Al II-ea grup de femei care au administrat doar 
AINS

Concluzii
În concluzie, tratamentul continuu cu AINS şi 

fi zioproceduri nu controlează bine activitatea bolii, 
refl ectată prin menţinerea scorurilor BASDAI la va-
lori înalte şi nu contribuie la ameliorarea evidentă a 
statusului  funcţional al pacienţilor cu SA, infl uenţând 
într-o măsură mai mică indicii infl amaţiei. 

Lefl unomida administrată concomitent cu AINS 
şi fi zioproceduri bolnavilor cu SA produce: îmbună-
tăţirea scorurilor de activitate şi funcţionalitate într-o 
măsură mai mare, scăderea  BASDAI, paralel are loc 
reducerea mai semnifi cativă a indicilor infl amaţiei 
comparativ cu AINS combinate cu fi zioproceduri. 

Chiar dacă tratamentul combinat cu Lefl unomidă 
a demonstrat rezultate mai bune comparativ  cu tra-
tamentul cu AINS şi fi zioproceduri, reacţiile adverse, 
care pot apărea în timpul tratamentului duc la scăde-
rea dozei preparatului, necomplianţă din partea paci-
entului sau chiar renunţarea la tratament.  
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Rezumat
Subiecţii au fost examinaţi clinico-paraclinic, cu aprecierea ulterioară a densităţii minerale osoase prin  DXA. 

Pacienţii seropozitivi au un număr mai mare de articulaţii afectate. La pacienţii seronegativi s-a determinat o durată sem-
nifi cativ mai crescută redorii matinale, cât frecvenţa mai crescută a cazurilor cu osteopenie şi osteoporoză. Dezvoltarea 
masei osoase maximale depinde de maladiile concomitente aşa ca artrita reumatoidă. 

Cuvinte-cheie: indici de agresivitate, markeri infl amatori, DXA

Summary. The comparative study of expression of osteoporosis in patients with rheumatoid arhtritis 
The subjects were examined clinico-paraclinically, with ulterior bone mineral density assessment. Seropositive 

patients have a higher number of involved joints. In seronegative patients a longer duration of morning stiffness was 
revealed, with increased frequency of osteopenia and osteoporosis. The development of maximal bone mass depeds on 
concomitant diseases, such as rheumatoid arhtritis. 

Key words: aggressivity indexes, infl ammatory markers, DXA

Резюме. Сравнительное исследование экспрессии остеопороза у пациентов с ревматоидным артри-
том 

Пациенты были исследованы клинико-параклинически, с последующей оценки минеральной плотности кост-
ной ткани. У серопозитвных пациентов выявилось большее число вовлеченных суставов. У серонегативных паци-
ентов выявилась более продолжительная утренняя скованность, а также больше случаев остеопении и остеопороза. 
Развитие максимальной костной массы зависит от сопутствующих заболевании так как ревматоидный артрит. 

Ключевые слова: индексы агрессивности, DXA

Introducere
Artrita reumatoidă este o boală infl amatoare care 

afectează articulaţiile şi structurile mezenchimale din 
oricare alte regiuni ale corpului.

Printre numeroasele determinări extraarticulare 
ale bolii se numără şi cele de la nivelul oaselor în ge-
neral.

Osteodensitometria este investigaţia paraclini-
că de măsurare a densităţii osoase prin care se poate 
pune dignosticul de osteoporoză.

Studiul de faţă îşi propune evaluarea densităţii 
minerale osoase la pacienţii diagnosticaţi cu poliartri-
tă reumatoidă, cu scopul de a evidenţia starea ţesutu-
lui osos, infl uenţat de boală şi tratament.

Material şi metode
Studiul clinic s-a efectuat pe un lot de 180 pa-

cienţi (femei) cu vârsta cuprinsă între 55 şi 72 ani 
(67±5,1 ani) cu defi cit de vitamina D. La începutul 
studiului subiecţii au fost supuşi unui examen cli-
nic complet cu aprecierea indexului masei corporale 
şi a indicilor de agresivitate: numărul de articulaţii 
tumefi ate (NAT) şi numărul articulaţiilor dureroase 
(NAD). Evaluarea durerii, principala problemă a pa-

cienţilor cu poliartrită reumatoidă, a fost apreciată 
cu ajutorul unei scale vizuale analoge (VAS). Ca-
litatea vieţii a fost determinată cu ajutorul chestio-
narului HAQ (Health Assessment Questionnaire). 
Ulterior a fost apreciat statutul infl amator al pacien-
ţilor cu ajutorul determinării vitezei de sedimentare 
a hematiilor (VSH) şi proteinei C-reactive (PCR) 
serice. Activitatea bolii a fost apreciată cu ajutorul 
instrumentului DAS28 (Disease Activity Score 28). 
Statusul densităţii minerale osoase a fost măsurat 
prin DXA la nivel lombar şi femural; s-au efectuat 
radiografi i de coloană vertebrală pentru detectarea 
eventualelor fracturi osoase care ar putea infl uen-
ţa rezultatele studiului. Aceştea au fost împărţiţi în 
două loturi, în vederea unui studiu comparativ: lot 
I - pacienţii seropozitivi-115 cazuri (63,89%), lotul 
II - pacienţii seronegativi - 65 cazuri (36,11%).

Subiecţii cu boli maligne, renale hepatice, tulbu-
rări gastrointestinale sau cu boli endocrine ce necesi-
tă terapie (excepţie diabet zaharat tip 2 sau hipotiroi-
dism) asociate cu anomalii la nivelul metabolismului 
calciului, precum şi consumatorii cronici de alcool 
au fost excluşi din acest studiu. Subiecţii care au luat 
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estrogeni, progesteron, glucocorticoizi, anticonvulsi-
vante, suplimente de vitamina D sau altă medicaţie 
care ar putea infl uenţa metabolismul calcic sau osos 
în următoarele 12 luni, au fost excluşi.

S-a încercat selecţionarea acestora în aşa fel, încât 
cele două grupe să fi e omogen reprezentate din punc-
tul de vedere al vârstei medii, a vârstei medii de debut 
a bolii, a sexului şi a gradului de severitate al bolii.

Din punct de vedere al mediului de provenienţă 
majoritatea cazurilor proveneau din mediul urban 
(62%) şi numai 38% din mediul rural.

Analiza pe nivel de studii a arătat că majoritatea 
cazurilor (72%) au numai studii elementare, 26% stu-
dii medii şi doar 2% studii superioare, dovedind că 
posibilitatea continuării activităţii profesionale este 
cu atât mai mare, cu cât califi carea este mai ridicată 
(creşterea numărului de cazuri de invaliditate).

Rezultate
Redoarea matinală este unul din principalele 

simptome pentru care pacienţii se adresează medicu-
lui. Aceasta în artrita reumatoidă are caracter infl ama-
tor (depăşeşte 30 minute), fi ind cu atât mai importan-
tă, cu cât durata de evoluţie a bolii e mai mare.

Durata redorii matinale este semnifi cativ mai 
crescută la lotul II (X2=9,79; GL=1; p=0,007).

Cu precădere 43,5% dintre pacienţii lotului I, 
comparativ cu 23,1% dintre pacienţii lotului II, au 
durata redorii matinale de 15-30 minute, în timp ce o 
durată de 30-60 minute s-a evidenţiat la 41,7% dintre 
pacienţii lotului I şi 55,4% dintre pacienţii lotului II.

O durată a redorii matinale de peste 60 minute s-a 
remarcat la 21,5% dintre pacienţii lotului II şi numai 
la 10,4% dintre pacienţii lotului I.

Poliartrita reumatoidă se remarcă prin afectare 
poliarticulară simetrică.

Lotul I, reprezentat de pacienţii seropozitivi, are 
un număr mai mare de articulaţii afectate, cu o com-
promitere mai severă a calităţii vieţii acestor pacien-
ţii:

NAD: 11 lot I - vs 6 lot II (t-Student=8,38; 
GL=178; p<0,001);

NAT: 8 lot I - vs 4 lot II (t-Student=8,59; 
GL=178; p<0,001).

Prezenţa criteriilor de agresivitate:
NAD>6 sunt semnifi cativ mai prezente la ■ 

pacienţii lotului I (87%) comparativ cei din lotul II 
(42%) (x2=42,29; GL=1; p<0,001);

NAT>6 sunt semnifi cativ mai prezente la paci-■ 
enţii lotului I (63%) comparativ cei din lotul II (18%) 
(x2=40,17; GL=1; p<0,001);

VSH>28 mm/h a fost semnifi cativ mai prezent ■ 
la pacienţii din lotul I (58%) comparativ cei din lotul 
II (25%) (X2=21,09; GL=1; p<0,001);

VSH>28 mm/h a fost semnifi cativ mai prezent ■ 

la pacienţii din lotul I (82%) comparativ cei din lotul 
II (28%) (X2=56,75; GL=1; p<0,001).

Conform studiului se remarcă incidenţa maximă a 
osteoporozei în decada a V-a de viaţă, prezenţa oste-
oporozei fi ind infl uenţată şi de prezenţa menopauzei 
(x2=23,60; GL=5; p=0,0003). Menopauza reprezintă 
un factor de risc important pentru osteoporoză datorită 
modifi cărilor hormonale şi metabolice ce survin după 
instalarea acesteia. Prezenţa menopauzei la nivelul 
lotului I este de 89,56%, iar la nivelul lotului II de 
89,23%, distribuţie de frecvenţă nesemnifi cativă din 
punct de vedere statistic (x2=0,56; GL=1; p=0,453).

VSH-ul şi PCR-ul se corelează cu activitatea bolii 
(DAS28), cu monitorizarea evoluţiei, aprecierea răs-
punsului terapeutic şi evaluarea prognosticului. VSH-
ul refl ectă activitatea bolii în ultimele săptămâni, iar 
PCR-ul arată activitatea bolii pe termen scurt. Din 
punct de vedere statistic, distribuţia cazurilor în func-
ţie de nivelul VSH nu prezintă diferenţe semnifi cati-
ve între loturile de studiu (X2=4,47; GL=1; p=0,346). 
PCR a fost semnifi cativ mai prezentă la pacienţii din 
lotul I (63,5%) comparativ cu cei din lotul II (24,6%) 
(x2=23,56; GL=1; p<0,001).

Indicele de masă corporală, ca raport între greu-
tate şi talia la pătrat, între cele două loturi de studiu, 
nu a prezentat diferenţe semnifi cative (test t-Student 
= 0,81; GL = 81; p>0,05). În funcţie de anii de me-
nopauză, frecvenţele calculate relevă cele mai mari 
procente pentru vechimi de 6-10 ani (34,9% la lotul 
I şi 52,5% la lotul II), fără a se afl a diferenţe sem-
nifi cative ale valorilor medii între loturile de studiu 
(test t-Student = 1,94; GL = 81; p>0,05). Pacientele 
luate în studiu au VSH-ul peste limita admisă în pro-
porţie de 93% la lotul cu poliartrită reumatoidă (lot 
I), frecvenţă semnifi cativ mai crescută comparativ 
cu ponderea de 55% a femeilor cu VSH crescut din 
lotul II.

La lotul I, distribuţia valorilor VSH relevă o foar-
te slabă corelaţie directă cu vechimea menopauzei 
(r = 0,17). La lotul II, distribuţia valorilor VSH se co-
relează indirect cu vechimea menopauzei (r = - 0,27), 
timpul mai mare de la instalarea menopauzei s-a aso-
ciat cu valori mai reduse ale VSH.

DXA este „leader” în tehnicile BMD pentru că 
are capacitatea de a măsura atât scheletul axial, cât şi 
cel apendicular.

DXA are o eroare de precizie < 1% (faţă de 2-5% 
DPA). Doza de radiaţii este redusă.

Pentru operator, doza echivalentă este de 0,23 
Sv/h. Iradierea pacientului este de 10% din doza pri-
mită la o radiografi e pulmonară. DXA depăşeşte mul-
te din problemele DPA şi are înaltă acurateţe, precizie 
şi rezoluţie, motiv pentru care tehnologia DXA a în-
locuit pe larg tehnologia DPA. DXA este favorabilă 
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pentru măsurători seriale şi de monitorizare a trata-
mentului.

Analiza statistică a valorilor distribuţiei cazurilor 
în funcţie de clasifi caţia DXA a evidenţiat frecvenţa 
mai crescută a cazurilor cu osteopenie şi osteoporoză 
la lotul II comparativ cu lotul I.

Între cele două loturi studiate, valorile medii ale 
scorului T au înregistrat diferenţe semnifi cative nu-
mai la şold total şi la mână la nivelul UD. Excepţie 
de la corelaţia şi durata menopauzei cu scorul T se 
observă la colul femural (r = +0,03).

Cele mai puternice asocieri indirecte între sco-
rul T cu vechimea menopauzei se observă la mână: 
r = -0,22 la mână 1/3; r = -0,26 MID; r = -0,20 UD. 
La nivelul coloanei vertebrale lombare se observă o 
foarte slabă corelaţie indirectă între scorul T şi valo-
rile VSH-ului (r = - 0,18). La nivelul şoldului valori-
le ridicate ale VSH-ului se asociază în proporţie de 
23% cu valori scăzute ale scorului T la nivelul colului 
femural şi în proporţie de 40% cu valori scăzute ale 
scorului T la nivelul şoldului total.

La nivelul mâinii se observă corelaţii indirecte 
între scorul T şi valorile VSH-ului, care evidenţiază 
asocierea valorilor mari ale VSH-ului cu valori scă-
zute ale scorului T: r = -0,44 la mână 1/3; r = -0,34 
MID; r = -0,25 UD; r = -0,38 mână total.

Analiza numărului de paciente pe scala VAS evi-
denţiază valoarea medie a scorului la o valoare de 
peste 7.

Pe grupe de vârstă nu s-au evidenţiat diferenţe 
semnifi cative a scorului VAS mediu (t=0,19; GL=84; 
p>0,05). Valorile VAS asociate valorilor VSH la pa-
cientele din lotul I prezintă o foarte slabă corelaţie 
directă (r = +0,17), valorile crescute ale VSH se aso-
ciază cu scor VAS crescut în proporţie de 17%.

Numărul crescut de articulaţii dureroase se asoci-
ază cu scor VAS mare în proporţie de 32%, iar numă-
rul de articulaţii tumefi ate în proporţie de 24%.

DAS 28 refl ectă nivelul de activitate al artritei 
reumatoide. O valoare > 2,8 traduce prezenţa formei 

active a bolii. Calculând acest scor se observă că toa-
te pacientele (100%) au prezentat scoruri mai mari 
de 2,8 care traduc un nivel înalt de activitate al bolii. 
Analiza numărului de paciente în funcţie de valorile 
scorului DAS28 evidenţiază valoarea medie a scoru-
lui peste 5. Pe grupe de vârstă nu s-au evidenţiat dife-
renţe semnifi cative a scorului DAS 28 mediu (t=0,11; 
GL=84; p>0,05). Pe cazuistica studiată se observă 
valori ale scorului DAS28 peste 5 asociate cu toate 
decadele de vechime ale menopauzei, testul Pearson 
nu evidenţiază corelaţii semnifi cative din punct de 
vedere statistic (r = 0,09).

Sensibil la modifi carea tabloului clinic scorul 
HAQ este o metodă bine validată de apreciere a ca-
lităţii vieţii şi a gradului funcţional articular. Analiza 
numărului de paciente în funcţie de valorile scorului 
HAQ evidenţiază valoarea medie a scorului apropiată 
de 2. Pe cazuistica studiată se observă că valorile sco-
rului HAQ cresc în proporţie de 19%, dacă vechimea 
menopauzei creşte (r = 0,19).

Concluzii 
Evaluarea caracterelor clinice, de agresivitate şi 

dizabilitate la tratament a fost evidenţiat prin evalua-
rea NAD, NAT şi HAQ. Evaluarea durerii, principala 
problemă a pacienţilor cu poliartrită reumatoidă, a 
fost apreciată cu ajutorul unei scale vizuale analoge 
(VAS). Osteoporoza este afecţiunea osoasă demine-
ralizantă difuză în care masa osoasă scade. Osteopo-
roza este o dezordine multifactorială care rezultă din 
achiziţia unei mase osoase maximale (peak de masă 
osoasă) insufi cientă, având drept consecinţă o creş-
tere a riscului de fractură la vârste înaintate. Dezvol-
tarea masei osoase maximale nu depinde numai de 
factorii genetici, ci este o asociere de factori ereditari 
şi de mediu, interdependenţi, cât şi maladii concomi-
tente aşa ca artrita reumatoidă. Depistarea factorilor 
de risc în osteoporoza comună este un element impor-
tant în stabilirea diagnosticului. Infl uenţarea acestora 
şi adoptarea unui nou stil de viaţă este esenţială în 
prevenirea şi tratarea osteoporozei.



131Ştiinţe  Medicale

GUTA LA FEMEI  –  PARTICULARITĂŢILE CLINICO-DIAGNOSTICE

Larisa Rotaru1,2, conferenţiar universitar, dr. în şt. med., Liliana Groppa1,2, profesor 
universitar, dr. hab. în şt. med., Svetlana Agachi1, conferenţiar universitar, dr. în şt. med., 

Rodica Pascal1,3, conferenţiar universitar, dr. în şt. med.,  Oxana Sârbu2, asistent universitar, 
Maria Potinga, medic generalist, 

1Disciplina Reumatologie şi Nefrologie, Clinica Medicală nr. 5, 
IP USMF „Nicolae Testemiţanu”,

2Laboratorul de Reumatologie, IMSP SCR,
3 Secţia Nefrologie, IMSP SCR

loric.ro@gmail.com, tel. mob. +373 79193230 

Rezumat
Guta se caracterizează prin hiperuricemie, atacuri recidivante de artrită în care lichidul sinovial conţine cristale de 

urat monosodic, formarea de tofi , în special, în jurul articulaţiilor extremităţilor, sau pe pavilionul urechii, suferinţă renală 
parenchimatoasă interesând interstiţiul renal, nefronii şi vasele, litiaza renală urică (adesea mixtă). A fost efectuat un 
studiu retrospectiv asupra bolnavilor internaţi în secţia reumatologie şi artrologie IMSP SCR în perioada 2008-2013, dia-
gnosticaţi cu gută conform criteriilor ACR. Dintr-un număr total de 50 de pacienţi 25 au fost de sex feminin. S-a apreciat 
tipul afectării articulare, prezenţa factorilor de risc şi s-a evaluat statusul metabolic, cardiac şi renal prin investigaţii de 
laborator şi instrumental. Au fost primite următoarele concluzii: 1. Guta este o afecţiune relativ rară la femei, dar adesea 
este greşit interpretată, probabil şi datorită tiparului clinic diferit faţă de sexul masculin. 2. Din factorii de risc depistate 
la femei predomina Hipertensiunea arterială (76%), apoi în ordine descrescândă – obezitate (60%), diabet zaharat (16%), 
folosirea alcoolului (12%) şi, nu aşa des depistat – ca factor după chimioterapie (2%). 3. Din particularităţile clinico-evo-
lutive la femei în cadrul gutei a fost depistat că în premenopauză debutul este adesea de tip acut, oligoarticular, în timp ce 
la femeile vârstnice este insidios, poliarticular, afectând preponderent articulaţiile mici ale membrelor.

Cuvinte-cheie: guta, femei, bărbaţi, factori de risc, comparaţie

Summary. Gout in women - clinical and diagnostic particularities
Gout is characterized by hyperuricemia, recurrent attacks of arthritis in which synovial fl uid contains monosodium 

urate crystals, the formation of tophi, especially around the joints of the limbs, or on the helix of the ear, renal parenchy-
mal disease, involving renal interstitium, nephrons and the vessels, uric acid nephrolithiasis (often mixed). A retrospective 
study was performed on patients admitted to the rheumatology department and Arthrology of Clinical Republican Hospi-
tal in 2008-2013, diagnosed with gout according to ACR criteria. From a total of 50 patients 25 were female. Type of joint 
damage and risk factors were assessed, as well as metabolic, cardiac and kidney status by laboratory and instrumental 
investigations. Were obtained following conclusions: 1. Gout is a relatively rare condition in women, but often misinter-
preted, probably due to different clinical pattern of male. 2. From the risk factors identifi ed in women predominate hyper-
tension (76%), obesity (60%), diabetes (16%), alcohol use (12%), and not so often found - as a factor after chemotherapy 
(2%). 3.Based on clinical peculiarities in women was found that in premenopausal period the onset of gout is often acute, 
oligoarticular type, while in older women is insidious, polyarticular type, mainly affecting small joints of the limbs.

Key words: gout, women, men, risk factor, comparison

Резюме. Подагра у женщин – клинические и диагностические особенности
Подагра характеризуется гиперурикемией, рецидивирующими атаками артрита, при которых в синовиальной 

жидкости обнаруживаются кристаллы моноурата натрия, формированием тофусов, в частности вокруг суставов, 
или на ушной раковине, поражением почек – паренхимы, нефронов, сосудов, с формированием камней (чаще 
всего смешанные по составу). Было проведено ретроспективное исследование больных госпитализированных 
в отделения ревматологии и артрологии РКБ в период 2008-2013 с диагнозом подагра согласно критериям 
АКР. Из 50 больных – 25 были женщины. Были установлены типы поражения суставов, факторы риска и была 
проведена оценка метаболического синдрома, сердечно-сосудистой системы и почек при помощи лабораторных и 
инструментальных методов исследования. В результате были получены следующие выводы: 1. Подагра является 
относительно редким заболеванием у женщин, часто неправильно интерпретированным, вероятно это связанно 
с атипичной клинической картиной, в сравнении с мужчинами. 2. Из факторов риска выявленных у женщин 
превалирует Гипертоническая болезнь (76%), далее в убывающем порядке – ожирение (60%), сахарный диабет 
(16%), употребление алкоголя (12%), и не так часто обнаруженные – после химиотерапии (2%). 3. Из особенностей 
клиники и течения подагры было установлено, что в предменопаузальном периоде начало заболевания носит 
острый характер, по типу олигоартрита, в сравнении с женщинами в возрасте, у которых начало заболевания – 
подострое, с поражением более 3-х суставов, чаще поражены мелкие суставы конечностей. 

Ключевые слова: подагра, женщины, мужчины, факторы риска, сравнение 
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Actualitatea temei1. 
Guta, o frecventă şi extraordinar de dureroasă 

artrită infl amatorie [1,6], istoric, a fost considerată o 
boală a sexului masculin şi,  cercetările despre gută 
s-au concentrat pe bărbaţi [2, 9]. Cu toate acestea, 
tot mai multe dovezi sugerează o povară substanţi-
ală a gutei în rândul femeilor mai în vârstă, a căror 
reprezentare în cadrul populaţiei generale a crescut 
odată cu creşterea longevităţii. Prevalenţa cazurilor 
diagnosticate de gută bazate pe (NHANES III) a fost 
de 3,5% din femeile de vârsta 60-69 de ani, 4,6% 
din femeile de vârsta 70-79 de ani şi, de 5,6% de fe-
mei cu vârsta de 80 ani [5,10]. Incidenţa de gută s-a 
dublat în rândul femeilor în ultimii 20 de ani, potri-
vit studiului proiect Rochester Epidemiologie [3,7]. 
În ciuda acestui fapt povara bolii este substanţială 
şi în creştere, factorii de risc pentru gută în rândul 
femeilor rămân necunoscuţi. Având în vedere rolul 
important al estrogenilor în concentraţiile serice de 
acid uric la fel de bine ca diferenţa substanţială a 
incidenţei de gută între sexe şi, probabil, în metabo-
lismul acidului uric [8,11,12]. Nivelul acidului uric, 
care este cel mai proeminent predictor şi precursor 
de gută, a fost studiat în raport cu riscul de incidenţe 
a gutei printre bărbaţi [4], însă nu există date preci-
se, la femei ele sunt disponibile. Studiul Aging Nor-
mativ, exclusiv pe bărbaţi [2,20], a arătat rate anuale 
de incidenţă de gută la 1.000 de persoane – ani de 
0,8; 0,9; 4,1; 8,4 şi 49,0 pentru nivelele serice de 
acid uric de 6.0 mg/dl, 6.0-6.9 mg/dl, 7.0-7.9 mg/
dl, 8.0-8.9 mg/dl şi, 9.0 mg/dl, respectiv. Rămâne 
necunoscut dacă aceste niveluri de acid uric seric 
prezintă aceleaşi niveluri de risc de gută în rândul 
femeilor. Precedentele studii serie – caz de gută la 
femei [12-15], care au fost sursa exclusivă de pre-
dare şi manuale, au demonstrat în mediu  un nivel 
ridicat de acid uric în rândul femeilor cu gută, decât 

în rândul bărbaţilor cu gută. De exemplu, un studiu 
anterior a constatat că nivelurile serice medii de acid 
uric a fost 9,3 mg/dl la femei şi 8,4 mg/dl la pacienţii 
de sex masculin (P = 0,03), iar această diferenţă nu a 
fost explicată prin utilizarea diureticilor, sau pe fon 
de hipertensiune arterială, sau pe fon de insufi cienţă 
renală [16,22]. În timp ce această diferenţă pare sub-
stanţială, având în vedere, în special, valoarea iniţi-
ală a nivelului mai scăzut de acid uric în rândul fe-
meilor decât în rândul bărbaţilor, nu sunt disponibile 
date prospective cu privire la acest subiect. Pentru a 
umplea golul în cunoaşterea factorilor de risc pentru 
gută la femei, am investigat asocierea dintre nivelu-
rile serice de acid uric, alţi factori de risc pretinse şi, 
riscul de incidenţa gutei special în rândul femeilor 
din cohorta Framingham Heart Study şi le-au com-
parat cu cele printre bărbaţi [17-19, 21].

Material şi metode de cercetare
1.1. Caracteristicile clinico-statutare ale lotu-

lui de studiu
A fost efectuat un studiu retrospectiv asupra bol-

navilor internaţi în secţia reumatologie şi artrologie 
IMSP SCR în perioada 2008-2013, diagnosticaţi cu 
gută conform criteriilor ACR. Dintr-un număr total de 
50 de pacienţi 25 au fost de sex feminin. S-a apreciat 
tipul afectării articulare, prezenţa factorilor de risc şi 
s-a evaluat statusul metabolic, cardiac şi renal prin 
investigaţii de laborator şi instrumental. 

Pacienţii au fost împărţiţi în 2 grupuri: I grupă – 
bărbaţi, II grupa – femei.

2.2. Criteriile de includere în studiu:
Pacienţii diagnosticaţi cu gută conform criteri-• 

ilor ACR (tabelul 1). 
2.3. Criteriile de excludere din studiu

Bărbaţi cu vârsta de până la 40 de ani.• 
2.4. Programe şi metode de examinare

Tabelul 1 
Criteriile de clasifi care ale artritei gutoase acute (ACR)

Criteriile B  n=25 P1±ES1% F  n=25 P2±ES2% p
1. Infl amaţie articulară care atinge apogeul într-o singură zi 18 72,0±9,17 20 80,0±8,16 *
2. Mai mult de 1 acces de artrită acută în anamneză 25 100,0±0,0 25 100,0±0,0 *
3. Monoartrită acută 3 12,0±6,63 4 16,0±7,48 *
4. Hiperemie deasupra articulaţiei afectate 23 92,0±5,54 21 84,0±7,48 *
5. Tumifi ere şi dureri în articulaţia metatarsofalangiană I 22 88,0±6,63 20 80,0±8,16
6. Afectarea unilaterală a articulaţiei metatarsofalangiene I 13 52,0±10,19 17 68,0±9,52 *
7. Afectarea unilaterală a tarsului 13 52,0±10,19 17 68,0±9,52 *

Suspecţie de tofi  gutoşi8. 10 40,0±10,0 8 32,0±9,52 *
Hiperuricemie9. 25 100,0±0,0 25 100,0±0,0 *

10. Tumefi erea asimetrică a unei articulaţii 24 96,0±4,00 23 92,0±5,54 *
Imagini chistice subcondrale fără eroziuni la 11 

examinarea radiologică
13 52,0±10,19 15 65,0±9,74 *

12. Culturi negative pentru bacterii în lichidul sinovial Nu s-au efectuat
*p>0,05
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Rezultate proprii1. 
Datele clinice şi paraclinice obţinute după cerce-

tare. Statutul social al pacienţilor a fost următorul: la 
femei 23 (92,0%) pacienţi erau invalizi sau pensionari 
şi, 2 (8,0%) pacienţi – lucrau. La bărbaţi – majoritatea 
– erau slujbaşi, 3 – angajaţi şi, 4 bolnavi – invalizi sau 
pensionari (tabelul 2).

Tabelul 2 
Statutul social al pacienţilor

Indicii Bărbaţi, 
n=25 % Femei, 

n=25 %

- slujbaş
- angajat
- şomeri (invalizi/
pensionari)

18
3
4

72
12
16

0
2
23

0
8
92

χ2=8,46 gl =2 p<0.05

Vârsta medie a pacienţilor studiaţi era următoa-
rea – la femei 61,5 ±1,26 şi la bărbaţi 48,0 ±1,04 
(p<0.001). Indicii masei corporale la bărbaţi a fost 
mai mare decât la femei: la 12 femei şi la 14 bărbaţi a 
fost depistat obezitatea. Folosirea alcoolului mai mult 
decât de 30g/zi a fost observat la bărbaţi – 14 paci-

enţi, în comparaţie cu femeile – numai la 2 pacienţi. 
Hipertensiunea arterială a fost depistată la 20 femei şi 
17 bărbaţi. Diureticele au administrat 16 femei şi 11 
bărbaţi (tabelul 3). 

Tabelul 3
Factori de risc care a fost stabilit la pacienţi

Indicii Femei, 
n=25

Bărbaţi, 
n=25

Vârsta bolnavilor 
61,5 ±1,26 

****
48,0 ±1,04 

Indicii masei corporale, кg/m2

<25
25-29.9
≥30

10 5
3 6
12 14

χ2=2,82 gl =2 p>0,05
Consumul de alcool
Abstinenţa/minimă ≥30 g/zi 
Medie 30-50 g/zi
Maximală <50 g/zi

23 10
2 11
0 4

χ2=23,35 gl =2 p<0,001
Hipertensiunea arterială 20 17

χ2=0,92 gl =1 p>0,05
Folosirea diureticelor 16 11

χ2=1,97 gl =1 p>0,05

                                                        Studiul a inclus:

Radiografi a articulaţiilor
Ultrasonografi a organelor interne
Ultrasonografi a cordului

˘
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Repartizarea femeilor după formele de gută: for-
ma juvenilă şi în timpul sarcinii nu a fost depistată la 
femei – observate, o femee cu forma premenopauzală 
şi 24 femei la care guta s-a dezvoltat după instalarea 
menopauzei (tabelul 4). 

Tabelul 4 
Repartizarea femeilor după formele de gută

Formele gutei la femei n=25 P1±ES1%
forma juvenilă 0 -

forma premenopauzală 1 4.0±4.00
forma în timpul sarcinii 0 -
forma postmenopauzală 24 ****

96.0±4.00
****p<0.001

O singură pacientă cu gută la vârsta de 38 de ani, 
avea anamneza eredocolaterală agravată, tata fi ind di-
agnosticat cu gută şi la această pacientă s-a observat o 
evoluţie mai gravă a bolii.

Repartizarea a 24 de paciente la care guta s-a dez-
voltat după menopauză este următoarea: la 6 femei guta 
s-a dezvoltat până la 5 ani după instalarea menopauzei, 
la 11 femei guta s-a dezvoltat până la 10 ani după insta-
larea menopauzei şi la 7 femei guta s-a dezvoltat peste 
10 ani după instalarea menopauzei (fi gura 1).

Fig. 1. Repartizarea a 24 paciente la care guta s-a dezvol-
tat după menopauză

Evoluţia gutei la aceste femei era lent progresi-
vă. 

Din anamneză au fost identifi caţi următorii factori 
de risc: 19 (76.0%) femei au avut hipertensiunea arte-
rială, 15 (60.0%) femei au fost cu obezitate, 4 (16.0%) 
femei au fost cu diabet zaharat tip 2, 3 (12.0%) femei 
au consumat alcool mai mult de 30 g/zi, o femeie era 
după chimioterapie (fi gura 2).

Tot ce este legat cu factorii de risc – alimentaţia, 
cu exces de purine – la femei nu a fost identifi cat ca 
factor de risc.  

La examenul obiectiv a fost depistat că numărul 
mediu de articulaţii afectate la femei era 6.0±1.2 arti-
culaţii, iar la bărbaţi – 5.0±1.4 articulaţii (p>0.05), du-
rata medie a ultimei acutizării la femei a fost 3.0±0.8 
săptămâni, la bărbaţi – 2.0±0.9 (p>0.05). Frecvenţa 
medie a acutizărilor în an – la femei – 2 ori, la bărbaţi 
– 4 ori. Tofi i au fost depistaţi mai des la bărbaţi – 18 
(72.0±9.17%) cazuri, decât la femei – 5 (20.0±8.16%) 
persoane (p<0.001) (tabelul 5).

Tabelul 5 
Sindrom articular

Indicii Femei, 
n=25

Bărbaţi, 
n=25 p

Numărul mediu de 
articulaţii afectate la 
bolnavi

6.0±1.2 5.0±1.4 >0.05

Durata medie a ultimei 
acutizări (în săptămâni)

3.0±0.8 2.0±0.9 >0.05

Frecvenţa medie a 
acutizărilor în ultimul an

2.0±0.9 4.0±0.5 >0.05

La examinarea analizei generală a sângelui – la 
toţi pacienţii a fost depistat creşterea nivelului de lei-
cocite şi VSH cu diferite valori. La examinarea anali-
zei generale a urinei a fost depistat prezenţa sărurilor 
de acid uric la 11 femei şi la 19 bărbaţi.

Analizele biochimice au arătat următoarele schim-
bări: nivelul mediu de acid uric în sânge la femei - 
0,43 ±0.04 mmoli/l, la bărbaţi - 0,64 ±0.07 mmoli/l 
(p<0.05), nivelul mediu de acid uric în urină la fe-

Fig. 2. Factorii de risc anamnestici la bolnavii cu gută

i
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mei – 2,8 mmoli/l/24 ore, la bărbaţi – 3,5 mmoli/l/24 
ore. Glucoza în sânge la jeun era mai mare la băr-
baţi - 6,1 ±0.52 mmoli/l, decât la femei - 5,5 ±0.86 
mmoli/l (p>0.05). În lipidogrammă a fost depistat că 
trigliceridele în sânge la femei erau 2,4 mmoli/l, iar 
la bărbaţi – 3,2 mmoli/l, în comparaţie cu colestero-
lul – la femei invers nivelul era mai mare - 6,7 ±0.24 
mmoli/l, decât la bărbaţi - 5,9 ±0.14 mmoli/l (p<0.01) 
(tabelul 6).

Tabelul 6 
Analize biochimice

Indicii Femei, n=25 Bărbaţi, 
n=25

Acid uric în sânge 
(mmoli/l) 0,43 ±0.04 

**
0,64 ±0.07

Acid uric în urină 
(mmoli/l/24 ore)

2,8 3.5

Glucoza în sânge 
(mmoli/l) 5,5 ±0.86 

*
6,1 ±0.52

Trigliceride în sânge 
(mmoli/l)

2,4 3,2

Colesterol în sânge 
(mmoli/l) 6,7 ±0.24

***
5,9 ±0.14

*p>0.05  **p<0.05   ***p<0.01

Radiografi a articulaţiilor afectate a arătat că la 12 
femei şi la 19 bărbaţi au fost depistaţi chisturi subcon-
drale (tabelul 7).

Tabelul 7 
Schimbări radiologice

Indicii Femei, n=25 Bărbaţi, n=25 p
Chisturi sub-
condrale

12 48.0±10.19 19 76.0 ±8.72 <0.05

Scleroza 
marginală

23 92,0±5,54 21 84,0±7,48 >0.05

La USG organelor interne s-a depistat următoa-
rele schimbări: semne de diateza urică – la femei 
– 15 bolnavi, la bărbaţi – 5 bolnavi, caliculi renali 
la femei – 7 bolnavi, la bărbaţi – 13 bolnavi, semne 
de pielonefrită cronică – la 21 femei şi la 9 bărbaţi, 
steatoză hepatică – la 12 femei şi la 14 bărbaţi, sem-
ne de pancreatită cronică – la 8 femei şi 13 bărbaţi 
(tabelul 8).

Tabelul 8 
Datele USG organelor interne

Indicii
Fe-
mei, 
n=25

%
Băr-
baţi,
n=25

%

Diateza urică 15 60.0±10.0 5 ***
20.0±8.16

Caliculi re-
nali 7 28.0±9.17 13 *

52.0±10.19
Semne de 
pielonefrită 
cronică

21 84,0±7,48 9
****

36.0±9.79

Steatoză he-
patică 12 48.0±10.19 14 *

56.0±10.13
Semne de 
pancreatită 
cronică

8 32.0±10.19 13
*

52.0±10.19

Colecistită 
cronică cal-
culoasă

7 28.0±9.17 4
*

16.0±7.48

*p>0.05  ***p<0.01  ****p<0.001

A fost depistat că la femei există o asociere a al-
tor patologii reumatice cu guta. La 14 (56.0±10.13%) 
femei – a fost depistată osteoartroză deformantă, 
la 5(20.0±8.16%) femei – artrită psoriazică şi la 3 
(12.0±6.63%) femei – artrită reumatoidă (fi gura 3).

Fig. 3. Asocierea altor patologii reumatice cu guta.

Au fost efectuate probele funcţionale renale, care 
au arătat că fi ltraţia glomerulară la 2 femei şi 6 bărbaţi 
era mai mult de 90 ml/min, la 18 femei şi 15 bărbaţi 
– de la 60 până la 90 ml/min şi la 5 femei şi 4 bărbaţi 
– fi ltraţia glomerulară era de la 30 până la 60 ml/min 
(tabelul 9).

Tabelul 9 
Datele fi ltraţiei glomerulare

 Filtraţia glo-
merulară
(ml/min)

Fe-
mei, 
n=25

%
Băr-
baţi, 
n=25

%

90 şi mai mult 2 8.0±5.54 6 24.0±8.72 *
60-90 18 72.0±9.17 15 60.0±10.0 *
30-60 5 20.0±8.16 4 16.0±7.48 *
15-30 0 0
Mai puţin de 15 0 0

*p>0.05

Rezultatele creatininei serice au arătat că la 20 fe-
mei şi 21 bărbaţi au fost în limitele normei şi numai 
la 5 femei şi 4 bărbaţi au fost mărite mai mult de 115 
mmoli/l (tabelul 10).

Tabelul 10
Datele creatininei serice

Creatinina 
in sânge 

(mkmol/l)

Fe-
mei, 
n=25

% Bărbaţi, 
n=25 %

57-115 20 80.0±8.16 21 84.0±7.48* 
până la 500 5 20.0±8.16 4 16.0±7.48*  

500-1000 0 - 0 -
peste 1000 0 - 0 -

*p>0.05
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Nivelul de uree în sânge a fost mărit la 11 femei 
şi 9 bărbaţi, la restul era în limitele normei (tabelul 
11). 

Tabelul 11 
Datele ureei în sânge

Ureea în 
sânge

(mmol/l)

Femei, 
n=25 % Bărbaţi, 

n=25 %

2,5-7,5 14 56.0±10.13 21 84.0±7.48 
*

7, 6- 10,0 11 44.0±10.13 9 36.0 
±9.79 *

10,1-20,0 0 - 0 -
20,1- 40 0 - 0 -

*p>0.05

Discuţii
Datele clinice şi paraclinice obţinute după cerce-

tare au arătat că statutul social al pacienţilor a fost 
următorul: la femei 23 pacienţi erau invalizi sau pen-
sionari şi 2 pacienţi – lucrau, la bărbaţi – majoritatea 
– erau slujbaşi, 3 – angajaţi şi 4 bolnavi au fost inva-
lizi sau pensionari. Vârsta medie a pacienţilor studiaţi 
era următoarea – la femei 61,5 ±1,26 şi la bărbaţi 48,0 
±1,04. Indicii masei corporale la bărbaţi a fost mai 
mare decât la femei: la 12 femei şi la 14 bărbaţi a 
fost depistat obezitatea. Folosirea alcoolului mai mult 
decât de 30 g/zi a fost observat la bărbaţi la 14 paci-
enţi, în comparaţie cu femeile – numai la 2 pacienţi. 
Hipertensiunea arterială a fost depistată la 20 femei şi 
17 bărbaţi. Diureticele au administrat 16 femei şi 11 
bărbaţi. Repartizarea femeilor după formele de gută: 
forma juvenilă şi în timpul sarcinei nu a fost depista-
tă la femei – observate, o femee cu forma premeno-
pauzală şi 24 femei la care guta s-a dezvoltat după 
instalarea menopauzei. O singură pacientă cu gută la 
vârsta de 38 de ani, avea anamneză eredocolaterală 
agravată, tata fi ind diagnosticat cu gută şi la aceas-
tă pacientă s-a observat o evoluţie mai gravă a bolii. 
Repartizarea a 24 paciente la care guta s-a dezvoltat 
după menopauză este următoarea: la 6 femei guta s-a 
dezvoltat până la 5 ani după instalarea menopauzei, 
la 11 femei guta s-a dezvoltat până la 10 ani după 
instalarea menopauzei şi la 7 femei guta s-a dezvoltat 
peste 10 ani după instalarea menopauzei. Evoluţia gu-
tei la aceste femei era lent progresivă. Din anamneză 
au fost identifi caţi următorii factori de risc: 19 femei 
au avut hipertensiune arterială, 15 femei au fost cu 
obezitate, 4 femei au fost cu diabet zaharat tip 2, 3 fe-
mei au consumat alcool mai mult de 30 g/zi, o femeie 
era după chimioterapie. Tot ce este legat cu factorii 
de risc – alimentaţia, cu exces de purine – la femei 
nu a fost identifi cat ca factor de risc. La examenul 
obiectiv a fost depistat că numărul mediu de articula-

ţii afectate la femei era 6 articulaţii, iar la bărbaţi – 5 
articulaţii, durata medie a ultimei acutizării la femei a 
fost 3 săptămâni, dar la bărbaţi – 2. Frecvenţa medie a 
acutizărilor în an – la femei – 2 ori, la bărbaţi – 4 ori. 
Tofi i au fost depistaţi mai des la bărbaţi – 18 cazuri, 
decât la femei – 5 persoane. La examinarea analizei 
generale a sângelui – la toţi pacienţii au fost depistaţi 
creşterea nivelului de leicocite şi VSH cu diferite va-
lori. La examinarea analizei generale a urinei a fost 
depistat prezenţa sărurilor de acid uric la 11 femei şi 
la 19 bărbaţi. Analizei biochimice au arătat următoa-
rele schimbări: nivelul mediu de acid uric în sânge la 
femei - 0,43 ±0.04 mmoli/l, la bărbaţi - 0,64 ±0.07 
mmoli/l, nivelul mediu de acid uric în urină la femei 
– 2,8 mmoli/l/24 ore, la bărbaţi – 3,5 mmoli/l/24 ore. 
Glucoza în sânge la jeun era mai mare la bărbaţi - 6,1 
±0.52 mmoli/l, decât la femei - 5,5 ±0.86 mmoli/l. În 
lipidogrammă a fost depistat că trigliceridele în sânge 
la femei era 2,4 mmoli/l, dar la bărbaţi – 3,2 mmoli/l, 
în comporaţia cu colesterolul – la femei invers nivelul 
era mai mare - 6,7 ±0.24 mmoli/l, decât la bărbaţi - 
5,9 ±0.14 mmoli/l. Radiografi a articulaţiilor afectate 
a arătat că la 12 femei şi la 19 bărbaţi au fost depis-
taţi chisturi subcondrale. La USG organelor interne 
s-a depistat următoarele schimbări: semne de diateză 
urică – la femei – 15 bolnavi, la bărbaţi – 5 bolnavi, 
caliculi renali la femei – 7 bolnavi, la bărbaţi – 13 
bolnavi, semne de pielonefrită cronică – la 21 femei 
şi la 9 bărbaţi, steatoză hepatică – la 12 femei şi la 14 
bărbaţi, semne de pancreatită cronică – la 8 femei şi 
13 bărbaţi. A fost depistat că la femei există o asociere 
a altor patologii reumatice cu guta. La 14 femei – a 
fost depistată osteoartroza deformantă, la 5 femei – 
artrită psoriazică şi la 3 femei – artrită reumatoidă. 
Au fost efectuate probele funcţionale renale, care au 
arătat că fi ltraţia glomerulară la 2 femei şi 6 bărbaţi 
era mai mult de 90 ml/min, la 18 femei şi 15 bărbaţi 
– de la 60 până la 90 ml/min şi la 5 femei şi 4 băr-
baţi – fi ltraţia glomerulară era de la 30 până la 60 ml/
min. Rezultatele creatininei serice au arătat că la 20 
femei şi 21 bărbaţi au fost în limitele normei şi numai 
la 5 femei şi 4 bărbaţi au fost mărite mai mult de 115 
mkmoli/l. Nivelul ureei în sânge a fost mărit la 11 
femei şi 9 bărbaţi, la restul era în limitele normei. 

Concluzii
1. Guta este o afecţiune relativ rară la femei, dar 

adesea este greşit interpretată, probabil şi datorită ti-
parului clinic diferit faţă de sexul masculin. 

2. Din factorii de risc depistate la femei predo-
mina Hipertensiunea arterială (76%), apoi în ordine 
descrescândă – obezitatea (60%), diabetul zaharat 
(16%), folosirea alcoolului (12%), şi nu aşa des de-
pistat – ca factor după chimioterapie (2%). 

3. Din particularităţile clinico-evolutive la femei 
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în cadrul gutei a fost depistat că în premenopauză de-
butul este adesea de tip acut, oligoarticular, în timp ce 
la femeile vârstnice este insidios, poliarticular, afec-
tând preponderent articulaţiile mici ale membrelor.

4. A fost depistată frecvenţa afectărilor organelor- 
ţintă la femei în cadrul gutei cu următoarele date: din 
25 femei: 

I loc ocupă afectarea renală (84% femei cu Pielo-
nefrită cronicăla, 60% - diateză urică);

al II-lea loc ocupă afectarea vasculară (la 80% din 
femei să depistează HTA);

al III-lea loc ocupă afectarea sistemului hepato-
biliar (48% cu steatoză hepatică, 28% cu colecistită 
cronică calculoasă);

al IV-lea loc ocupă afectarea pancreasului (32% 
semne de pancreatită cronică şi 16% cu diabet zaharat). 

Recomandări practice
1. Diagnoza de gută este o indicaţie pentru o exa-

minare complexă a pacientului de a identifi ca bolile 
cardiovasculare şi tulburările metabolice asociate cu 
ateroscleroza. 

2. Luând în consideraţie datele privind la riscul 
cardiovascular ridicat la pacienţii cu gută, precum şi 
prevalenţa mare a factorilor de risc la pacienţii tineri, 
sunt încurajaţi să menţină controlul său ca să reali-
zeze măsuri preventive în timp şi de o monitorizare 
adecvată de tratament.
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Rezumat
Scopul studiului a fost determinarea particularităţilor clinico-paraclinice la pacienţii cu sclerodermie sistemică în 

dependenţă de vârsta pacientului la debut. Metode şi material de cercetare. Au fost cercetaţi complex 180 pacienţi cu 
sclerodermie sistemică, dintre care doar 4 au fost de sex masculin. Vârsta medie a constituit  45,6 ani. Diagnosticul a fost 
stabilit conform criteriilor ACR (American College of Rheumatism) propuse în anul 1980. Pacienţii incluşi în studiu au 
fost repartizaţi în 2 grupe conform vârstei la debutul bolii – grupul 1 (146 pacienţi) – cei cu debutul bolii până la 60 de ani 
şi grupul 2 (34 persoane) – pacienţii cu debutul bolii după 60 de ani. Rezultate. Pacienţii din grupul 1 au fost diagnosticaţi 
mai frecvent cu forma difuză a bolii, cu ulcere digitale, pericardită, hipertensiune pulmonară şi pneumopatie interstiţială, 
iar cei din grupul 2 mai frecvent s-au prezentat cu forma limitată a bolii, cu afectarea articulară, valori înalte ale tensiunii 
arteriale sistemice şi ale proteinei C reactive, dereglări de conducere (blocuri), disfuncţia diastolică a ventricolului stâng, 
scăderea fracţiei de ejecţie a ventricolului stâng cu diferenţa statistică semnifi cativă. Concluzii.  Conform studiului efec-
tuat pacienţii cu debutul sclerodermiei sistemice după vârsta de 60 de ani mai frecvent dezvoltă forma limitată a bolii, 
afectări articulare, hipertensiune arterială, blocuri de conducere, disfuncţie diastolică şi sistolică a cordului şi valori cres-
cute ale Proteinei C reactive comparativ cu persoanele ce au dezvoltat maladia până la vârsta de 60 de ani.

Cuvinte-cheie: vârsta, sclerodermia, debutul

Summary. The dependence of the evolution of systemic scleroderma on the age of the patient
The purpose of the study  was to identify the clinico-paraclinical particularities found in patients with systemic 

scleroderma in dependence with the age of the patients at the onset of the deasease. Research methods and materials. 
180 patients with systemic scleroderma were  thoroughly investigated, among which only 4 males. The average age was 
45,6 years. The diagnostic was established according to the ACR (American College of Rheumatism) criteria  proposed 
in 1980.  The patients who were included in the study were separated in 2 groups according to their age at the onset of the 
desease (the begining  of the non-Raynaud manifestations). First group (146 patients) – the ones having the onset of the 
desease at an age younger than 60 years second group (34 patients) – the ones having the onset of the desease at an age 
older than 60 years. Results. The patients from the fi rst group were diagnosed more frequently with a difuse form of the 
desease, with the presence of digital ulcers, pericarditis, pulmonary hipertension and interstitial pneumopatis, while the 
patients from the second group more frequently presented with a limitated form of the desease, with joint involvement, 
high levels of systemic arterial presuare and C reactive proteine, heart blocks, diastolic and systolic disfunction of left 
ventricle, with signifi cant statistical diferences. Conclusion. According to the preformed study, the patients with the onset 
of the systemic sleroderma after the age of 60 more frequently present with a limited form of the desease, with joint invol-
vement, high levels of systemic arterial presuare and C reactive proteine, heart blocks, diastolic and systolic disfunction 
of left ventricle compared to the patients who developed the desease after the age of 60.

Key words: age, scleroderma, onset

Резюме. Зависимость течения системной склеродермии от возвраста больного
Цель исследования было обнаружение клинико-параклинических особенностей у больных системной 

склеродермией в зависимости от их возвраста в дебюте болезни. Материал и методы исследования. Были ком-
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плексно обследованы 180 больных системной склеродермией, среди которых только 4 были мужчинами. Средний 
возвраст составил 45,6 лет. Диагноз был установлен согласно критериям ACR (American College of Rheumatism), 
предложенных в 1980 году. Больные, включенные в исследование, были распределены на 2 группы, согласно 
возврасту в дебюте болезни – в 1 группу вошли больные (146 человека) с началом болезни до 60 лет, а 2 группу 
составили больные (34 человека) с началом болезни после 60 лет. Результаты.  Больные 1-й группы чаще были 
диагностированы как имеющие диффузную форму болезни,  язвы пальцев, перикардит, легочную гипертензию, 
интерстициальную пневмопатию, тогда как у больных 2-й группы чаще были обнаружены лимитированная форма 
болезни, суставные поражения, повышенные уровни системного артериального давления и С реактивного белка, 
нарушения сердечной проводимости (блоки), диастолическая дисфункция левого желудочка, снижение фракции 
выброса левого желудочка с статистически значимой разницой. Выводы.  Согласно проведенному исследованию 
больные с началом болезни после 60 лет чаще развивают лимитированную форму болезни, суставные поражения, 
повышенные уровни системного артериального давления и С реактивного белка, нарушения сердечной проводи-
мости (блоки), диастолическую дисфункцию левого желудочка, снижение фракции выброса левого желудочка в 
сравнении с больными с началом болезни до 60 лет.

Ключевые слова: возвраст, склеродермия,  дебют

Introducere 
Sclerodermia sistemică este o maladie difuză a ţe-

sutului conjunctiv cu multitudine de variante de pre-
zentare clinică şi diverse scenarii evolutive. 

Conform unor studii, unul dintre factorii care ar 
infl uenţa aceste aspecte se consideră a fi  vârsta pa-
cientului la debutul maladiei. Pacienţii cu formele 
juvenile ale sclerodermiei sistemice mai rar dezvoltă 
afectare cutanată şi au o rată de mortalitate mai mică, 
dar suferă mai frecvent de overlap sindrom, în special 
cu implicarea importantă a muşchilor scheletici [4]. 
În contrar, pacienţii cu debutul bolii în vârsta medie 
sufera mai frecvent de ulcere digitale, fi broză pulmo-
nară, hipertensiune pulmonară şi insufi cienţă cardiacă 
diastolică  [6]. Vârsta medie la debutul bolii conform 
datelor EUSTAR (EULAR Scleroderma Trials and 
Research) a constituit 44,8 ani pentru forma difuză 
şi  47,9 ani pentru forma limitată a bolii [6]. Conform 
unui studiu nord American, vârsta la debutul bolii  a 
fost de 55,5 ani. Incidenţa sclerodermiei sistemice cu 
debutul bolii peste 75 ani se consideră a fi  aproxima-
tiv 20 din cazuri la un milion de populaţie anual, ce ar 
constitui 2–4% dintre toate cazurire de sclerodermie 
sistemică.

Puţine studii efectuate în acest domeniu [1,7], au 
demonstrat că pacienţii cu un debut tardiv al bolii au 
dezvoltat forme mai agresive ale maladiei. De fapt, 
riscul de deces creşte cu 5% cu fi ecare an adăugat la 
vârsta din momentul diagnosticării. 

Un studiu publicat în 2011 [5], bazat pe analiza 
datelor a 123 pacienţi cu debutul bolii după 75 ani 
comparativ cu bolnavii cu debutul bolii până la aceas-
tă vârstă, a demonstrat existenţa particularităţilor cli-
nico-paraclinice la această categorie de pacienţi (pre-
dominarea formei limitate, afectarea mai frecventă 
a cordului, creşterea mai frecventă a reactanţilor de 
fază acută etc.).

În studiul expus mai jos, am încercat să depistăm 
particularităţile la persoanele cu un debut tardiv al 

sclerodermiei sistemice. Vârsta-reper a constituit 60 
ani, motivul fi ind numărul foarte mic al pacienţilor 
cu un debut mai tardiv de această vârstă în cohorta 
noastră de pacienţi.

Obiective 
Determinarea particularităţilor clinico-paraclinice 

la pacienţii cu sclerodermie sistemică în dependenţă 
de vârsta pacientului la debut.

Metode şi material de cercetare
Au fost cercetaţi complex 180 de pacienţi cu 

sclerodermie sistemică, dintre care doar 4 au fost 
de sex masculin. Vârsta medie a constituit  45,6 ani. 
Diagnosticul a fost stabilit conform criteriilor ACR 
(American College of Rheumatism) propuse în anul 
1980. Pacienţii incluşi în studiu au fost repartizaţi în 
2 grupe conform vârstei la debutul bolii (debutul ma-
nifestărilor non-Raynaud) – grupul 1 (146 pacienţi) 
- cei cu debutul bolii până la 60 de ani şi grupul 2 (34 
persoane) – pacienţii cu debutul bolii după 60 de ani. 

Dintre metodele paraclinice au fost folosite he-
moleucograma, cercetarea reactanţilor de fază acută, 
a modifi cărilor imune, electrocardiografi a, ecocardio-
grafi a 2D, radiografi a cutiei toracice, spirografi a, to-
mografi a computerizata a cutiei toracice.

Rezultate
La analiza comparativă a celor două grupe au fost 

obţinute diferenţe statistic semnifi cative (Tabelul I).

Tabelul I
Datele analizei comparative ale celor două grupuri 

studiate
Datele clinico-paraclinice Grupul 1 

(n=146)
Grupul 2 

(n=34)
Forma difuză a bolii,% 32,9 5,9
Forma limitată a bolii,% 49,3 70,6
Afectarea articulară,% 49,3 70,6
Ulcere digitale,% 43,9 23,5
Hipertensiune arterială 
sistemică,%

19,1 55,9
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Proteina C reactiva crescută,% 28,8 52,9
Anticorpi anticentromer,% 65,1 91,2
Anticorpi antitopoizomeraza,% 24,7 2,9
Dereglări de conducere,% 8,2 26,5
Pericardită,% 6,2 2,9
Disfuncţie diastolică a 
ventricolului stâng,%

4,1 20,6

Scăderea fracţiei de ejecţie a 
ventricolului stâng,%

1,4 35,3

Hipertensiune pulmonară,% 6,2 2,9
Pneumopatie interstiţială,% 57,5 29,4

Nota: p<0,001.

Pacienţii din grupul 1 au fost diagnosticaţi cu 
forma difuză a bolii în 48 (32,9%) cazuri, iar cei din 
grupul 2 în 2 (5,9%), (p<0,001). Respectiv, varianta 
limitată a fost stabilită la 98 (67,1%) pacienţi din gru-
pul 1 şi 32 (94,1%) subiecţi din grupul 2, (p<0,001). 

Afectarea articulară a fost observată în grupul 1 
la 72 (49,3%) pacienţi, pe când în grupul 2 – la 24 
(70,6%) dintre bolnavi, (p<0,001). 

Prezenţa ulcerelor digitale sau a consecinţelor lor 
a fost semnalată în grupul 1 la 64 (43,9%) dintre cei 
studiaţi, iar în grupul 2 doar la 8 (23,5%) dintre bol-
navi (p<0,001). 

Valori înalte ale tensiunii arteriale sistemice au 
fost apreciate la 28 (19,1%) pacienţi din grupul 1 şi la 
19 (55,9%) pacienţi din grupul 2, (p<0,001). 

Valori crescute ale Proteinei C reactive au fost în-
registrate la 42 (28,8%) bolnavi din grupul 1 şi la 18 
(52,9%) – cei din grupul 2, (p<0,001).

Statutul imun s-a caracterizat prin prezenţa anti-
corpilor anticentromer la 95 (65,1%) pacienţi din gru-
pul 1 şi 31 (91,2%) – la cei din grupul 2, (p<0,001); 
antitopoizomeraza a fost depistată la 36 (24,7%) pa-
cienţi din grupul 1 şi doar la 1 (2,9%) – din grupul 2, 
(p<0,001).

La examenul electrocardiografi c au fost diagnos-
ticate dereglări de conducere (blocuri) la 12 (8,2%) 
dintre pacienţii din grupul 1 şi la 9 (26,5%) dintre cei 
din grupul 2, (p<0,001).

La cercetarea ecocardiografi că au fost depista-
te următoarele modifi cări: pericardita - la pacienţii 
din grupul 1 la 9 (6,2%) şi din grupul 2 la 1 (2,9%) 
subiect, (p<0,05); disfuncţia diastolică – la 6 (4,1%) 

pacienţi din grupul 1 şi la 7 (20,6%) pacienţi din gru-
pul 2, (p<0,001); scăderea fracţiei de ejecţie a ven-
tricolului stâng – la 2 (1,4%) persoane din grupul 1 
şi 12 (35,3%) din grupul 2, (p<0,001); hipertensiune 
pulmonară – la 9 (6,2%) bolnavi din grupul 1 şi la 1 
(2,9%) bolnav din grupul 2, (p<0,05). 

Prezenţa pneumopatiei interstiţiale a fost dia-
gnosticată la 84 (57,5%) persoane din grupul 1 şi la 
10 (29,4%) dintre cei din grupul 2, (p<0,001).

Concluzii
Conform studiului efectuat pacienţii cu debutul 

sclerodermiei sistemice după vârsta de 60 de ani mai 
frecvent dezvoltă forma limitată a bolii, afectări arti-
culare, hipertensiune arterială, blocuri de conducere, 
disfuncţie diastolică şi sistolică a cordului, pericardită 
şi valori crescute ale Proteinei C reactive comparativ 
cu persoanele ce au dezvoltat maladia până la vârsta 
de 60 de ani.
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Rezumat
Studiul s-a efectuat timp de un an, în care subiecţii au primit suplimente de vitamina D şi calciu, cu determinarea 

periodică markerilor metabolismului fosfo-calcic, cât şi a densităţii minerale osoase. Majoritatea pacienţilor au prezentat 
creşteri considerabile ale vitaminei D serice, cât şi creşterea densităţii minerale osoase la nivelul coloanei vertebrale lombare 
şi şoldului. Rezultatele au arătat efectul benefi c al suplimentării cu vitamina D şi calciu la pacienţii cu artrită reumatoidă. 

Cuvinte-cheie: vitamina D, PTH, DXA

Summary. The study of vitamin D in patients with rheumatoid arthritis 
The study was conducted for 1 year, during which the subjects received vitamin D and calcium supplements, with 

periodic assessment of calcium-phosphate metabolism markers, as well as bone mineral density. In most patients a sig-
nifi cant rise in serum vitamin D was registered, with an improvement in hip and lumbar spine bone mineral density. The 
results confi rmed the benefi t of vitamin D and calcium supplementation in patients with rheumatoid arthritis. 

Key words: vitamin D, PTH, DXA

Резюме. Исследование витамина Д у пациентов с ревматоидном артритом 
Исследование проводилось в течение года, в протяжение которого пациенты получaли добавки с витамином 

Д и кальцием, с периодическим определением маркеров фосфо-кальциевого обмена, как и минеральной плотности 
костной ткани. У большинства пациетов выявилось значительное повышение уровня витамина Д в крови, как 
и увеличение минеральной плотности костной ткани. Результаты выявили положительный эффект добавок с 
витамином Д и кальцием у пациентов с ревматоидном артритом. 

Ключевые слова: витамин Д, ПТГ, DXA.

Introducere
Artrita reumatoidă (AR) se defi neşte drept o pato-

logie infl amatorie autoimună, de etiologie necunoscu-
tă, cu evoluţie cronică şi progresivă, caracterizată prin 
artrită erozivă simetrică şi manifestări polisistemice. 
Odată instalată, această maladie determină dezvolta-
rea destrucţiilor articulare care, ulterior, sunt urmate 
de producerea unui defi cit funcţional, fapt ce reduce 
considerabil calitatea vieţii pacienţilor. Deopotrivă cu 
sindromul articular, evoluţia AR se complică frecvent 
prin asocierea manifestărilor sistemice care, în funcţie 
de severitatea lor, pot infl uenţa semnifi cativ speranţa 
de viaţă a pacienţilor.

Mecanismul de producere a bolii nu este pe de-
plin cunoscut. Se consideră că agentul cauzal este un 
element declanşator numai la un individ cu o mare 
susceptibilitate genetică. Procesul începe cu o sinovi-
tă infl amator-exsudativă ce progresează spre o formă 
proliferativă şi infi ltrativă. Rareori leziunile infl a-
matoare regresează, cel mai deseori boala având un 
mers progresiv. Leziunea principală este localizată la 
nivelul sinovialei articulare, cu formarea panusului 
sinovial.

Osteoporoza este o preocupare de linia întâi pe 

frontul luptei cu suferinţa şi moartea. Este o boală 
,,silenţioasă” până în momentul în care determină de-
formări ale scheletului şi fracturi. Este supranumită şi 
,,hoţul tăcut” pentru că poate slăbi oasele timp de ani 
de zile fără să fi e detectată. Artrita reumatoidă este 
un excelent model pentru înţelegerea consecinţelor 
osoase locale şi sistemice ale produsului infl amator.

Artrita reumatoidă continuă să fi e una din provo-
cările reumatologiei: etiologia este necunoscută, pa-
togeneza sa este încă enigmatică, manifestările sale 
clinice sunt diverse, diagnosticul precoce este adesea 
difi cil, evoluţia sa este impredictibilă, prognosticul 
este variabil, dar de obicei nefavorabil, terapia sa este 
multidimensională, dar frecvent nesatisfăcătoare şi în 
fi nal, vindecarea este necunoscută.

Studiul de faţă a cercetat efectele unei suplimen-
tări alimentare cu vitamina D şi calciu la pacienţii cu 
AR asupra modifi cărilor densităţii minerale osoase, 
prin tehnica DXA. Acest studiu reprezintă o abordare 
a managementului osteoporozei din cadrul AR prin 
modalitatea de suplimentare cu vitamina D şi calciu, 
cât şi o uşoară creştere a densităţii minerale osoase 
(BMD) la nivelul coloanei vertebrale lombare, cu o 
creştere semnifi cativă la nivelul şoldului.
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Material şi metode
Studiul clinic s-a efectuat pe un lot de 45 de pa-

cienţi (femei) cu artrită reumatoidă şi vârsta cuprinsă 
între 55 şi 72 ani (67±5,1 ani) cu defi cit de vitamina 
D. La începutul studiului subiecţii au fost supuşi unui 
examen clinic complet şi s-au făcut anumite determi-
nări: 25(OH)D, calciul plasmatic şi urinar, fosforul, 
precum şi markerii osoşi osteocalcina şi C-telopeptida 
cross- linkată serică (CTX). Statusul densităţii mine-
rale osoase a fost măsurat prin DXA la nivel lombar şi 
femural; s-au efectuat radiografi i de coloană vertebra-
lă pentru detectarea eventualelor fracturi osoase care 
ar putea infl uenţa rezultatele studiului.

Subiecţii cu boli maligne, renale hepatice, tulbu-
rări gastrointestinale sau cu boli endocrine ce necesi-
tă terapie (excepţie diabet zaharat tip 2 sau hipotiroi-
dism) asociate cu anomalii la nivelul metabolismului 
calciului, precum şi consumatorii cronici de alcool 
au fost excluşi din acest studiu. Subiecţii care au luat 
estrogeni, progesteron, glucocorticoizi, anticonvulsi-
vante, suplimente de vitamina D sau altă medicaţie 
care ar putea infl uenţa metabolismul calcic sau osos 
în următoarele 12 luni, au fost excluşi.

Studiul s-a efectuat pe durata unui an, perioadă 
în care toţi subiecţii au primit 800 mg carbonat de 
calciu (320 mg calciu elementar) şi 125 UI (5000UI) 
vitamina D3 / zi.

Subiecţii au fost examinaţi la fi ecare 3 luni, când 
s-au prelevat probe de sânge pentru determinarea cal-
ciului, fosfatului, 25(OH)D, precum şi urina de 24 de 
ore pentru determinarea calciului şi creatininei.

La vizita de o lună şi de 3 luni s-au măsurat de 
asemenea PTH-ul seric şi markerii turnoverului osos 
(osteocalcina serică şi CTX).

Din cei 45 de pacienţi înscrişi au încheiat studiul 
doar 40 (95,5%).

Dintre cei retraşi un subiect a convocat motive 
personale, un altul a părăsit instituţia şi ceilalţi trei 
au decedat (o femeie ce prezenta insufi cienţă cardiacă 
cronică şi doi bărbaţi cu infarct miocardic).

Rezultate
Sindromul defi citului de vitamina D apare când 

concentraţia acestuia este mai mică de 40 nmoli/L şi 

este găsit la pacienţii cu anumite condiţii patologice: 
osteoporoză, boli cardiace, hipertensiune arterială, 
boli autoimune, anumite forme de cancer, depresie, 
durere şi fatigabilitate cronică.

Majoritatea pacienţilor studiaţi au prezentat după 
6 luni de la începerea suplimentării, creşteri consi-
derabile ale 25(OH), după cum se poate observa în 
tabelul 1. La sfârşitul studiului se constată creşteri 
semnifi cative (R2=0,7653) de la un nivel de start mai 
mic de 40nmoli/L până la valori medii de aproximativ 
127 nmoli/L.

Tabelul 1 
Valorile 25(OH)D (nmoli/L) la pacienţi 

pe parcursul studiului

Media Deviaţia 
standard X2

25OHD iniţial 28.5311 3.5484 0,0001
25OHD după 3 luni 107.6525 41.85 0,0001
25OHD după 6 luni 120.8407 52.8063 0,0021
25OHD fi nal (12 luni) 127.7432 36.7953 0,0054

Hormonul paratiroidian (PTH) joacă un rol cru-
cial în menţinerea homeostaziei atât a calciului, cât 
şi a vitaminei D. Împreună cu PTH, calcitriolul de 
asemenea stimulează eliberarea calciului din oase, 
prin activarea osteoclastelor şi determină o creşte-
re a reabsorbţiei calciului la nivelul rinichiului. Cei 
doi parametri sunt implicaţi în inhibarea directă a se-
creţiei de PTH la nivelul glandei parotide (calciu şi 
1,25(OH)2D3).

Astfel, odată cu creşterea valorilor vitaminei D 
serice, la majoritatea pacienţilor s-a determinat o 
reducere a valorilor PTH seric (tabelul 2). Valorile 
medii ale PTH s-au redus de la 59.61 pg/ml la înce-
putul studiului (X2 = 0,0001) la 25.30 la 6 luni (X2 = 
0,0001) şi 21.42 la sfârşitul studiului (X2 = 0,0054).

La sfârşitul studiului, la pacienţii studiaţi, s-a con-
statat prin metoda DXA o uşoară creştere a densităţii 
minerale osoase (BMD) la nivelul coloanei vertebrale 
lombare (t=1,01; GL=83; p>0,05), cu o creştere semni-
fi cativă la nivelul şoldului (t=5,96; GL=83; p<0,001).

De asemenea s-au constatat uşoare creşteri ale 
scorurilor T şi Z, nesemnifi cative din punct de vede-

Tabelul 2 
Variaţia nivelului PTH seric la lotul în studiu 

pe perioada studiului (pg/ ml)
Valoarea 
minimă

Valoarea 
maximă Media Deviaţia 

standard X2

PTH iniţial (pg / ml) 10.00 181.00 59.6111 38.7256 0,0001
PTH după 6 luni (pg/ml) 0.5 91.00 25.3049 20.2728 0,0001
PTH după 9 luni (pg/ml) 3.00 74.00 21.3429 14.7008 0,0021
PTH fi nal (12 luni) (pg/ml) 0.2 113.42 21.4245 21.8286 0,0054
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re statistic, cu excepţia scorului T la nivelul şoldului, 
unde creşterea a fost semnifi cativă:

Lombar
T t=1,62; GL=83; p>0,05■ 
Z t=1,32; GL=83; p>0,05 ■ 

Şold
T t=3,11; GL=83; p<0,001■ 
Z t=1,91; GL=83; p>0,05■ 

Parametrii urmăriţi (25(OH)D, PTH, BMD lom-
bară şi de şold, scorurile T şi Z la nivel lombar şi la 
nivelul şoldului) au fost studiaţi şi prin compararea 
mediilor.

Concluzii 
Rezultatele au arătat efectul benefi c al supli-

mentării cu vitamina D şi calciu. Creşterea densităţii 
minerale osoase determină îmbunătăţirea generală a 
stării de sănătate, deci creşterea calităţii vieţii. Creş-
terea densităţii minerale osoase poate fi  explicată prin 
mineralizarea osteoidului şi prin diminuarea remode-
lării osoase în urma scăderii concentraţiei parathor-
monului. Aceste mecanisme pot produce împreună o 
creştere accentuată a densităţii osoase la populaţia, 
mai ales în vârstă, pe parcursul primului an de supli-
mentare cu vitamina D.

EFICACITATEA TRATAMENTULUI LOCAL CU UNG. VIPROSAL V 
LA PACIENŢII CU PATOLOGIA OSTEOARTICULARĂ
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Rezumat
Osteoartroza deformantă este cea mai frecventă suferinţă articulară şi a doua cauză de handicap la persoanele de peste 

50 de ani. Scopul şi sarcinile studiului au fost efi cacitatea în ameliorarea durerii cu unguent Viprosal V, toleranţa şi efec-
tele secundare ale unguentului Viprosal V. În studiu au fost incluşi pacienţi cu dureri musculo-scheletale, care au primit 
tratament cu ung.Viprosal V, terapia standartă cu antiinfl amatoare non-steroidiene şi cu ambele preparate în combinaţie. 
În grupul de bază au fost incluşi 30 de pacienţi, care au primit tratament cu ung. Viprosal V şi terapia cu antiinfl amatoare 
non-steroidiene. În primul grup de control - au fost incluşi 30 pacienţi, care au primit terapia cu antiinfl amatoare non-ste-
roidiene şi în al doilea grup de control - au fost incluşi 30 pacienţi, care au primit ung. Viprosal V.

Summary. Effi cacy in pain relief with ointment Viprosal V, in patients with osteoarticular pathology
Terapia asociată cu antiinfl amatoare non-steroidiene şi Viprosal V a îmbunătăţit starea generală a pacienţilor, şi a 

redus semnifi cativ doza de antiinfl amatoare non-steroidiene. Deforming Osteoarthrosis is the most common joint pain 
and the second leading cause of disability in people over 50 years. Goal and tasks of the study were effi cacy in pain relief 
with ointment Viprosal V, tolerance and side effects of ointment Viprosal V. In the study there were included patients 
with musculoskeletal pain who were treated with ointment Viprosal V, standard therapy with non-steroid drugs and with 
both of them in combination. In the core group there were included 30 patients who were treated with ointment Viprosal 
V and non-steroid drugs  therapy. In the fi rst control group – there were included 30 patients who received therapy with 
non-steroid drugs and the second control group – there were included 30 patients who received ointment Viprosal V. 
Combination therapy with non-steroid drugs and Viprosal V  improved patients’ general state, and signifi cantly reduces 
the dose of non-steroid drugs.

Резюме. Эффективность мази Випросал В у пациентов с костно-суставной патологией
Деформирующий остеоартроз является наиболее распространенной причиной боли в суставах и второй ве-

дущей причиной инвалидности у людей старше 50 лет. Цель и задачи исследования были определить эффектив-
ность мази Випросал В в облегчении боли, определение толерантности и побочных эффектов мазь Випросал В. 
В исследовании были включены пациенты с мышечно-скелетной боли, которые получали мазь Випросал В, стан-
дарт терапию нестероидными препаратами и с каждым из них в сочетании. В основной группе были включены 
30 пациентов, которые лечились мазью Випросал В и нестероидыми препаратами. В первой контрольной группе 
- были включены 30 пациентов, которые получали терапию нестероидными препаратами и второй контрольной 
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группе - были включены 30 пациентов, которые получали мазь Випросал В. Комбинированная терапия с нестеро-
идными препаратами и Випросал В улучшило общее состояние пациента, а также помголо значительно снизить 
дозу нестероидных лекарственных препаратов.

Introducere. Afecţiunile musculo-scheletice 
afectează cel puţin 100 de milioane de oameni în Eu-
ropa şi sunt prima cauză de incapacitate temporară 
sau permanentă de muncă - fi ind responsabile de 50% 
din absenţele de la locul de muncă şi de 60% din ca-
zurile de incapacitate permanentă de muncă. Anual, 
costurile totale implicate de impactul afecţiunilor 
musculo-scheletice asupra pieţei muncii şi suportate 
de statele europene se ridică la 240 miliarde euro. Os-
teoartroza deformantă este cea mai frecventă suferinţă 
articulară şi a doua cauză de invaliditate la persoanele 
de peste 50 de ani, după boala ischemică coronariană, 
ceea ce atrage după sine un impact economic enorm 
şi o transformă într-o adevărată problemă de sănătate 
publică. Incidenţa ei creşte cu vârsta, fi ind maximă 
între 55-75 ani. Datele statistice diferă de la un studiu 
la altul, dar în medie se poate aprecia că: Afectarea 
clinică apare la 0,1% dintre persoanele de 25-35 ani, 
la 10% dintre cei de peste 65 ani şi 30% dintre cei de 
peste 75 ani.

Scopul şi sarcinile studiului: studiul efi cacită-
ţii ung. Viprosal V în calmarea durerii, toleranţa şi 
reacţiile adverse ung.Viprosal V. De a compara re-
zultatele tratamentului dintre grupa de bază şi cele 
de control.

Material şi metode: În studiu au fost incluşi pa-
cienţi cu dureri musculo-scheletale, care au primit 
tratament cu ung.Viprosal V, terapia standardă cu 
AINS şi cu ambele preparate în combinaţie. În grupul 
de bază au fost incluşi 30 de pacienţi, care au primit 
tratament cu ung. Viprosal V şi terapia cu AINS. În 
primul grup de control - au fost incluşi 30 pacienţi, 
care au primit terapia cu AINS şi în al doilea grup 
de control - au fost incluşi 30 pacienţi, care au primit 
ung. Viprosal V.

Criteriile de includere a pacienţilor în studiu:
Vârsta de la 18 până la 60 ani.• 
Pacienţi cu diagnosticul: dureri musculo-sche-• 

letale, dorsalgii.
Acordul pacientului şi colaborarea pe parcursul • 

studiului.

Acceptarea de a respecta indicaţiile medicului • 
cu terapia AINS şi ung. Viprosal V pentru 7 zile.

În timpul studiului s-a colectat anamneza pacien-
tului şi istoricul bolii, s-au efectuat examenele de la-
borator  şi instrumentale, în conformitate cu diagnos-
ticul. Intensitatea durerii a fost apreciată cu ajutorul 
scalei numerice a intensităţii durerii de la 0 pâna la 10 
puncte. Intensitatea durerii s-a apreciat atât în stare de 
repaos, cât şi după activitatea fi zică. 

Rezultatele studiului
Din cei 30 de pacienţi din grupul 1 (ce au primit 

doar AINS) 7 au prezentat efecte adverse (30,4%) 
toate fi ind reprezentate de manifestări ale tractului 
gastrointestinal. În grupul al 2-lea din cei 30 de pa-
cienţi (ce au primit AINS + Viprosal V) nici unul din 
subiecţi nu a prezentat reacţii adverse sau intolerabi-
litate a tratamentului primit. Din cei 30 de pacienţi 
din grupul al 3-lea (au primit doar Viprosal V) au ra-
portat efecte adverse 4 (15,38%) dintre care senzaţii 
de arsură, prurit şi hiperemia tegumentelor la locul 
aplicării. 

Media durerii în repaus raportate la iniţierea tra-
tamentului în primul grup a fost de 4,53 ± 0,94, în al 
doilea grup de 6,57 ± 0,5 şi de 6,3 ± 0,65 în grupul 
al treilea. Durerea la efort înainte de tratament a avut 
o medie de 6,03 ± 0,76 în grupul ce a primit AINS 
+ Viprosal V, 6,37 ± 0,76 în grupul ce a primit doar 
AINS şi 6,5 ± 0,63 în grupul ce a folosit ca remediu 
preparatul Viprosal V. 

 Pentru grupul I de studiu, utilizarea preparatelor 
AINS şi Viprosal V a îmbunătăţit indicele mediu al 
durerii în repaus, după tratament cu 2,5 (p < 0,001) 
puncte, iar la efort cu 3 (p < 0,001) puncte (suma 5,5), 
pentru grupul al II-lea durerea în repaus a fost îmbu-
nătăţită cu 2,9 (p < 0,001), iar la efort  cu 2,64 (p < 
0,001), (suma 5,54). Comparativ cu grupul al III-lea 
unde durerea evaluată în repaus a scăzut cu 1,47 (p < 
0,001), iar la efort cu 1,4 (p < 0,001) după tratament, 
(suma 2,87). 

Durerea medie rămasă, evaluată de către pacient, 
în procente, după tratament, a fost în medie 13,5%± 

Tabelul 1

Durere în repaus Durere la efort Durere rămasă 
(%)

înainte după înainte după
Grupul 1 (AINS+Viprosal V) 4.53 ± 0.94 2.03 ± 0.61 6.03 ± 0.76 3.03 ± 0.81 13.50 ± 3.92
Grupul 2  (AINS) 6.57 ± 0.50 3.67 ± 1.32 6.37 ± 0.76 3.73 ± 1.17 38.33 ± 12.69
Grupul 3 (Viprosal V) 6.3 ± 0.65 4.83 ± 0.95 6.5 ± 0.63 5.1 ± 0.8 41.17 ± 8.17
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3,97 pentru grupul I, 38,33% ± 12,69 pentru al II-lea 
şi 41,17%± 8,17 pentru grupul al III-lea tratat doar cu 
Viprosal V (tab.1). 

Concluzii
Cea mai mare diferenţă în aprecierea durerii ra-

portată de pacienţi înainte şi după tratament a fost în-
registrată în grupul al II-lea, al pacienţilor trataţi cu 
AINS. Rezultate practic identice au fost obţinute şi 
în grupul celor ce au primit tratament combinat cu 
Viprosal V şi AINS. Deşi, rezultatele au fost similare, 
efectele adverse au fost absente în grupul celor ce au 
primit tratament combinat, faţă de 30,4% la cei ce au 
primit doar AINS. 

Cauzele posibile ale acestor rezultate sunt scăde-
rea dozelor de AINS odată cu asocierea Viprosal V, 
ceea ce duce şi la o scădere a incidenţei şi intensită-
ţii reacţiilor adverse. Viprosalul V în monoterapie a 
demonstrat totuşi o efi cacitate relativ scăzută faţă de 
monoterapia cu AINS.  

Cel mai mic indice al durerii rămase, raportat de 
pacienţi în procente, a fost notat la subiecţii grupului 
I, trataţi cu AINS şi Viprosal V, un rezultat semnifi -
cativ mai slab a fost raportat de pacienţii trataţi cu 

AINS, grupul al II-lea, cel mai mic indice al efi caci-
tăţii (sau un procentaj al durerii rămase mai mare), a 
fost obţinut de monoterapia cu Viprosal V.
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Rezumat
ESWL la etapa actuală: indicaţii, rezultate, efi cacitate, complicaţii reprezintă experienţa Clinicii de Urologie, Dializă 

şi Transpalnt Renal în tratamentul litiazei renale şi ureterale prin ESWL ca metodă de primă linie conform Ghidurilor 
locale şi Internaţionale.
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Summary: ESWL nowadays: indications, rezults, effi cacity, coplications
ESWL nowadays: indications,rezults,effi casity,coplications reprezent the experience of Departament of  

Urology,Dialysis and Kidney Transplantation in  treatment of renal and uretheral lithiasis by ESWL as a method of treat-
ment for fi rst line according to the local and international guidelines.
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Резюме. Ударно-волновая терапия на современном этапе: показания, результаты, эффективность и 
осложнения

Ударно-волновая терапия на современном этапе. На опыте Клиники Урологии, Диализа и Трансплантации 
Почки представлены показания, результаты, эффективность и осложнения лечения камней почек и мочеточников 
методом ударно-волновой терапии, являющейся методом выбора согласно локальным и международным гидам.
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Introducere
Litiaza urinară reprezintă o maladie cunoscută 

încă din antichitate, prevalenţa acestei afecţiuni fi ind 
între 2% şi 3% în populaţia generală [1]. Actualmente, 
şi în Republica Moldova se atestă creşterea incidenţei 
şi prevalenţei urolitiazei, care din anul 2005 şi până 
în prezent se afl ă pe primul loc în structura maladiilor 
din clinicile urologice, lăsând în urmă patologiile in-
fl amatorii şi adenomul de prostată, iar în Statele Unite 
ale Americii, prevalenţa bolii litiazice este de 6,3% în 
rândul bărbaţilor şi 4,1% în rândul femeilor [4]. Pre-
valenţa urolitiazei este de circa 10% din populaţia ţă-
rii (Protocolului Clinic Naţional, 2009) [1]. Este bine 
cunoscut faptul că urolitiaza afectează peste 70% din 
persoanele de vârstă productivă (20–50 de ani), fapt 
care duce la pierderea capacităţii de muncă [4,10,].
După datele unor autori, 8,9% din bărbaţi şi 3,2% din 
femei, pe parcursul vieţii, suportă urolitiaza. Incidenţa 
litiazei urinare este de trei ori mai mare la bărbaţi faţă 
de femei, iar probabilitatea ca un bărbat să dezvolte 
boală litiazică până la vârsta de 70 ani este de 1 la 3. 
Unii autori constată însă cifre mult mai ridicate la se-
xul masculin din cauza abuzului alimentar, regimului 
excesiv lucrativ, afecţiunilor uretro-prostatice şi a al-
tor factori care determină prevalenţa crescută a litia-
zei [4,5,6]. O analiză mai recentă arată o creştere a re-
surselor de asistenţă medicală folosite pentru tratarea 
pacienţilor cu litiază urinară [5]. Creşterea aparentă a 
incidenţei poate fi  rezultatul unei creşteri reale, dar şi 
a depistării litiazei asimptomatice datorită investiga-
ţiilor imagistice mai performante, care a necesitat şi 
apariţia unor metode de tratament cât mai puţin inva-
zive şi, care să ofere o rezolvare cât mai rapidă a afec-
ţiunii. De la prezentarea metodei la începutul anilor 
1980 [1,7], litotriţia extracorporeală cu unde de şoc 
(ESWL), a revoluţionat tratamentul litiazei urinare, 
în special, cea a tractului urinar superior. Metoda se 
bazează pe dezintegrarea calculilor prin unde de şoc 
produse în afara organismului, unde se penetrează ţe-
suturile fără a produce leziuni ale acestora, acţionând 
prin mai multe forţe mecanice şi dinamice, cea mai 
importantă fi ind considerată cavitaţia [7]. ESWL  me-
todă modernă minim invazivă de tratament a litiazei 
renoureterale şi la baza metodei de dezintegrare a cal-
culilor se realizează prin unde de şoc produse în afara 
organismului (extracorporal), care penetrează ţesutu-
rile fără a produce leziuni ale acestora, fragmentele 
rezultate prin dezintegrarea calculilor (concremente), 
se elimină spontan prin urină. Metoda a fost elaborată 
ca urmare a colaborării dintre cercetătorii medicali şi 
o fi rmă aerospaţială – Dornier MedTeh [10,11]. La 
ora actuală, aproximativ 80 – 90% din calculii renou-
reterali au indicaţie de rezolvare prin ESWL, 8–10% 
prin tehnici endourologice (nefrolitotomie percutana-

tă, ureteroscopie antero- şi retrogradă) şi doar 1– 2% 
pe cale chirurgicală clasică [12,13]. În 1971, prima 
dezintegrare a unui calcul urinar in vitro [14]. Pe 7 
feb. 1980, a fost tratat cu succes, prin ESWL, primul 
pacient cu litiază renală, în Clinica de Urologie a Uni-
versităţii de Medicină din Munchen (Dornier HM3). 
2 ani mai târziu a fost inaugurat primul centru de li-
totripsie extracorporală cu unde de şoc (ESWL) în 
Clinica de Urologie Grosshadern din Munchen [14]. 
Primul litotriptor de serie (Dornier HM3) necesită 
o cameră  prevăzută cu o cadă cu apă (sistemul de 
transmitere a undelor de şoc cu cea mai mică pierdere 
de energie între sursă şi rinichi) în care era imersat 
pacientul anesteziat, ancorat într-un sistem de chingi. 
În ultimele 2 decenii litotriptoarele s-au modernizat 
foarte mult, s-au computerizat. Au apărut litotriptoa-
re moderne (generaţiile II şi III), care au devenit mai 
ieftine, compacte şi multifuncţionale.

Indicaţiile clasice ale litotripsiei extracorporale nu 
s-au schimbat foarte mult. Se consideră că ESWL re-
prezintă prima opţiune terapeutică pentru pacienţii cu 
litiază renală sau ureterală, proximală/distală, cu dia-
metrul între 1–2 cm, care îndeplinesc următoarele con-
diţii obligatorii pentru efectuarea cu succes a ESWL:

Rinichi funcţional urografi c.• 
Rinichi fără o dilataţie importantă a cavităţilor • 

pielocaliceale.
• Cale urinară liberă distal de sediul litiazei supu-

se tratamentului prin ESWL [1,4,8].
Controindicaţii absolute: 
• Insufi cienţa renală acută obstructivă şi insufi ci-

enţa renală cronică. 
Infecţii acute ale parenchimului şi ale căilor uri-y 

nare (pielonefrită acută, pionefroză, urosepsis).
Litiază pe rinichi nefuncţional.y 
Obstrucţia necorectată a căii urinare în aval y 

(stenoza de tijă calicială, stenoza de joncţiune pielou-
reterală, stenoză ureterală).

Dezechilibru fl uido-coagulant (coagulopatii ne-y 
tratate).

HTA necontrolată terapeutic[14]. y 
Contraindicaţii relative:

Tulburări de ritm şi de conducere, pacienţii cu y 
pace-maker cardiac.

Tulburări metabolice necorectate (DZ decom-y 
pensat, ciroză hepatică decompensată).

Tuberculoză activă.y 
Anevrismul de aortă sau calcifi eri ale arterei y 

renale.
Contraindicaţii tehnice (obezitate mai mult de y 

130 kg, pacienţi mai mari de 2 m sau mai mici de 
1 m).

Deformări ale coloanei vertebrale, micului ba-y 
zin sau extremităţilor.
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Tratament medicamentos pentru afecţiuni asoci-y 
ate (tratament antiagregant-anticoagulant) [1,2,7,8].

Obiectivele studiului
Evaluarea rolului litotriţiei extracorporeale în tra-

tamentul lititazei şi aprecierea gradului de fragmenta-
re al calculilor în funcţie de caracteristicile acestora, 
evaluarea gradului de eliminare a fragmentelor de 
calculi, exprimat prin rata de ,,stone-free”, analiza 
efi cienţei şi complicaţiile litotriţiei extracorporeale cu 
unde de şoc (ESWL) în tratamentul litiazei renoure-
terali. Ne-am mai propus să stabilim gravitatea com-
plicaţiilor ESWL, rata de apariţie a acestora în funcţie 
de caracteristicile metodei de fragmentare, precum şi 
a măsurilor necesare pentru rezolvarea lor.

Material şi metode
Studiul a fost efectuat în Clinica Urologie şi Ne-

frologie Chirurgicală a Spitalului Clinic Republican în 
perioada anilor Martie 2011 – Septembrie 2014  pe un 
lot de 1422 pacienţi, diagnosticaţi cu litiază renourete-
rală trataţi prin ESWL cu litotriptorul  Modulith SLK 
Storz Medical. Repartizarea pacienţilor în dependenţă 
de sex: 870 (61,1%) au fost de sex masculin, şi 552 
(38,8%) au fost de sex femenin (Fig. 1).

Fig. 1. Repartizarea pacienţilor în dependenţă de sex.

Repartizarea pacienţilor conform grupelor de vâr-
stă:18-30 ani au fost 190(13,3%) pacienţi, 31-60 ani 
au fost 995(70%) pacienţi, peste 61 ani 237(16,6%) 
pacienţi (Fig.2). În dependenţă de partea afectată pa-
cienţi cu calculi localizaţi pe partea dreaptă au fost 
690(48,5%), stânga 732(51,4%) (Fig. 3).

Fig. 2. Repartizarea pacienţilor conform grupelor 
de vârstă

În dependenţă de partea afectată pacienţi cu cal-
culi localizaţi pe partea dreaptă au fost 690(48,5%), 
stânga 732(51,4%) (Fig. 3).

Fig. 3. Repartizarea pacienţilor în dependenţă de partea 
afectată 

Distribuţia calculilor la nivel renal: 897(63%) 
pacienţi, ureter 525(37%) pacienţi. La majoritatea 
sedinţelor de ESWL am utilizat analgetice din grupa 
AINS cu administrarea intravenoasă.

Rezultate
Criteriile de analiză a rezultatelor au fost: rata 

succesului, numărul de eşecuri, timpul de rezolvare 
a calculilor, complicaţiile şi modul de rezolvare a lor. 
Din numărul total de 1422 de pacienţi au fost efectu-
ate 2043 şedinţe de ESWL (Fig. 4).

 
Fig. 3. Numărul total de şedinţe/Numărul total de pacienţi

La 177 (12,4%) pacienţi au fost necesare două şe-
dinţe, la 89 (6,3%) pacienţi au fost necesare trei şedin-
ţe, la 24 (1,68) pacienţi şedinţa nu a fost efectivă. Re-
partizarea pacienţilor în funcţie staţionar / ambulator: 
Ambulator au fost efectuate ESWL la 1237(86,9%), 
în staţionar la 185(13,1%) pacienţi (Tab. 1).

Tabelul 1 
Repartizarea pacienţilor în funcţie 

staţionar / ambulator
Nr. total de pacienţi

n %
Ambulator 1237 86,9
Staţionar 185 13,1

Dintre bolnavii prezenţi la control am evaluat 
rata de stone-free la 77%. Putem presupune însă că 
o bună parte din pacienţii care nu s-au mai prezen-
tat la control fi ind probabil asimptomatici, sunt tot 

˘

‛

Numărul total de 
pacienţi

Nr. total de pacienţi
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liberi de calculi, ceea ce ar duce la creşterea ratei de 
stone-free. Am practicat litotriţie extracorporală la 24 
bolnavi (1,68%) cu rinichi unic congenital, chirurgi-
cal. La 6 (0,42%) pacienţi a fost efectuată ESWL  fără 
prezenţa stentului în căile urinare, deoarece calculul  a 
fost prezent în partea inferioară a ureterului şi a fost 
posibilă fi xarea ecoghidată cu rezolvarea calculului din 
prima sedinţă. În celelalte 18 (1,26%) pacienţi a fost 
instalat sonda autostatică în căile urinare, apoi efectua-
tă ESWL. Menţionăm că în caz de necesitate bolnavii 
cu rinichi unic au fost spitalizaţi având monitorizată 
urmărirea diurezei, temperaturii pentru a depista din 
timp eventualele complicaţii survenite şi pentru a efec-
tua măsuri terapeutice de rezolvare a acestora.

Discuţii
Tratamentul litiazei renale presupune apelarea la 

mijloacele moderne de abordare cum ar fi : ESWL, 
ureteroscopie sau nefrolitotomie percutanată şi, nu-
mai  în cazuri selecţionate practicându-se pielolitoto-
mia clasică [13,14].

 Litotriţia extracorporeală cu unde de şoc s-a im-
pus în întreaga lume ca metodă de primă intenţie pen-
tru tratamentul calculilor urinari, fi ind cea mai puţin 
invazivă (dar nu lipsită de complicaţii) ce acoperă 80-
90% din indicaţiile de tratament [13,14].

Concluzii
La  momentul de faţă, ESWL este tratamentul y 

de elecţie pentru litiaza renoureterală, care se aplică 
la aproximativ 70% din totalul pacienţilor litiazici.

ESWL este metoda de tratament ce se poate y 
practica atât la copii, cât şi la vârstnici. Nu necesită 
anestezie decât în mod excepţional (copii, manevre 
endoscopice); în mod curent se practică analgenzia 
intravenoasă.

Complicaţiile ESWL sunt în marea lor majori-y 
tate minore (hematurie tranzitorie, colici).

Complicaţii severe (hematoame renale, stein-y 
strasse, stare septică) apar la un procent mic de bol-
navi, care în majoritatea cazurilor se pot rezolva tot 
prin intervenţii minim invazive (endoscopice sau per-
cutanate).

Rata de stone-free la pacienţii care s-au prezen-y 
tat la control post ESWL a fost de aproximativ 77%.

ESWL se poate practica în siguranţă şi cu re-y 
zultate bune şi la bolnavii cu litiază pe rinichi unic. 
Este necesară spitalizarea acestor bolnavi pentru 
urmărirea atentă post ESWL, cât şi pentru a depista 
eventualele complicaţii (anurie, ureterohidronefroză 
infectată) şi rezolvarea lor în timp util.

Eşecurile sunt rezolvate în marea majoritate y 
prin metode de tratament minim invazive (URS, me-
atotomie, NLP) ce presupune un serviciu de urologie 
cu posibilităţi multiple de rezolvare a litiazei reno-
ureterale.

Cu toate că ESWL este o procedură de trata-y 
ment relativ anodină şi cu complicaţii rare, uneori pot 
apare complicaţii severe post ESWL, care nerecunos-
cute şi netratate la timp pot chiar pune în pericol viaţa 
pacientului.

ESWL trebuie practicată de medici urologi, y 
bine pregătiţi, în servicii de urologie dotate cu posibi-
lităţi multiple de abordare a litiazei reno-ureterale.
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Rezumat
Studiul retrospectiv efectuat se bazează pe 2 loturi de pacienţi, care au suportat insufi cienţă renală acută în două pe-

rioade distincte de timp. Analiza efectuată are drept obiectiv determinarea particularităţilor etiopatogenetice şi evolutive 
ale insufi cienţei renale acute în funcţie de perioadă evaluată. În rezultatul cercetării ştiinţifi ce efectuate a fost demonstrat 
faptul că de la începutul secolului XXI s-a majorat frecvenţa insufi cienţei renale acute grave, ponderea formei renale ale 
insufi cienţei renale acute cu creştere simultantă a letalităţii determinate de această patologie. Din punct de vedere etiolo-
gic observăm o majorare procentuală a sepsisului, intervenţiilor cardiochirurgicale şi nefritei interstiţiale acute în calitate 
de cauză a insufi cienţei renale acute. În acelaşi timp, s-a micşorat statistic semnifi cativ incidenţa unor astfel de factori 
etiologici ca patologia obstetricală şi ginecologică, precum şi a dereglărilor hidroelectrolitice.

Summary. Pathomorphosis of the acute kidney failure: the 30 years’ experience
This retrospective study includes 2 groups of patients who suffered from acute kidney failure in two distinctive 

time periods. The carried out analysis was aimed to determine the evolutive and etiopathogenetic peculiarities of the acute 
kidney failure depending on the studied period. This study has demonstrated that from the beginning of the XXI century 
the frequency of the acute kidney failure, the percentage of the renal form of acute kidney failure and lethality from this 
pathology have increased. From etiological point of view on can observe defi nitely increased percentage of sepsis, open 
heart surgery and acute interstitial nephritis as the main causes of modern acute kidney failure. In the same time, there is a 
signifi cant decrease in incidence of such pathologies as obstetrical and gynecological diseases as well as hydroelectrolytic 
disturbancies.

Резюме. Патоморфоз острой почечной недостаточности: опыт 30 лет лечения
Выполненное ретроспективное исследование основывается на обследовании 2-х групп пациентов, которые 

перенесли острую почечную недостаточность в течение 2-х различных временных периодов. Целью выполненного 
анализа было установление особенностей этиопатогенеза и клинического течения острой почечной недостаточности 
в зависимости от временного промежутка её развития. Результаты проведенного исследования показали, что 
с начала XXI столетия увеличилась частота тяжёлой острой почечной недостаточности с одновременным 
нарастанием смертности, вызванной этой патологией. При анализе относительной частоты различных причин 
острой почечной недостаточности мы можем наблюдать возрастание частоты сепсиса, осложнений операций 
на открытом сердце и острого интерстициального нефрита. В то же время, заметно снижение встречаемости в 
качестве причин острой почечной недостаточности акушерско-гинекологической патологии и нарушений водно-
электролитного баланса.

Introducere
Pe parcursul ultimilor decenii asistăm la un proces 

continuu de creştere a incidenţei insufi cienţei renale 
acute [4]. Simultan, se schimbă şi raportul între pato-
logiile responsabile pentru dezvoltarea acestei entităţi 
nozologice potenţial letale. Analiza patomorfozei eti-
ologiei, patogenezei şi caracterului complicaţiilor in-
sufi cienţei renale acute se exercită pe exemplul staţi-
onarului terţiar cu Centrul de dializă care a funcţionat 
neîntrerupt pe parcursul a mai mult de 30 de ani.

Material şi metode
În cadrul lucrării ştiinţifi ce actuale am comparat 

incidenţa şi rezultatele tratamentului formei grave 
ale insufi cienţei renale acute în IMSP Spitalul Clinic 
Republican pe parcursul celor două perioade dis-
tincte de timp. Primul lot de pacienţi cuprinde 398 

de bolnavi, care au fost supuşi tratamentului insufi -
cienţei renale acute în cadrul Centrului de Dializă 
şi Transplant renal IMSP Spitalul Clinic Republican 
între anii 1979-2000 (22 de ani). Această grupă de 
pacienţi a inclus 254 (63,8%) bărbaţi şi 144 (36,2%)  
femei. Vârsta lor medie a fost egală cu 30,4±2,2 de 
ani. Cea de a doua grupă cuprinde 220 de pacienţi, 
trataţi între anii 2001-2012 (12 de ani): 133 (60,5%) 
de bolnavi au fost bărbaţi şi 87 (39,5%) femei. Vâr-
sta medie a pacienţilor din acest lot a fost egală cu 
39,3±2,5 de ani, ceea ce este semnifi cativ mai mare 
în comparaţie cu vârsta medie a pacienţilor din gru-
pa precedentă (p<0,01). Prelucrarea matematică a 
materialului acumulat s-a efectuat cu ajutorul pro-
gramei Statistica 7.0. Valorile p< 0,05 au fost consi-
derate statistic veridice.
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Rezultate
Dacă raportăm numărul total de cazuri de insu-

fi cienţă renală acută gravă înregistrată pe parcursul 
ambilor perioade, atunci putem constata că numărul 
lor mediu pe an practic nu s-a schimbat, fi ind egal 
cu 18,33 cazuri / an în a doua perioadă, vs 18,01 ca-
zuri / an în prima perioadă. Dar, în acest context este 
necesar de subliniat că până în anul 2000 practic toţi 
pacienţii cu insufi cienţă renală acută au primit trata-
ment prin dializă preponderent în Centrul de Dializă 
şi Transplant renal IMSP Spitalul Clinic Republican. 
Începând cu anul 2000 s-a început deschiderea cen-
trelor noi, care au acumulat un număr substanţial de 
pacienţi cu insufi cienţă renală acută. Spre exemplu, 
între anii 2007-2012 raportul pacienţilor cu insufi ci-
enţă renală acută gravă trataţi în Centrul de Dializă 
şi Transplant renal IMSP Spitalul Clinic Republican 
faţă de restul centrelor de dializă a fost 130:165. Ast-
fel, în realitate, după anul 2000, numărul cazurilor de 
insufi cienţă renală acută practic s-a dublat. 

Cauzele principale ale IRA la pacienţii trataţi pe 
parcursul primei perioade studiate sunt expuse în Ta-
belul 1.

Tabelul 1 
Cauzele IRA la pacienţii trataţi între anii 

1979-2000

Cauza IRA
Numărul 
absolut 

de cazuri

Numărul 
relativ de 

cazuri
Şoc 66 16,7%
Intoxicaţiile exogene 62 15,7%
Patologia obstetricală şi 
ginecologică 

50 12,7%

Dereglările echilibrului 
hidrosalin

44 11,1%

Nefrita interstiţială acută 27 6,8%
Sepsis 22 5,6%
IRA obstructivă 14 3,6%
Crush-syndrome 19 4,9%
Distrucţiile şi supuraţiile renale 22 5,6%
Leptospiroza 19 4,1%
Hipovolemia 19 4,1%
Sindromul hepatorenal 8 2,1%
Glomerulonefrita rapid 
progresivă 

7 1,8%

Alte cauze 19 4,9%
Total: 398 100,0%

Cum este demonstrat în Tabelul 1, şocul şi intoxi-
caţiile exogene au fost cauzele cele mai frecvente ale 
insufi cienţei renale acute, fi ind răspunzătoare pentru 
16,7% şi 15,7%, respectiv. De asemenea, cu frecvenţa 
înaltă ca factorul etiologic al insufi cienţei renale acu-
te s-a întâlnit patologia obstetricală şi ginecologică, 
care a fost diagnosticată la 12,7% pacienţi, precum şi 

dereglările echilibrului hidrosalin, depistate la 11,1% 
bolnavi. Incidenţa altor cauze ale insufi cienţei renale 
acute grave a fost mult mai mică, sub 5%, cu excepţia 
nefritelor interstiţiale acute, determinate la 6,8% pa-
cienţi. Pe parcursul ultimului deceniu frecvenţa IRA 
practic s-a dublat, cum deja a fost menţionat anterior. 
Suplimentar, s-a modifi cat radical şi ponderea diferi-
tor entităţi nozologice în lista cauzelor insufi cienţei 
renale acute (vezi Tabelul 2).

Tabelul 2
Cauzele IRA la pacienţii trataţi între 

anii 1979-2000

Cauza IRA
Numărul 
absolut 

de cazuri

Numărul 
relativ de 

cazuri (%)
Şoc  40 18,2%
Intoxicaţii exogene 39 17,7%
Patologia obstetricală şi 
ginecologică 

1 0,5%

Dereglările echilibrului 
hidrosalin

11 0,5%

Nefrita interstiţială acută 27 12,3%
Sepsis 23 10,5%
IRA obstructivă 26 11,8%
Crush-syndrome 10 4,5%
Distrucţiile şi supuraţiile renale 0 0%
Leptospiroza 1 0,5%
Hipovolemia 13 5,9%
Sindromul hepatorenal 6 2,6%
Glomerulonefrita rapid 
progresivă 

11 5,0%

Alte cauze 12 5,5%
Total: 220 100,0%

Evaluarea dinamică a incidenţei diferitor cauze 
ale insufi cienţei renale acute a determinat că ponde-
rea unor factor a rămas cvasiconstantă şi în acelaşi 
timp într-un număr de cazuri se observă o modifi care 
semnfi cativă a procentajului unor patologii cauzale. 
Ponderea şocului ca cauză a insufcienţei renale acute 
practic nu s-a schimbat, cu o majorare statistic ne-
semnifi cativă, de la 16,7 până la 18,2%. De aseme-
nea, nesemnifi cativ a crescut procentajul intoxicaţii-
lor exogene, de la 15,7 până la 17,7%. În acelaşi timp, 
s-a redus evident rata patologiei obstetricale şi gine-
cologice ca cauză a insufi cienţei renale acute, de la 
12,7 până la 0,5% (p<0,01), precum şi a dereglărilor 
echilibrului hidroelectrolitic, de la 11,1 până la 5% 
(p<0,01).  Spre deosebire de patologiile sus-numite, 
ponderea nefritelor interstiţiale acute practic s-a du-
blat, de la 6,8 până la 12,3% (p<0,01), ca şi sepsisului, 
ponderea căruia s-a majorat de la 5,6% până la 10,5% 
(p<0,01). Actualmente asistăm la o majorare statis-
tic semnifi cativă a ponderei insufi cienţei renale acute 
obstructive, de obicei, provocate de diferite patologii 
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urologice: de la 3,6% până la 11,8% (p<0,01). Rata 
crush-syndrome-ului a oscilat între 4,9% şi 4,5%. De-
oarece, în perioada anilor 2001-2012 nu am diagnos-
ticat cazuri de insufi cienţă renală acută cauzată de 
formele purulente şi distructive de pielonefrită acută 
primară, ponderea acestei patologii s-a micşorat de la 
5,6% până la 0%. În acelaşi timp, au fost înregistrate 
cazuri de IRA produse de pielonefrită secundară, pe 
fondal de nefrolitiază. Statistic semnifi cativ a scăzut 
incidenţa leptospirozei, de la 4,1% până la 0,5% ca-
zuri. S-a majorat ponderea hipovolemiei, de la 2,1% 
până la 5,5%, şi sindromului hepatorenal, de la 2,1% 
până la 2,6% cazuri. De asemenea, mai frecvent s-a 
întâlnit glomerulonefrita rapid progresivă, ponderea 
cărei s-a majorat de la 1,8% până la 5%. Contribuţia 
altor patologii a rămas practic neschimbată, cu o creş-
tere statistic nesemnfi cativă de la 4,9% până la 5%.

Considerând modifi cări semnifi cative în ponderea 
diferitor factori etiologici ai insufi cienţei renale acute, 
s-a modifi cat şi distribuţia cazurilor de IRA conform 
formei patogenetice (Fig.1 şi 2). În special, este nece-
sar de menţionat majorarea ratei de IRA postrenală, 
de la 3,6% până la 11,8% (p<0,01) şi IRA renale – de 
la 47,4% până la 61,8% (p<0,01) pe contul micşorării 
simultane a formei prerenale de IRA, de la 49% până 
la 26,4% (p<0,01). Creşterea ponderii IRA renale, de 
regulă asociate cu o evoluţie mai gravă a IRA, s-a 
tradus într-o letalitate semnifi cativ mai mare în lotul 
II (42,7% vs 22,9%, p<0,01) (Fig. 3 şi 4).

Discuţii
Creşterea incidenţei, precum şi patomorfoza in-

sufi cienţei renale acute din punct de vedere etiologic, 
patogenetic şi evolutiv pe parcursul ultimului deceniu 

este condiţionată de îmbătrânirea generală a popula-
ţiei [2], precum şi implementarea metodelor noi de 
diagnostic [3] şi tratament [1]. Referitor la patomor-
foza IRA în Republica Moldova, studiată în baza ex-
perienţei de peste 30 de ani, este necesar de subliniat 
rolul optimizării tratamentului antibacterian şi ameli-
orarea generală a situaţiei epidemiologice vis-a-vis de 
anumite maladii (reducerea rolului cauzal al forme-
lor distructive şi purulente ale pieloenfritei primare, 
scăderea îmbolnăvirii cu leptospiroză). Practic nu s-a 
schimbat procentul intoxicaţiilor exogene ca cauza 
IRA. Ca şi în alte ţări ale lumii observăm o creştere 
semnifi cativă a nefritei interstiţiale acute postmedica-
mentoase şi glomerulonefritei rapid progresive.

Concluzii
Pentru Republica Moldova este caracteristică o 

creştere semnifi cativă, de 2 ori, a incidenţei insufi ci-
enţei renale acute grave, începând cu secolul XXI. De 
asemenea, s-a mărit evident vârsta medie a pacienţilor 
trataţi cu insufi cienţă renală acută gravă. Deoarece s-a 
majorat ponderea pacienţilor cu forma renală a insufi -
cienţei renale acute, simultan a crescut şi mortalitatea 
asociată cu această patologie. Printre factorii etiolo-
gici ai insufi cienţei renale acute s-a majorat ponderea 
relativă a unor astfel de patologii ca sepsisul şi nefrita 
interstiţială acută. Suplimentar, creşterea numărului 
de operaţii pe cord deschis a contribuit la majorarea 
numărului de pacienţi cu insufi cienţă renală acută se-
cundară după intervenţiile cardiochirurgicale. În ace-
laşi timp, s-a redus rolul etiologic a unor astfel de fac-
tori ca patologia obstetricală şi ginecologică, precum 
şi a dereglărilor echilibrului hidrosalin.

Figura 1. Distribuţia cazurilor IRA
în funcţie de forma patogenetică (lotul I)

Figura 2. Distribuţia cazurilor IRA
în funcţie de forma patogenetică (lotul II)

Figura 3. Letalitatea în IRA (lotul I) Figura 4. Letalitatea în IRA (lotul II)
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Rezumat
În lucrare sunt expuse rezultatele efectuării transplantului renal în ultimii 3 ani, în conformitate cu actele legisla-

tive şi normative elaborate înсepând cu anul 2008. Au fost studiate intervenţiile chirurgicale cu folosirea rinichiului de 
la donator în viaţă (13 operaţii) şi 5 operaţii cu rinichi de cadavru de la donator decedat în ,,moarte cerebrală”, efectuate 
în perioada 06.12.2011-06.09.2014 în secţia Hemodializă şi Transplant Renal a IMSP SCR. Au fost analizaţi o serie de 
indici, inclusiv supravieţuirea pacienţilor şi a transplantului renal postoperator şi la distanţă. Cu toate că supravieţuirea 
pacienţilor şi a grefonului în intervenţiile cu rinichi de la donator în viaţă este mai mare de cât în cazurile operaţiilor cu 
rinichi de cadavru, utilizarea organelor de la persoanele decedate este o soluţie importantă în reabilitarea şi tratamentul 
radical al pacienţilor ce suferă de insufi cienţă renală cronică terminală.

Summary. Reviving renal transplantation in Republic of Moldova
The paper present the results of renal transplantation in the last three years, in accordance with laws and regulations 

designed starting from 2008. We studied the surgeries with the use of live donor kidney (13 operations) and 5 operations 
with kidney from deceased ,,brain death” donors, made during 06.12.2011-06.09.2014 in the Hemodialysis and Renal 
Transplantation department, IMSP SCR. Were analyzed a number of indices, including patient and kidney graft survival 
after the surgery and at long distance. Although patients and graft survival with kidneys from living donor are higher 
comparing with the cases of cadaveric kidney transplantation, the use of organs from deceased persons is an important 
solution in rehabilitation and radical treatment of patients suffering from terminal chronic renal failure.

Резюме. Возобновление операций по пересадки почки в Республике Молдова
В работе представлены результаты операций по пересадки почки за последние 3 года, в соответствии с 

законодательными и нормативными актами принятыми начиная с 2008 года. Были изучены хирургические вме-
шательства с использованием почек от живых доноров (13 операций) и 5 трансплантаций с использованием 
трупных донорских почек при «смерти мозга», выполненных в Центре Гемодиализа и Трансплантации Почки 
Республиканской Клинической Больнице. Проанализированы ряд показателей, в т.ч. выживаемость пациентов и 
пересаженных органов в послеоперационном периоде до настоящего времени. Несмотря на то, что показатели 
выживаемости при операций с использованием почек от живого донора выше, чем в случаях пересадки с труп-
ными донорскими почками при «смерти мозга», использование органов от умерших является важным методом 
реабилитации и радикального излечения больных с терминальной хронической почечной недостаточности.

Introducere
Activităţile de transplant în Republica Moldova 

au început cu cele de ţesuturi de os cortical în anii 
’60 ai secolului XX, realizate de medici specialişti 
traumatologi. Transplantul de organe îşi are începutul 
odată cu intrarea în vigoare a ordinului Ministerului 
Sănătăţii al URRS Nr. 153 din 22 februarie 1982 cu 
privire la „Dreptul de prelevare şi conservare a rini-
chilor pentru transplant în RSSM” şi Hotărîrea Pre-

zidiului Consililui Ştiinţifi c al Academiei de Ştiinţe a 
URSS din 29 iunie 1982 despre „Dreptul de a efectua 
operaţiile de transplant renal în Spitalul Clinic Repu-
blican, al Ministerului Sănătăţii R. Moldova”. 

Primul transplant renal de la donator fără activita-
te cardiacă (moarte biologică) a fost efectuat pe data 
de 24 septembrie 1982 în cadrul Centrului de Hemo-
dializă şi Transplant Renal al Spitalului Clinic Repu-
blican, realizat de o echipă compusă din specialişti 
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din Moskova şi Chişinău (Pavel Filipţev, Mihail Bâr-
san, Adrian Tănase şi Victor Sagatovici). În perioada 
anilor 1982-1999 s-au înregistrat 196 de prelevări de 
rinichi de cadavru în ,,moarte biologică” şi 242 ope-
raţii de transplant renal. 

Pe 25 iunie 1999 a fost adoptată prima Lege a 
Republicii Moldova cu Nr.473-XIV ,,Privind trans-
plantul de organe şi ţesuturi umane”. Activitatea 
Centrului de Hemodializă şi Transplant Renal în pe-
rioada anilor 2000-2008 a fost bazată pe noua legis-
laţie în domeniu, în urma cărei s-au efectuat 21 de 
operaţii de transplant renal: 15 intervenţii cu rinichi 
de la donatori vii înrudiţi şi 6 de la donatori de ca-
davru în ,,moarte cerebrală”. Cu regret, această lege 
nu a contribuit la majorarea pacienţilor transplantaţi. 
Concomitent au apărut mai multe informaţii refe-
ritor la prelevarea ilicită a organelor pentru trans-
plant peste hotarele ţării, inclusiv şi de la cetăţenii 
R.Moldova. Deoarece legea nr. 473-XIV a fost im-
perfectă, experţii Consiliului Europei în cadrul Pro-
gramului Comun al COE-CE pentru Republica Mol-
dova au confi rmat situaţia complicată din domeniul 
transplantologiei din ţara noastră şi a fost elaborat 
de comun acord un plan concret de lansare a unei noi 
legi, bazate pe ştiinţă şi valorile europene. Astfel, a 
fost adoptată legea  Nr. 42 din  06.03.2008 – ,,Pri-
vind transplantul de organe, ţesuturi şi celule uma-
ne”. Ulterior prin Hotărîrea de Guvern Nr. 386 din  
14.05.2010 a fost instituită Agenţia de Transplant 
din R.Moldova, instituţie obligatorie în conformita-
te cu noua lege adoptată. Toate aceste acte legisla-
tive şi normative au permis reluarea operaţiilor de 
transplant renal la fi nele anului 2011. Aprobarea de 
către Guvernul R.Moldova a Programului naţional 
de Transplant (Hotărîrea Nr. 756 din 09.10.2012), 
care cuprinde viziunea de ansamblu şi principiile 
de bază ale dezvoltării transplantului în Republica 
Moldova pe un termen de 5 ani – 2012-2016,  a con-
tribuit la un nivel net calitativ demararea activităţii 
în domeniul vizat. Graţie colaborării cu specialiştii 
şi experţii în  domeniul  transplantului de organe  din 
Belgia, Franţa, Spania, România a fost posibil de a 
efectua mai multe intervenţii în cadrul SCR dar şi 
am benefi ciat de stagieri peste hotare a persoanelor 
implicate în domeniul transplantului de rinichi.

Scopul şi obiectivele studiului
Scopul studiului constă în analiza rezultatelor 

transplantului renal efectuate în conformitate cu Le-
gea Nr. 42 din  06.03.2008  ,,Privind transplantul de 
organe, ţesuturi şi celule umane”. Au fost analizate 
rezultatele operaţiilor cu utilizarea rinichilor de la 
donator în viaţă, precum şi de la donator în ,,moarte 
cerebrală” în conformitate cu compatibilitatea pere-
chii ,,donator-recipient”. S-au studiat o serie de indici 

postoperator, inclusiv de supravieţuire a pacienţilor şi 
rinichilor transplantaţi.

Material şi metode 
Au fost studiate rezultatele intervenţiilor chirurgi-

cale efectuate în perioada 06.12.2011-06.09.2014 în 
secţia Hemodializă şi Transplant Renal a IMSP SCR. 
În total s-au efectuat 18 operaţii de transplant renal, 
inclusiv, 13 cu rinichi de la donator în viaţă (lotul I) şi 
5 cu rinichi prelevaţi de la persoane în ,,moarte cere-
brală” (lotul II). S-au analizat compatibilitatea HLA a 
perechelor ,,donator-recipient” în dependenţă de nu-
mărul de antigeni, gradul de rudenie pentru rinichii de 
la donatori în viaţă, timpul de reluare a funcţiei gre-
fonului postoperator. Au fost studiate supravieţuirea 
pacienţilor şi a grefonului în perioada nominalizată.

Rezultate
Lotul I: În decurs de 2 ani şi 9 luni au fost efec-

tuate 13 intervenţii de transplant renal cu rinichi de 
la donator în viaţă. Vârsta medie a donatorilor a fost 
de 54,6 ani, iar vârsta medie a recipienţilor 36,1 ani. 
Dintre ei, 7 bărbaţi şi 6 femei. În conformitate cu gra-
dul de rudenie a perechelor ,,donator-recipient”, 11 au 
fost înrudiţi şi 2 neînrudiţi. Atât donatorii, cât şi reci-
pienţii au fost examinaţi în conformitate cu protoco-
lul adoptat, iar la donatori în mod obligator s-a efec-
tuat tomografi a computerizată a rinichilor în varianta 
angiografi că. Aceasta a permis în mod planifi cat de 
examinat vasele renale şi de apreciat concret rinichiul 
care urma să fi e prelevat pentru transplant.

În conformitate cu compatibilitatea HLA, toate 
reacţiile ,,cross-match” au fost negative, iar coinci-
denţa a constituit de la 2 la 4 locusuri a câte 1-2 ale-
le. Toate nefrectomiile la donatori s-au efectuat prin 
lombotomie, retroperitoneal, cu mobilizarea maxima-
lă a vaselor renale şi ureterului.

Din 13 operaţii de transplant renal, la 9 pacienţi 
funcţia transplantului a fost reluată ,,pe masa de ope-
raţie”, la 1 pacient la a 4-a zi postoperator, la 1 pa-
cient la 8-a zi şi la 1 pacient la a 24-a zi după trans-
plantare. În mediu, perioada de oligoanurie (IRA a 
transplantului renal) a constituit 12 zile. Doar la un 
pacient funcţia grefonului nu sa restabilit şi a fost 
înlăturat îndată pe masa de operaţie (tromboză in-
trarenală, diagnosticată inclusiv şi morfopatologic). 
La 1 pacient din 13 operaţi cu rinichi de la donator 
în viaţă peste 15 luni după transplantare a survenit 
„nefropatia cronică de transplant’’ ca consecinţa 
rejeturilor acute repetate şi asocierea unei maladii 
concomitente (tuberculoza pulmonară). Pacientul a 
fost inclus din nou în program cu hemodializă. Ast-
fel, în Lotul I supravieţuirea pacienţilor postopera-
tor a constituit 100,0%, iar supravieţuirea rinichilor 
transplantaţi – 92,3%%. Peste 2 ani după operaţii 
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supravieţuirea pacienţilor a rămas aceiaşi, iar a gre-
fonului – 85,6%;

Lotul II. În perioada nominalizată s-au mai efec-
tuat 5 operaţii transplant renal cu rinichi de cadavru 
în ,,moarte cerebrală”. În total au fost examinaţi în 
conformitate cu actele normative la Lege, 7 donatori 
în moarte cerebrală. La 4 din ei s-a efectuat preleva-
rea a 8 rinichi. Vârsta medie a donatorilor în ,,moarte 
cerebrală” a fost de 52,7 ani. 

În conformitate cu indicaţiile şi contraindicaţiile 
clinice şi imunologice, au fost efectuate 5 operaţii 
transplant renal. Vârsta medie a recipienţilor 36,6 ani. 
Compatibilitatea HLA a constituit 1-3 locusuri a câte 
1-2 alele.

Reluarea funcţiei grefonului a fost următoarea: 1 
pacient ,,pe masa de operaţie”, 1 pacient la a 7-a zi, 1 
pacient la a 17-a zi, la 1 pacient la 19-a zi. În mediu, 
la 4 pacienţi durata oligoanuriei postoperator a con-
stituit 10,75 zile (IRA provocată de necroza tubula-
ră acută). Doar într-un singur caz, funcţia rinichiului 
transplantat nu a fost reluată, iar pacienta a decedat 
peste 11 zile din cauza unor complicaţii hemoragice 
provocate de patologii concomitente ce s-au agra-
vat pe fon de tratament imunosupresiv postoperator. 
Funcţia rinichilor la cei 4 pacienţi transplantaţi din 

Lotul II este stabilă, fără semne de rejete acute. Su-
pravieţuirea pacienţilor şi a grefonului postoperator 
în momentul de faţă constituie 80%.

Supravieţuirea pacienţilor din ambele loturi în pe-
rioada nominalizată constituie 94,5%, iar supravieţui-
rea grefonului – 88,9%.

Concluzii:
Reluarea operaţiilor de transplant renal în Mol-1. 

dova a format un context juridic favorabil pentru 
dezvoltarea în continuare a domeniului, cu realizarea 
transplanturilor atât de la donatori în viaţă, cât şi de la 
cadavru în ,,moarte cerebrală”.

Adoptarea unor acte legislative şi normative 2. 
noi, precum şi colaborarea intensivă internaţională în 
domeniul vizat au contribuit la majorarea indicilor de 
supravieţuire a pacienţilor supuşi intervenţiilor chi-
rurgicale şi a rinichilor transplantaţi.

Cu toate că indicii de supravieţuire în cazuri-3. 
le utilizării rinichilor de la donatori în viaţă sunt mai 
performanţi, comparativ cu intervenţiile cu rinichi de 
la donatori în moarte cerebrală, practica mondială şi 
personală arată că utilizarea organelor de la donatorii 
decedaţi este o soluţie majoră ce contribuie esenţial 
la reabilitarea şi tratamentul radical al pacienţilor ce 
suferă de insufi cienţă renală cronică terminală. 

REZULTATELE UTILIZĂRII PREPARATULUI TUTUKON 
ÎN PRACTICA UROLOGICĂ
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Rezumat
Urolitiaza este cea mai răspândită patologie urologică în lume. Această patologie este descrisă ca formarea calcu-

lilor în sistemul urinar. În conformitate cu pronosticul, urolitiaza are o continuă tendinţă ascendentă datorită schimbărilor 
semnifi catie în natură şi în calitatea alimentelor, acţiunea nefastă a mediului ambiant şi factorilor sociali, metabolici şi 
infecţioşi. Necătând la aplicarea şi implementarea pe scară largă a metodelor efi cace în diagnosticarea şi tratamentul uro-
litiazei, incidenţa formării calculilor şi recurenţa rămâne înaltă (30 – 70%). În studiu este determinată efi cacitatea utilizării 
preparatului TUTUKON ® în tratamentul complex la pacienţii cu urolitiază.

Cuvinte-cheie: urolitiaza, tratament, fi toterapie 

Summary. The results of using TUTUKON remedy in urological practice
Urolithiasis is one of the most common urologic diseases in the world. It describes the formation of urinary calculi 

in the urinary system. According to forecasts, urolithiasis has a continuing upward trend due to a signifi cant change in the 
nature and quality of nutrition, increase of negative environmental and social factors. Despite the large-scale implementa-
tion and application of highly effective methods for urolithiasis diagnosis and treatment, the incidence of stone formation 
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and recurrence remains high (30-70%). In study was determine the effectiveness of usage TUTUKON ® in the complex 
treatment in patients with urolithiasis.

Key words: urolithiasis, treatment, phytotherapy

Резюме. Результаты применения препарата TUTUKON в урологической практике
Мочекаменная болезнь (МКБ) – одна из самых распространенных урологических заболеваний в мире, ха-

рактеризующаяся образованием камней в мочевыделительных путях. МКБ имеет постоянную тенденцию к ро-
сту в связи с существенным изменением характера и качества питания, ухудшения экологических и социальных 
факторов. Несмотря на широкое применение высокоэффективных методов диагностики и лечения мочекаменной 
болезни, заболеваемость и рецидивирование МКБ остаются высокими (30-70%). В исследовании определена эф-
фективность применения препарата TUTUKON ® в комплексном лечении больных с мочекаменной болезнью.

Ключевые слова: мочекаменная болезнь, лечение, фитотерапия

Actualitatea temei
Urolitiaza reprezintă o patologie destul de răs-

pândită, cu o frecvenţă estimată între 5,0 şi 12,0% în 
populaţia generală. În Arabia Saudită (şi ţările tropi-
cale) acest indice este şi mai mare, iar în unele cazuri 
depăşeşte 20% [1].

Prevalenţa acestei maladii este de circa 10% în 
populaţia Republicii Moldova (Protocolului Clinic 
Naţional, 2009) [2].

La nivel global se atestă o creştere a incidenţei 
urolitiazei cu 7 – 10% (până la 30%) în fi ecare an, iar 
odată cu incălzirea globală rata de creştere a acestui 
indice este în continue ascensiune. Majorarea chel-
tuielilor pentru tratamentul urolitiazei numai în SUA 
este de 25% anual, ceea ce constituie 0,9-1,3 mld $ 
[3].

Litiaza reduce durata medie de viaţă de la 5 până 
la 20% din bolnavi. Până la 11% din pacienţii trataţi 
devin invalizi [4]. Recidivele urolitiazei sunt depista-
te în 50-67%, iar după datele unor cercetători ajunge 
la 87% din cazuri în primele 3-5 ani după evinimentul 
primar [5]. În Republica Moldova nefrolitiaza reci-
divantă constituie 38% din cazuri la pacienţii supuşi 
intervenţiilor chirurgicale [4].

O particularitate aparte a litiazei urinare o repre-
zintă calculii reno-ureterali de dimensiuni mici, ne-
obstructivi, cu o durată mică de persistenţă în ureter, 
neinfectaţi, care au o probabilitate mare de eliminare 
spontană. Tratamentul medical al acestor concremen-
te include măsurile de expulsie a calculului pe cale na-
turală, alături de tratamentul profi lactic al recidivelor 
şi infecţiilor urinare [6, 7, 8]. Tratamentul conservator 
al litiazei reno-ureterale este folosit pe larg şi indicat 
în toate cazurile, atunci când calculul nu provoacă de-
reglarea pasajului urinar, schimbări hidronefrotice şi 
nu sunt semne de pielonefrită [6]. S-a demonstrat că 
un procentaj foarte ridicat (31-95%) de calculi reno-
ureterali se pot elimina spontan [9]. 

Un rol aparte în tratamentul litiazei renale îi re-
vine preparatelor fi toterapeutice. Utilizarea terapiei 
în patologiile renale cunoaşte o istorie multiseculară. 

Necătând la faptul, că în sec. XX industria farmace-
utică a cunoscut dezvoltări vertiginoase şi a contri-
buit la apariţia multiplelor preparate sintetice, totuşi 
în unele situaţii preparatele fi toterapeutice au unele 
avantaje. Au un risc scăzut de dezvoltare a reacţiilor 
adverse, un spectru larg de utilizare şi pot fi  adminis-
trate timp îndelungat [10].

Fitoterapia este o metodă de tratament în diferite 
maladii, bazată pe folosirea plantelor medicinale şi 
preparatelor complexe din ele. 

Avantajele preparatelor fi toterapeutice sunt:  
Efecte adverse minime.• 
Interacţiune minimă dintre medicamente. • 
Lipsa riscului disbacteriozei şi superinfecţiei.• 
Posibilitatea folosirii îndelungate.• 
Diversitatea efectului.• 

Dezavantajele preparatelor fi toterapeutice sunt: 
Componenţa chimică instabilă.• 
Diferenţa mare individuală în efecte farmaco-• 

logice.
Baza de dovezi insufi cientă.• 

Unul din preparatele fi toterapeutice, care se utili-
zează pe larg în tratamentul urolitiazei este TUTUKON 
(Deţinător de Certifi cat de înregistrare: Compania 
Grand Medical Group AG, Elveţia; Producător: Com-
pania – Laboratorio Miguel y Garriga SA, Barselona, 
Spania; Anul fondării – 1927). TUTUKON este utilizat 
de peste 80 de ani în aşa ţări ca Danemarca, Norvegia, 
Portugalia, Spania, Marea Britanie, Italia, Olanda, Bel-
gia, Luxemburg, precum şi în ţările Americii de Nord 
şi Sud; are Calitate europeană GMP.

TUTUKON este un hidrolizat obţinut în proce-
sul distilării următoarelor ingrediente de origine ve-
getală (tabelul 1): Enguisetum arvensis (Coada-ca-
lului tulpină) – 570 mg; Spergularia rubra (Spergulia 
rubra în întregime) – 330 mg; Peumus boldus (Bol-
do frunze) – 280 mg; Opuntia fi cus indica (Opuntia 
fi cus-indica fl ori) – 170 mg; Sideritis angustifolia 
(Sideritis angustifolia efl orescenţe) – 170 mg; Roz-
marinus offi cinales (Rozmarin frunze) – 170 mg; 
Cynodon daktylon (Pirul-gros rădăcină) – 170 mg; 
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Melissa offi cinalis (Roiniţă frunze) – 170 mg (în 100 
ml de soluţie orală).

Preparatul fi toterapeutic a fost studiat în ţările 
europene (Italia - P. Lissoni, 1994; G. Fariolli, 1995; 
Spania - M. Guijarro, B. Molina, 2005), precum şi 
în unele ţări din spaţiul postsovietic (Azerbadjan – 
А.К.Babaev, I.М. Gamidov, 2008-2010; Uzbekistan 
– F.А.Akilov, Т.H.Soliev, 2011; A.A. Gabullaev, S.S. 
Kariev, 2011) [11].

Proprietăţile de bază ale prepratului TUTUKON 
confi rmate în studiile efectuate sunt: efectul diuretic, 
antiinfl amator, litolitic, coleretic, spasmolitic, anti-
bacterial şi antioxidant. 

Preparatul TUTUKON nu infl uenţează fl uctuaţii-
le concentraţiei de antibiotic în urină, (spre deosebire 
de diureticile sintetice) şi are un efect antibacterian 
suplimentar. Deasemenea, TUTUKON previne for-
marea de calculi şi contribuie la dizolvarea calculilor 
prin normalizarea echilibrului cristalo-coloidal în uri-
nă şi nu infl uenţează asupra echilibrului electrolitic 
al organismului (efect diuretic, pastrează K în orga-
nism). TUTUKON este indicat în cazuri de: formarea 
excesivă a sărurilor în rinichi (uraţi, oxalaţi, fosfaţi, 
carbonaţi); calculi renali de dimensiuni mici; mani-
festări disurice; infecţii ale tractului urinar: cistite, 
uretrite, pielonefrite; spasmul căilor urinare şi bilia-
re; profi laxia recurenţei după îndepărtarea calculilor. 
Contraindicaţiile preparatului sunt: hipersensibilitate 
la componentele preparatului, afecţiuni hepatice, ob-
strucţia căilor biliare, glomerulonefrita, epilepsia. 

În sdudiul lui А.Cihotua (2013) a fost demonstrat 
că administrarea preparatului TUTUKON, compara-
tiv cu terapia convenţională, are ca rezultat o creştere 
a diurezei, restabilirea pH-ului urinar, precum şi o re-

ducere semnifi cativă a leucocituriei, a procesului in-
fl amator în rinichi după administrarea  timp de 1 lună. 
Rezultatele veridice obţinute din studiile clinice con-
stituie un temei pentru a recomanda includerea pre-
paratului TUTUKON în schema terapeutică de bază, 
în tratamentul pacienţilor cu litiază renală în calitate 
de medicament. Preparatul TUTUKON infl uenţează 
semnifi cativ asupra normalizării diurezei zilnice, pH-
ului urinar şi acţiune antiinfl amatorie semnifi cativă. 
Efectul diuretic va contribui, la rândul său, la o elimi-
nare mai rapidă a fragmentelor de calcul după Lititri-
ţia Extracorporeală [11].

Rezultatele studiului efecuat de către prof. Sul-
tanov S.N. au conchis, că TUTUKON la gravide cu 
infecţii ale tractului urinar poate fi  administrat pentru 
stimularea diurezei, ameliorarea simptomelor de infec-
ţie a tractului urinar şi pentru ameliorarea proceselor 
infl amatorii, în calitate de terapie antibacteriană [12].

Scopul studiului: Evaluarea efi cacităţii fi topre-
paratului TUTUCON în tratamentul urolitiazei. 

Obiectivele studiului: 
Evaluarea efi cacităţii preparatului TUTUKON 1. 

în litiaza ureterală (1/3 inferioară), cu dimensiunea 
calculilor până la 7 mm.

De a evalua efi cacitatea şi durata eliminării 2. 
fragmentelor calculilor după ESWL.

Evaluarea efi cacităţii şi durata eliminării frag-3. 
mentelor calculilor după URS cu litotreţie de contact.

Material şi metode
Studiul a fost efectuat pe un lot de 60 de pacienţi 

cu urolitiază primară şi recurentă, trataţi în clinica de 
Urologie şi Nefrologie Chirurgicală a USMF „Nico-
lae Testemiţanu” şi Spitalul Clinic Republican în pe-
rioada februarie – septembrie anului 2014.

Tabelul 1
Conţinutul preparatului TUTUKON, substanţe active şi efectele lor

Denumirea 
plantei Substanţe active Diuretic Antioxi-

dant
Antiinfl a-

mator
Antibac-

terian
Colere-

tic Litolitic Spasmo-
litic

Coada-calului: 
tulpină

Saponine equizetonină; 
fl avonoide; + + + + + + +

Spergularia ru-
bra: planta în 
întregime

Flavonoide, apigenină, 
luteolină + + + +

Boldo: frunze Boldin, fl avonoide, + + + + +
Opuntia fi cus-in-
dica: fl ori

Acizi organici, poliza-
haride + +

Sideritis angusti-
folia: fl ori

Uleiuri esenţiale
acizi fenolcarbonici + +

Rozmarin: frunze Alcaloizi, acid rosma-
rinic, ulei esenţial + + + + + +

Pirul-gros: rădă-
cină

Glucide elemente de 
acizi organici +

Roiniţă: frunze Acid rosmarinic, fl avo-
noide + + +
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Pacienţii au fost repartizaţi aleator conform lotu-
rilor de studii în două grupuri: Lotul I (Lot de bază) 
- 30 de pacienţi, care au fost supuşi terapiei standard 
cu adaus de TUTUKON ®, 45 ml, de 3 ori pe zi, şi 
Lotul II (Lot de conrol) - 30 de pacienţi supuşi tera-
piei standard.

Prezenţa urolitiazei a fost confi rmată prin ultra-
sonografi e şi / sau examinarea radiologică a tractului 
urinar superior.

Pacienţii au fost analizaţi în dependenţă de vârstă, 
sex, dimensiunea calculului şi localizarea acestuia.

Criterii de includere în studiu: 
Vârsta pacienţilor: 19-80 ani.• 
Sexul – indiferent. • 
Pacienţi cu urolitiază – nefro- sau ureterolitiaza.• 
Pacienţi cu infecţia tractului urinar (ITU), faza • 

nonactivă.
Pacienţi după litotriţir extracorporeală (ESWL).• 
Pacienţi după ureteroscopie (URS).• 
Lipsa indicaţiilor pentru drenarea căilor uri-• 

nare superioare în mod urgent profi laxia dezvoltării 
pielonefritei acute).

Au fost excluşi pacenţii cu calculi coraliformi, 
prezenţa ITU (faza activă) şi / sau bolilor grave cro-
nice concomitente.

Pacienţii au fost monitorizaţi timp de 2 săptămâni.
Conform obiectivelor studiului, pentru evaluarea 

efi cacităţii tratamentului au fost folosite ulterioare 
criterii: 

Volumul diurezei zilnice; 1. 
Severitatea leucocituriei, bacteriuriei; 2. 
pH urinar; 3. 
Rata de expulzare a calculului; 4. 
Evaluarea sindromului algic conform Scara 5. 

Analogic-Vizuală (VAS), necesitatea administrării 
analgeticilor; 

Numărul de accese de colică renală; 6. 
Timpul de eliminare a calculului (zile), frag-7. 

mentelor restante (SteinStrase);
Manifestarea efectelor adverse ale preparatului 8. 

TUTUKON.
Datele cantitative au fost descrise cu ajutorul me-

diei, erorei standard mediei. Pentru prelucrarea statis-
tică a datelor s-a folosit programul SPSS 17. Pentru 
toate testele statistice s-a utilizat ca şi prag de semni-
fi caţie alfa 0,05. Toate testele statistice au fost bila-
terale. Pentru testarea diferenţei între eşantioane s-a 
utilizat testul Student dacă datele erau normal distri-
buite, respectiv, testul Wilcoxon, dacă datele nu erau 
normal distribuite. Pentru prelucrarea statistică a fost 
utilizat şi testul exact Fisher.

Rezultate
În studiu au fost incluşi 24 femei şi 36 bărbaţi. 

Vârsta pacienţilor a variat între 24 şi 61 ani, cu o me-
die de 45±6,8 ani. Studiul a fost fi nisat, fără exclude-
rea pacienţilor cauzată de efecte adverse a preparatu-
lui TUTUKON. 

Nu au fost înregistrate diferenţe statistic semnifi -
cative între lotul studiat şi cel control, conform vâr-
stei, sexului, dimensiunilor şi localizării calculului  
etc.

În Lotul I (TUTUKON) diureza zilnică a crescut 
cu 500 ml (42%). Efectul antibacterian este demon-
strat în studiu prin micşorarea ratei bacteriuriei. Prin 
micşorarea leucocituriei se observă efectul antiinfl a-
mator. Dinamica indicilor sus-numiţi este prezentată 
în fi gura 1.

Rata eliminării spontane a fragmentelor dezinte-

Figura 1. Dinamica indicilor Diureză 
(a), Leucociturie (b) şi Bacteriurie (c) la 

pacienţii din Lotul de studiu.
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grate a fost de 86,7% în Lotul I (26/30), comparativ 
cu 70,0% (21/30) în Lotul II. Colica renală a fost în-
registrată în 2,6±0,3 cazuri (Lotul I) comparativ cu 
7,2±0,8 (Lotul II) p>0,001. Scorul VAS a fost de 4 
puncte în Lotul I şi 7 puncte în cel control. Creşterea 
diurezei zilnice a fost statistic semnifi cativă compara-
tiv cu lotul de control (p<0,05). Creşterea pH urinar în 
lotul de bază a fost statistic semnifi cativă comparativ 
cu lotul de control (p<0,05). Rezultatele comparării 
indicilor studiaţi sunt prezentate în fi gura 2.

Concluzii
Folosirea preparatului TUTUKON veridic 1. 

semnifi cativ  măreşte diureza zilnică la pacienţii cu 
urolitiază.

Adausul de TUTUKON în tratamentul posto-2. 
perator (ESWL; URS) a calculilor, reduce timpul de 
expulsie a fragmentelor dezintegrate, numărul de ac-
cese a colicii renale şi eventual necesitatea adminis-
trării analgeticilor.

Folosirea preparatului TUTUKON micşorează 3. 
bacteriuria şi leucocituria la pacienţii cu urolitiază.

TUTUKON a demonstrat lipsa efectelor ad-4. 
verse semnifi cative, în acelaşi timp fi ind o opţiune de 
tratament sigur şi efi cient.
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Rezumat
Această aritmie, la prima vedere benignă, apărută după intervenţia chirurgicală pe cord, este asociată cu multiple 

complicaţii ce pun viaţa în pericol. Complicaţiile raportate în diferite studii sunt: infarctul miocardic, simptome persisten-
te de insufi cienţă cardiacă congestivă, accidente vasculare cerebrale, insufi cienţa respiratorie, diferite complicaţii infecţi-
oase, insufi cienţă renală, hipotensiune severă şi şoc, insufi cienţa multisistemică şi, arest cardiopulmonar. Fibrilaţia atrială 
postoperatorie induce o incidenţă majoră a mortalităţii atât precoce, cât şi tardivă. Scopul acestei analizări este de a oferi 
expunerea factorilor de risc preoperatori, intraoperatori, postoperatori a fi brilaţiei atriale după intervenţia chirurgicală pe 
cord prin explicarea lor. Prezentarea caracteristicilor clinice, paraclinice predictive în apariţia acestei aritmii. Se menţio-
nează metodele preventive adecvate antiaritmice şi non-antiaritmice; toate fi ind la baza micsorării incidenţei FAPO şi a 
complicaţiilor ei, perioada spitalizării şi nu în ultimul rând  micşorarea cheltuielilor instituţiei medicale.

Summary. Atrial fi brillation after cardiac surgery
This ,,benign” arrhythmia, at fi rst sight, seen after cardiac surgery is associated with many complications, some of 

which are life-threatening. Many studies have reported that postoperative atrial fi brillation is associated with myocardial 
infarction, persistent congestive heart failure symptoms, stroke, respiratory failure, various infection complications, renal 
failure, severe hypotension and shock, multisystemic failure, and cardiopulmonary arrest. Atrial fi brillation after cardiac 
surgery is associated with a high risk of early and late mortality. The purpose of this review is to provide explanation of 
some pre,intra and post-operative risk factors associated with atrial fi brillation following cardiac surgery. Presentation 
of clinical, ECG and EchoCG characteristics that are predictive for postoperative atrial fi brillation. It is mentioned the 
appropriate measures in prevention of POAF which include antiarrhythmic and non-antiarrhythmic methods. All of them 
are at the base on lowering the incidence of POAF and its complications, the hospital length of stay and not at last the 
hospital expanses.  

Резюме. Послеоперационная мерцательная аритмия в кардиохирургии
Это «доброкачественная», на первый взгляд, аритмия после операции на сердце связана со многими 

осложнениями, некоторые из которых являются опасными для жизни. Многие исследования показали, что в 
послеоперационном периоде этими осложнениями являются: инфаркт миокарда, стойкие симптомы застойной 
сердечной недостаточности, инсульт, дыхательная недостаточность, различные инфекционные осложнения, 
почечная недостаточность, тяжелая артериальная гипотензия и шок, мультисистемная недостаточность и 
остановка сердца. Мерцательная аритмия после операции на сердце связана с высоким риском ранней и 
поздней смертности.Целью данного обзора является предоставление объяснений некоторых пред, внутри- и 
послеоперационных факторов риска, связанных с мерцательной аритмией в  кардиохирургии. Объясняются 
клинические, ЭКГ и ЭхоКГ признаки, которые являются предсказателями послеоперационной мерцательной 
аритмии. Предоставляются соответствующие меры в предотвращении послеоперационной мерцательной 
аритмии, которые включают антиаритмические и не антиаритмические методы. Все они находятся в основе 
снижения заболеваемости  послеоперационной мерцательной аритмией и её осложнений, срок пребывания в 
больнице, и не в последнюю очередь больничные расходы.

Incidenţa fi brilaţiei atriale după bypass coronarian 
este raportat ca fi ind foarte diferită, de la 5-70%[3,4]. 
Un studiu larg, prospectiv, observaţional, internaţio-
nal a 4675 pacienţi, publicat în 2004, arată că apariţia 

FA postbypass este 32.2%. Aceasta variază între di-
ferite regiuni: spre exemplu, în SUA-33.7%, Cana-
da-36.6%, Europa-34%, Anglia-31.6%, America de 
Sud-17.4%, Asia-15.7%. 
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Această variaţie este legată de diferite  categorii 
de pacienţi, de durata diferită şi metodele de cercetări 
a aritmiei, la fel şi folosirea medicamentelor cu scop 
profi lactic.

O incidenţă mai înaltă a FAPO a fost raportată 
după intervenţia chirurgicală valvulară (33-49%) [5] 
şi în operaţii combinate valvular/bypass coronarian 
(36-63%) [5,6], pe când cea mai joasă incidenţă este 
observată după transplant de cord (11%) [6].

Fibrilaţia atrială postoperatorie cel mai frecvent 
este detectată la a doua zi postoperator şi este frecvent 
autolimitată şi de o durată scurtă [1]. Până la 80% din 
pacienţi se restabileşte ritmul sinusal timp de 24 ore 
şi până la 98% - timp de 6 săptămâni [2].

Predictorii FAPO includ o varietate de factori de 
risc mulţi dintre care sunt nemodifi cabili şi unii sunt 
ca rezultat a intervenţiei chirurgicale. Din predictorii 
semnifi cativi, nemodifi cabili sunt: vârsta peste 65 ani 
[10,11,13], sexul masculin [12,17,19,20], fi brilaţia 
atrială preoperator[19,21,25]. Pentru fi ecare 10 ani 
după vârsta de 65 riscul fi brilaţiei postbypass creştre 
cu 20%. Schimbările structurale de vârstă cum ar fi  
dilatarea atrială, hipertrofi a, fi broza şi amiloidoza se-
nilă astfel fi ind numit miocard heterogen, fi ind apoi 
supus traumei operatorii şi ulterior infl amaţiei şi ede-
mului postoperator, devine un ţesut mozaic cu perioa-
de refractare diferite cu conductibilitate susceptibilă 
la activitate ectopică cu formare de multiple circuite 
de reîntrare; se produce o remodelare electrică atrială 
(atriu anizotrop) care contribuie la menţinerea şi vul-
nerabilitatea dezvoltării fi brilaţiei atriale [7,8]. Două 
treimi din fi brilaţia atrială postbypass apare la a doua 
sau a treia zi ce se corelează cu perioada infl amaţi-
ei sistemice [24,25], a miocardului şi a pericardului 
[13], şi extinderea atrială crescută probabil cauzată de 
volumul intravascular mărit.

Efectul androgenilor asupra tonusului simpatic şi 
diferenţa în orientatrea fi brelor miocardice sunt po-
sibilile cauze care predispun bărbaţii la o incidenţă 
crescută a aritmiilor atriale posbypass.

Dezechilibru autonom postoperator este consi-
derat ca sensibilizator a miocardului către stresori 
aritmogeni [14-18]. Caracteristicile electrofi ziologi-
ce a celulelor atriale, durata potenţialului de acţiune, 
refractaritatea şi viteza de conductibilitate sunt toate 
modulate în direcţii opuse de infl uenţa vagală şi sim-
patică. Tonusul vagal înalt favorizează macro-rein-
trarea, în timp ce creşterea tonusului simpatic favori-
zează automatism anormal şi activitate declanşatorie. 
Fluctuaţiile tonusului autonom, iniţial creşterea adre-
nergică urmată de predominare semnifi cativă a tonu-
sului vagal au fost observate chiar înainte de debutul 
FA la unii pacienţi [14,18].

Beta blocarea cronică creşte sensibilitatea mio-

cardului către infl uenţa simpatoadrenergică; retrage-
rea beta blocantelor în prezenţa tonusului postope-
rator simpatoadrenergic înalt poate duce la activitate 
ectopică declanşând FA [22].

Alţi predictori care au fost identifi caţi  sunt durata 
prolongată a undei P [23,24,25,] în special în combi-
naţie cu funcţia ventriculară stânga joasă, [22], ma-
ladia coronariană dreapta [24,25] şi dilatarea atrială 
[25]. Nu demult, Roshanali et al. [27] a descris un nou 
parametru ecocardiografi c-interval electromecanic 
atrial măsurat folosind DopplerEcoCG tisular-pentru 
predicţia FAPO după bypass coronarian, ce are 100% 
senzitivitate şi 94.8% specifi citate.

De menţionat şi factorii intraoperatori ca fi ind 
predictori a FAPO. Importanţă are durata timpului de 
clampare a aortei. În seriile lui Matthew şi colegii, in-
cidenţa FA a crescut cu 2.7% pe oră cu creşterea dura-
tei clampării aortale [21]. Canularea bicavală [18,27] 
şi ventul prin vena pulmonară superioară dreapta, 
[18,27] produc arii noi de discordanţă în miocardul 
atrial deja anizotrop ceea ce creşte mai mult riscul de 
FA după bypass coronarian.

Alimentarea cu sânge a atriilor este relativ slabă 
şi cardioplegia orientată în principiu spre ventriculi, 
ca rezultat nu se produce o protejare adecvată a atri-
ilor. Recuperarea atrială după arest cardioplegic are 
loc înainte de recuperarea ventriculară. Recuperarea 
treptată a ratei metabolice atriale în absenţa perfuzi-
ei, şi cu hipotermie inadecvată, poate duce la leziuni 
ischemice. Aceasta deasemenea parţial explică in-
cidenţa crescută a fi brilaţiei atriale după intervenţia 
chirurgicală combinată valvulară/bypass coronarian, 
[18] unde perioada ischemică e mai îndelungată.

Disfuncţia miocardică ce necesită măsuri de su-
port, pot fi  ca rezultat a miocardului preoperator com-
promis, tehnica joasă de prezervare a miocardului, 
ischemia sau infarctul intraoperator, sau poate fi  ca 
o manifestare a miocardului hibernat. Necesitatea 
pentru suport cardiovascular cu inotropi, [18] pompa 
intraaortică cu balon, [19] sau stoparea treptată a ma-
şinii CEC – toate au fost asociate cu incidenţă înaltă 
a fi brilaţiei atriale.

Postoperator, hipocaliemia şi hipomagneziemia 
provoacă excitabilitate crescută a miocardului şi 
conductibilitate anormală; hipertensiunea cauzează 
creşterea postsarcinii şi suprasolicitare miocardică; 
hipotensiunea duce la ischemie miocardică; supra-
solicitarea cu volum cauzează injurie prin extinde-
rea miocardului; miocardul sensibil supus hipoxiei şi 
fl uctuaţiilor acidobazice; ventilaţia prolongată produ-
ce extinderea inimii drepte; febra şi septicemia – toate 
cresc susceptibilitatea atriilor către fi brilaţia atrială.

Caracteristicile clinice:
Mulţi pacienţi cu fi brilaţie atrială sunt asimpto-
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matici [28] sau prezintă complicaţii ca rezultat a fi -
brilaţiei atriale. Alţii pot prezenta: palpitaţii, dispnee, 
dureri anginoase, transpiraţii ambundente sau hipo-
tensiune.

Majoritatea epizoadelor aritmice (76.8%) posto-
perator sunt diagnosticate prin ECG monitoring con-
tinuu. Această prevalenţă este redusă la 17.5% doar 
prin ECG şi numai 12.8% prin examinare fi zică a pa-
cientului [1].

Strategii de prevenire a FAPO cu preparate 
antiaritmice

Într-o meta-analiză, tratamentul profi lactic pen-
tru reducerea FAPO a micşorat perioada spitalizării 
respectiv şi costul, însă nu a avut efect semnifi cativ 
asupra incidenţei accidentelor vasculare cerebrale şi 
mortalităţii [29]. O altă analiză [30] a evaluat 29 de 
trialuri şi au găsit că amiodarona şi pacing-ul sunt 
metode de prevenire pentru scurtarea perioadei  de 
spitalizare pentru FAPO. Însă numai amiodarona are 
un impact semnifi cativ în reducerea accidentelor vas-
culare cerebrale postoperator (OR 0.54,95% CI 0.30-
0.95).

Deci, din opţiunile medicamentoase numai amio-
darona este un convertor efectiv a FA în ritm sinusal, 
pe când beta blocatorii sunt doar medicamente efecti-
ve în perioada perioperatorie.

Beta blocatorii
O meta-analiză a 31 de trialuri clinice randomi-

zate a ajuns la concluzia că benefi ciul tratamentului 
preoperator cu beta blocante şi continuarea în perioa-
da postoperatorie reduce apariţia FAPO [30].

Halonen et al. [31] a raportat că metoprololul i/v 
iniţiat precoce postchirurgical a fost bine tolerat şi su-
perior administrării orale împotriva FA, probabil din 
cauza absorbţiei micşorate din tractul gastrointestinal 
în perioada postoperatorie timpurie după bypass-ul 
cardiopulmonar (răspuns infl amator sistemic). La fel, 
administrarea preoperatorie a beta blocantelor a redus 
mortalitatea perioperatorie de la 3.4% la 2.8% (OR 
0.8,95% CI 0.78-0.82) [32].

Ghidurile Asociaţiei Americane de Chirurgie 
Cardiothoracică ferm recomandă administrarea preo-
peratorie sau timpuriu postoperator a beta blocantelor 
pacienţilor supuşi bypassului coronarian [33].

Asociaţia Europeană de Chirurgie Cardiotoracică 
recomandă beta blocantele ca alegere de prima linie 
în prevenirea FAPO la toţi pacienţii supuşi interven-
ţiei chirurgicale pe cord, numai dacă nu sunt contra-
indicate.

Sotalol
Cinci studii randomizate au arătat un avantaj sta-

tistic semnifi cativ a sotalolului asupra beta blocante-
lor în reducerea FAPO. Alte două studii nu au arătat 
benefi ciu semnifi cativ al sotalolului [34]. Câteva tri-

aluri au folosit preoperator 40 mg în trei prize zilnic 
sau 80 mg de două ori pe zi continuând postoperator, 
şi acest regimen nu a fost asociat cu creşterea efecte-
lor adverse.

Meta-analiza a 4 trialuri (Sotalol vs beta blocan-
te împotriva FAPO) a arătat că sotalolul e mult mai 
efectiv decât beta blocatorii [35].

Rezultate similare au fost arătate de Burgess et al. 
[30] în meta-analiza a 7 trialuri clinice randomizate.

Amiodarona
Este efectivă în profi laxia FAPO în comparaţie cu 

grupele de control arătate în câteva largi meta-analize 
a trialurilor clinice randomizate, deşi doza, metoda de 
administrare, durata tratamentului sunt vaste [30,36].

Trialul AFISTII a arătat benefi ciul combinării i/v 
şi p/o începută în perioada postoperatorie precoce în 
comparaţie cu placebo: FAPO a avut loc în 22.1% vs 
36.6% din pacienţi; P=0.037 [37].

O meta-analiză recentă a 14 trialuri clinice ran-
domizate (n=2864) în clarifi carea dozei optime şi du-
rata profi lactică a FAPO cu amiodaronă, s-a ajuns la 
concluzia că nu este diferenţă semnifi cativă în supre-
sia FAPO între doza mică (<3000 mg), medie (3000-
5000 mg) sau înaltă (>5000 mg) (P=0.238), şi nu este 
o diferenţă în iniţierea administrării amiodaronei pre-
operator sau postoperator(P=0.862) [38].

Asociaţia Europeană a Chirurgiei Cardiotoracice 
recomandă amiodarona pentru prevenirea FAPO la 
toţi pacienţii supuşi intervenţiei chirurgicale pe cord 
atunci când beta blocatorii sunt contraindicaţi.

Pacing-ul temporar
Studii pentru Overdrive Temporary Pacing în 

prevenirea FAPO sunt mici cu protocoale diferite de 
pacing.

Meta-analizele publicate arată că numai pacing-ul 
biatrial are un avantaj în supresia FA după interven-
ţia chirurgicală în comparaţie cu grupele de control 
[30,36]. Cu referinţă către recomandările ghidurilor 
Asociaţiei Europene de Chirurgie Cardiotoracică, pa-
cing-ul biatrial semnifi cativ scade apariţia FAPO.

Magneziul
Este foarte efectiv în reducerea FAPO. Însă, ni-

velul de magneziu trebuie corectat în acelaş fel ca şi 
nivelul de potasiu deoarece ei cu siguranţă au impact 
asupra incidenţei fi brilaţiei atriale. Magneziul e co-
factor a Na-K ATP-zei ce regulează gradientul trans-
membranar a natriului şi potasiu [39] şi, scăderea ni-
velului de magneziu postoperator este asociat cu un 
risc înalt de FAPO [40].

O meta-analiză largă [35] a determinat că mag-
neziu e superior terapiei tradiţionale  antiaritmice în 
prevenirea FAPO: numărul ce necesită magneziu este 
13, în comparaţie cu antiaritmicele tradiţionale (beta 
blocatori 7, sotalol 5, amiodaron 7).
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Analiza studiilor ce au permis administrarea post-
operatorie a beta blocatorilornu au găsit un benefi ciu 
semnifi cativ a magneziului în prevenirea FAPO (OR 
0.83.95% CI 0.60-1.16).

Alte medicamente:
Digoxina nu a arătat nici un benefi ciu în profi la-

xia  FAPO (OR 0.97, 95% CI 0.62-1.49).
O analiză de subgrupă în meta-analiza blocantelor 

canalelor de calciu au arătat că non-dihidropiridinele 
supresează semnifi cativ aritmiile supraventriculare 
postchirurgicale (OR 0.62, 95% CI 0.41-0.93), însă 
cu o heterogenitate înaltă (P=0.03) [41].

Medicamente non-antiarirmice în prevenirea  
FAPO

Statinele (inhibitorii HMG Co-A)
Puţine studii au examinat administrarea statinelor 

în relaţie cu dezvoltarea FAPO şi, e foarte clar că mai 
multe studii sunt necesare. Mecanismul antiaritmic 
posibil poate fi  explicat prin efectul lor asupra infl a-
maţiei [42-45], efect antioxidant [46,47], efect anti-
aritmic datorită stabilizării canalelor ionice, [48] rol 
în remodelarea matricii extracelulare, [49] inhibarea 
sintezei de izoprenoizi care au abilitatea de a reversa 
remodelarea atrială structurală mediată de angioten-
sina II.

Primul trial randomizat, placebo controlat e 
ARMYDA-3 (Atorvastatin for Reduction of Myo-
cardial Dysrhythmia after cardiac surgery) ce a stu-
diat administrarea statinelor în reducerea postopera-
torie a incidenţei FA. Acest trial a arătat o scădere 
semnifi cativă în apariţia FAPO după pre-tratament 
cu atorvastatină. Mai mult ca atât, durata spitalizării 
a fost mai mică în grupa cu atorvastatină în com-
paraţie cu placebo (P=0.001). Tratament cu statine 
până la bypass coronarian deasemenea a arătat mic-
şorarea mortalităţii perioperatorii într-un studiu larg, 
retrospectiv [50]. 

A fost observată o micşorare semnifi cativă a mor-
talităţii cardiace precoce post-bypass arătată de tri-
alul McSPI(the Multi Center Study of Perioperative 
Ischemia) (OR 0.25,95% CI 0.07-0.87, P<0.03) [51].

Deci, necătând la incidenţa mică a rabdomiolizei 
cauzată de doze mari, tratamentul cu statine arată a fi  
folositor în special înainte de bypass coronarian.

Blocatorii sistemului renin-angiotensin-aldoste-
ron. Blocarea SRAA micşorează riscul de apariţie 
de novo a FA şi este benefi c în prevenirea secundară 
a FA, în special la pacienţii cu insufi cienţă cardia-
că. Oricum, rezultate extrase din 2 trialuri clinice 
randomizate (AFIST II, AFIST III) nu a determinat 
vreun benefi ciu în administrarea preoperatorie a IEC 
şi BRA în supresia fi brilaţiei atriale postoperatorii 
[52].

Diverse
Stresul oxidativ este implicat în patogeneza FA, 

şi unele studii au testat agenţii antioxidativi pentru 
supresia FAPO. Posibilele efecte benefi ce a vitami-
nei C [53] şi n-acetilcisteinei [54] au fost sugerate în 
privinţa aceasta. 

Ghidurile Colegiului American a Medicilor To-
racici la fel recomandă hipotermia moderată (spre 
exemplu, 34*C), folosirea pericardiotomiei posteri-
oare ca posibilele strategii intraoperatorii preventive 
în reducerea FAPO, deşi evidenţa robustă a acestor 
strategii este mult limitată.

Există câteva evidenţe contradictorii în privinţa 
avantajului bypassului off-pump asupra bypassului 
cu CEC în reducerea ratei FAPO. Unele meta-ana-
lize au arătat că bypassul coronarian efectuat off-
pump semnifi cativ au micşorat incidenţa FAPO în 
comparaţie cu cel efectuat cu CEC [55,56], însă 
meta-analiza lui Burgess et al. [30] nu a arătat o he-
terogenitate înaltă (P<0.001) şi limitarea de studii 
în privinţa fi brilaţiei atriale postoperatoriica fi ind 
punct fi nal primar.

Recent, Turk et al. [57] a raportat un studiu pro-
spectiv a incidenţei FAPO în bypassul coronarian 
efectuat off-pump vs CEC şi nu a găsit nici o diferen-
ţă semnifi cativă în aceste două tehnici privind preve-
nirea fi brilaţiei atriale postoperatorii.

Unele aspecte practice în managementul fi bri-
laţiei atriale postoperatorii

Digoxina, din cauza efectului inotrop moderat, 
este util în atingerea rapidă a răspunsului ventricular 
în pacienţii instabili. Dacă este hemodinamic stabil, 
alegerea medicamentului trebuie să fi e în baza funcţiei 
ventriculare. Amiodarona este cel mai pe larg folosit 
atât în controlul frecvenţei ventriculare, cât şi pentru 
conversia în ritm sinusal la pacienţii cu funcţie ven-
triculară joasă sau normală. În cazul funcţiei ventricu-
lare bune, sotalolul poate fi  utilizat pentru conversia 
în ritm sinusal. Cardioversia electrică este indicată 
pacienţilor hemodinamic instabili sau simptomatici. 
Pacienţilor stabili alegerea este sau conversia electri-
că peste 24-48 ore de terapie medicamentoasă, sau 
cardioversia electrică dacă nu este restabilit ritmul si-
nusal după 3-4 săptămâni de anticoagulare adecvată 
şi terapie antiaritmică.  
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Rezumat
Scopul studiului este determinarea parametrilor optimali ai temperaturii sângelui în bypassul cardiopulmonar (BCP) 

cu referinţă la protecţia creierului. A fost efectuată prospecţiunea literaturii în conformitate cu factorii posibili de infl uen-
ţă: hipotermia moderată, hipotermia profundă cu arest circulator, hipotermia. Accentul a fost pus pe gradientul şi gradul de 
încălzire, stabilindu-se ca optimală limita de încălzire a sângelui la ieşire din oxigenator la nivelul de până la 37°C. Pentru 
operaţiile cardiochirurgicale cu arest circulator este recomandat un gradient  dintre temperatura sângelui din returul venos 
şi cel arterial  la ieşirea din oxigenator ce nu va depăşi 10°C. Rămân controversate datele referitoare la acţiunea hipoter-
miei asupra creierului. Lipsesc date consistente despre necesitatea ieşirii din BCP la temperatura de 34°-35°C. Totuşi, 
monitorizarea strictă a temperaturii pe tot parcursul BCP rămâne ca o condiţie obligatorie pentru prevenirea  disfuncţiilor 
cerebrale ulterioare.

Cuvinte-cheie: cardiochirurgie, bypass cardiopulmonar, temperatura, creier

Summary. Optimal temperature in operations with cardiopulmonary bypass and cerebral protection (Re-
view)

The aim of the study is to determine the optimum parameters of cardiopulmonary bypass blood temperature (CPB) 
with reference to brain protection. Literature review was performed according to possible factors of infl uence: moderate 
hypothermia, circulatory arrest, deep hypothermia, hyperthermia. Emphasis was placed on the gradient and degree of hea-
ting, establishing the optimal limit heating  level  of oxygenator outlet blood to 37°C. For cardiac surgery operations with 
CPB and circulatory arrest recommended temperature gradient between the arterial outlet blood and venous return blood  
have not to exceeding 10°C. Remain controversial data on the action of hypothermia on the brain. Consistent arguments 
about the need for weaning from BCP at 34°-35°C  are missing. However, monitoring of temperature throughout the CPB 
remains as a prerequisite for subsequent cerebral dysfunction prevention.

Key words: cardiac surgery, cardiopulmonary bypass, temperature, btain

Резюме. Оптимальная температура в операциях с искусственным кровообращением и защита головного 
мозга (Обзор литературы)

Цель исследования состоит в определении оптимальных параметров температуры в операциях с искусствен-
ным кровообращением (ИК)  относительно защиты головного мозга. Были исследованы литературные источники  
в соответствии с  возможными факторами влияния: умеренная гипотермия, глубокая гипотермия с циркулятор-
ным арестом, гипертермия. Акцент был сделан на градиент и степень нагрева крови, выходящего из оксигенато-
ра,  при этом был установлен оптимальный предел нагрева до 37°С.  Для операций на сердце с циркуляторным 
арестом рекомендуется температурный градиент между кровью венозного возврата и артериальной кровью на 
выходе из оксигенатора, не превышающий 10°С. Остаются спорными данные о воздействии гипотермии на го-
ловной  мозг. Также недостаточно данных в пользу  необходимости выхода из ИК  при температуре 34°-35°С. Тем 
не менее, тщательный контроль температуры на всем протяжении ИК остается в качестве обязательного условия 
для предотвращения последующей дисфункции головного мозга.

Ключевые слова: кардиохирургия, искусственное кровообращение, температура, головной мозг
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Introducere
Deşi chirurgia cardiacă permite adesea supravie-

ţuirea ca unica şansă, ea de asemenea provoacă şi o 
traumă semnifi cativă pentru organism cu prejudicii 
multiple la nivelul diferitor compartimente ale home-
ostazei. Prejudiciile se manifestă cu disfuncţii ale or-
ganelor vitale,  în special leziuni cerebrale, care apar 
ca rezultat al acestor perturbări de ordin infl amatoriu, 
hemostatic şi al stresului oxidativ. Prejudicii  semni-
fi cative cerebrale  pot apărea după chirurgia cardio-
vasculară majoră. În ciuda progresului în chirurgie, 
anesteziei şi strategiilor neuroprotectoare incidenţa 
accidentului vascular cerebral în perioada postopera-
torie rămâne 2-5% în timp ce alte disfuncţii neurolo-
gice temporare (DNT) şi congnitive pe termen lung 
au o rată şi mai mare - 4-8%. Incidenţa problemelor 
cerebrale este deosebit de mare la pacienţii după pro-
tezarea arcului şi aortei ascendente, în special în arest 
circulator cu hipotermie profundă (ACHP) [7,9].

Prevenirea şi tratamentul perioperator al leziuni-
lor cerebrale rămân difi cile, deoarece mecanismele 
ce stau la bază sunt asociate cu leziuni de ischemie–
reperfuzie – prejudiciu indus de BCP si ACHP, care 
sunt încă incomplet studiate. În strategiile de manage-
ment al temperaturii sunt incluse metode de protecţie 
pentru a atenua leziunile cerebrale.

Hipotermia în BCP
Tradiţional se consideră că hipotermia în BCP are 

efecte protective globale  pentru organe. Hipotermia, 
având în acelaşi timp efect de supresiune a metabolis-
mului cerebral (aproximativ 6-7% pentru fi ecare grad 
scăzut), posibil că are şi alte efecte neuroprotectoare 
care sunt mediate de căi non-metabolice. Hipotermia 
moderată are efect  multimodal în creierul ischemic, 
inclusiv blocarea eliberării  de glutamat [11], reduce-
rea infl uxului de calciu [12], accelerarea recuperării 
sintezei proteinelor [13], scăderea activitatăţii prote-
in-membranchinazei C [14], alungirea timpului până 
la debutul de depolarizare [15], reducerea formării ra-
dicalilor liberi de oxygen [16] şi suprimarea activită-
ţii  oxidului nitric [17]. Este probabil că efectul aditiv 
al acestor mecanisme asigură neuroprotecţia în hipo-
termie. Deşi, în calitate de  argumente experimentale 
ale benefi ciului hipotermiei ca neuroprotecţie sunt 
multiplele exemple clinice, până recent au fost aduse 
puţine argumente pentru efi cacitatea acestuia în ares-
tul circulator [18-21].

Hipotermia profundă şi arestul circulator
Fără îndoială, hipotermia a permis progresul chi-

rurgiei cardiovasculare pentru salvarea multor vieţi. 
Un exemplu în acest sens sunt intervenţiile pe cord 
şi aortă, care necesită ACHP. Arestul circulator total  
este  critic pentru realizarea unor intervenţii ca exem-
plu chirurgia arcului aortei, embolectomia pulmona-

ră. Deşi, utilizarea acestor temperaturi poate servi în 
mod cert  pentru a conserva funcţiile organelor, în 
deosebi a creierului, temperatura ţintă reală din arest, 
precum şi strategia folosită pentru obţinerea tempe-
raturii propuse la reîncălzire a fost supusă revizuirii 
considerabile în ultimele decenii. Mai multe modifi -
cări pentru alegerea metodelor şi locului de canulare, 
tehnici de perfuzie (mai ales perfuzia cerebrală) au 
permis din nou modifi carea strategiei în hipotermie. 
În plus, în afară de utilizarea hipotermiei profunde 
în chirurgia arcului aortei, utilizarea tehnicilor de 
perfuzie selectivă, antegradă/retrogradă a creierului 
este parte esenţiala pentru strategia neuroprotectorie 
la pacienţii supuşi arestului circulator cu hipotermie 
profundă. 

Experienţa clinicii pare a fi  un factor important 
pentru alegerea tehnicii specifi ce: 22-28° de răcire 
pentru ACHP se efectuează de rutină cu ajutorul ma-
şinii de CEC şi ţinta temperaturii variază  între +18 - 
+22°C. Perfuzia cerebrala selectivă, fi e prin canularea 
directă a trunchiului brahiocefalic sau a anastamozei 
grefă la a. axilară, permite livrarea fl uxului cu debit 
scăzut (5-25 ml/cg) pentru perfuzia cerebral antegra-
dă cu o ţintă a tensiunii arteriale de 50-60 mm  Hg. 
(masurată prin cateterul radial din dreapta). Aspectele 
metodei de perfuzie cerebrale anterograde variază în 
dependentă de locul canulării, fl uxul, presiunea me-
die arterială, locul de monitorizare a presiunii precum 
şi temperatura nominală de perfuzie selectivă. Perfu-
zia selectivă, antegradă, combinată cu ACHP şi  hi-
potermie mai moderată (interval+25º-28º) pare să fi e 
asociată cu rezultate cerebrale rezonabile [29].

Temperatura de compromis
În afară de utilizarea  hipotermiei profunde în 

arest circulator strategia de temperatură optimă în chi-
rurgia cardiacă a fost dezbătută de zeci de ani. Cele 
mai ilustrative date care prezintă avantajele şi deza-
vantajele diferitor strategii ale valorilor temperaturii 
pe parcursul BCP au parvenit în ultimii 15-20 ani. La 
sfârşitul anilor 1990, BCP  normotermic, împreună 
cu cardioplegia continuă caldă au fost revizuite  da-
torită efectelor potenţiale de protecţie a miocardului.
(30º-33º) Efectele posibile a BCP cald au fost investi-
gate deoarece există o suspecţie că funcţiile cerebrale 
ar putea fi  compromise mai mult. Au fost întreprinse 
studii clinice mari cu examinarea efectului regimu-
lui de temperatură asupra funcţiilor cerebrale după 
chirurgia cardiacă. Deşi, studiile efectuate de grupul 
de cercetători Warm Heart de către universitatea din 
Emory  [34] şi apoi mai târziu de la universitatea 
Duke [35] au fost bazate pe metodologii diferite, au 
avut rezultate neurocongnitive foarte asemănătoare.
[36,37], în schimb cu  rezultate remarcabile diferite 
referitoare la accidentul vascular cerebral [30]. Nici 
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unul din studii nu a demonstrat benefi ciul neuropro-
tector al hipotermiei pentru funcţiile neurocongnitive. 
Un studiu mai recent de către Natham şi colaboratorii, 
de asemenea nu a reuşit să demonstreze nici un bene-
fi ciu al hipotermiei asupra funcţiilor neurocongnitive 
[38]. Grupul de cercetători din studiul  Warm Heart 
Trial şi cercetătorii Duke în mod similar nu au arătat 
nici o diferenţă în ce priveşte accidentul vascular ce-
rebral. Acest lucru a fost în contrast cu studiul Emory 
care a demonstrat un efect negativ aparent (accidente 
vasculare cerebrale frecvente) ce a fost cel mai pro-
babil cauzat de o uşoară hipertermie (câteva grade) 
pe parcursul BCP. Aceste divergenţe de rezultate ar 
putea fi  parţal explicate prin diferenţele dintre  modul 
cu care a fost monitorizată temperatura (de exemplu 
nazofaringe în raport cu vezica urinară), care au fost 
temperaturile de vârf şi valorile minime şi, cum a fost 
dirijată temperatura - activ sau spontan. Cel mai rele-
vant pentru problema de accident vascular cerebral a 
fost că la cercetătorii Emory pacienţii au fost încălziţi 
activ, ceia ce, în sine, nu este dăunător, în cazul în 
care se efectuează cu precizie. Mai mult, ei nu deter-
minau t°° nazofaringeană, ceea ce face foarte proba-
bil că au expus creierul la t° hipertermice. Aceste date 
sugerează că încălzirea activă pentru menţinerea tem-
peraturii la/sau mai mare decât 37°C poate prezenta 
un risc inutil de accident vascular cerebral. Extrem 
de important pentru regimul temperaturii este cu ce 
precizie se măsoară temperatura în situaţiile în care 
creierul este în pericol. Întrucât măsurarea temperatu-
rii în interiorul creierului nu poate fi  practic realizată, 
atunci în mod sigur ar trebui ales un surogat al t° ce-
rebrale. Acesta include t° nazofaringeană, precum şi 
temperatura membranei timpanice. Cele mai invazive 
t° surogate cerebrale ce au fost folosite reprezintă mă-
surarea temperaturii  bulbului jugular cu un termo-
metru plasat retrograd de vena jugulara interna [39]. 
Este clară existenţa unui gradient de temperatură între 
aceste diferite locuri de măsurare pe corp.  În timpul  
perioadelor de fl ux rapid în BCP (cum ar fi  timpul 
de încălzire) [40], gradientul de t° existent între locul 
de măsurare şi temperatura cerebrală, poate denatura 
temperatura  reală a creierului.

Rolul hipertermiei în afectările cerebrale
Legată de problema t° şi  afectarea organelor se 

afl ă hipertermia care se situează pe poziţie contrar 
opusă faţă de hipotermie şi, care într-un mod dispro-
porţional, are efecte şi mai negative [11]. Deşi, studi-
ile normotermice versus hypotermice în BCP, menţi-
onate anterior [30,34,35] nu au demonstrat efectele 
neuroprotectoare, o explicaţie a lipsei efectului poate 
servi supraîncălzirea iminentă ce apare la fi nele CEC. 
Întradevăr,  Grigore şi coautorii [41] au studiat efec-
tele diferitor intervale de timp a încălzirii asupra de-

reglărilor  neurocongnitive post CEC. Aceşti cerce-
tători au comparat încălzirea convenţională ,,rapidă” 
cu încălzirea ,,lentă” şi au găsit o incidenta mai mica 
de disfuncţii neurocongnitive după 6 săptămâni de la 
operaţia pe cord în cazul al doilea. Aceste intervale 
lente de încălzire au fost însoţite de picuri mai mici 
a temperaturii cerebrale în timpul reîncălzirii în com-
paraţie cu observaţiile anterioare a încălzirii rapide, 
care poate duce la dezvoltarea accidentală a hiper-
termiei cerebrale [42]. Prin reducerea tempoului de 
încălzire, se preîntâmpina depăşirea temperaturii şi 
se evită astfel efectele negative ale hipertermiei cere-
brale. Argumente în sprijinul conceptului ca limitarea 
supraîncălzirii poate fi  neuroprotectorie au fost aduse 
de Nathah şi alţii [43], care au demonstrat benefi ciul 
neurocognitiv pentru pacienţii care au avut o reîncăl-
zire treptată şi menţinută între 34-36°C pe o perioadă 
prelungită de 12 ore postoperator. De facto, efectul 
benefi c a fost obţinut datorită evitării hipertermiei ce-
rebrale în timpul supraîncălzirii dar nu a hipotermiei 
prelungite [43]. Aceste studii ale hipertermiei împre-
ună cu datele de t° postoperatorie demonstrează că 
febra postoperatorie precoce este asociată de o pro-
blemă neurocongnitivă mai gravă [44], sugerând că 
evitarea hipertermiei poate fi  benefi că pentru catego-
ria dată de pacienţi.

În perioada postoperatorie este la fel de important 
de a respecta managementul temperaturii pentru a 
evita leziunile cerebrale la pacienţi după intervenţiile 
chirurgicale.

Grocott şi colaboratorii au demonstrat raportul 
direct între hipertermia postoperatorie şi pierderile 
cognitive până la 6 săptămâni după intervenţia chi-
rurgicala [44]. Nu este clar, însă, dacă această hiper-
termie este direct responsabilă de declinul cognitiv, 
sau este secundară leziunilor cerebrale în sine, cum 
ar fi  lezarea zonei de termoreglare a hipotalamusu-
lui. Toate aceste date necesită a fi  luate în conside-
raţie în perioada postoperatorie pentru a lua măsuri 
de prevenire a hipertermiei şi tulburărilor cognitive 
asociate. Astfel nu avem nici o dovadă convingătoare 
a studiilor clinice despre faptul că hipotermia uşoară 
în timpul BCP fără arest circulator profund  ar avea 
efect neuroprotector. O posibilă explicaţie pentru 
acest lucru este că orice grad de neuroprotecţie oferit 
de hipotermie este negat de perioada de reîncălzire 
care urmează [41].  Acţiunea nefastă a hipertermiei 
atât intra- cât şi postoperatorii, se extinde şi asupra al-
tor organe şi sisteme, în special a rinichilor [45] – un 
subiect care trebuie discutat aparte ulterior. Oricum, 
pentru a avea un consens şi o standardizare a condiţii-
lor proprii unui BCP satisfăcător este necesar de a sta-
bili nişte reguli tipizate.  O recentă (2013) trecere în 
revistă a literaturii dedicate regimului de temperaturi 
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de către autorii americani  Baker R. et al. [46] aduce 
în discuţie momentele cheie, care ar asigura totuşi un 
rezultat stabil după BCP. Din circa 50 de surse au fost 
identifi cate principalele recomandări pentru a menţi-
ne un regim de temperatură adecvat. 

Recomandări bazate pe evidenţe (ramân des-
chise pentru discuţii)

1. Recomandare (Nivelul I de evidenţă [47])
a. temperatura  sângelui arterial la ieşirea din  oxi-

genator trebuie  interpretată ca surogat pentru moni-
torizarea temperaturii cerebrale pe parcursul BCP. De 
aceia este necesară instalarea  unui senzor de tempe-
ratură calibrat in-line pentru oxigenator (grad de re-
comandare   B).

b. Gradientul maximal de răcire şi intervalul de 
răcire pentru perfuzia hipotermica nu ar trebui să de-
păşească niciodată 10°C  (grad de recomandare B).

2. Recomandare (Nivel de evidenţă  II):
a. Aplicarea cateterului Swan Ganz sau înregis-

trarea temperaturii nazofaringiene este rezonabilă 
pentru perioada de ieşire de la BCP şi postoperator 
precoce (grad de recomandare C).

b. limitarea temperaturii sângelui la ieşire din 
oxigenator la 37°C  este recomandată pentru a evita 
hipertermia cerebrală (grad de recomandare C).

c. Asigurarea gradientului maximal de încălzire şi 
a ratei de încălzire de la hipotermie să nu depăşească 
10°C intre temperatura de intrare (venoasă) şi ieşire 
(arterială). Acestea sunt  recomandate pentru a evita 
hipertermia cerebrală (grad de recomandare C).

d. Pentru BCP de rutină (hipotermie superfi ciala 
sau uşoară) pentru a obţine temperatura dorită este re-
zonabil de a menţine un gradient de temperatură admi-
sibil dintre sângele venos şi arterial de< 4°şi t° de ieşire 
a sângelui arterial < 37°C (grad de recomandare C).

e. Pentru BCP hipotermic (t° arteriala < 30°C)  
pentru a obţine t° dorită la ieşire de pe BCP, este be-
nefi c de a menţine gradientul de 10°  C dintre tem-
peratura sângelui la  returul venos şi ieşirea sângelui 
arterial,  şi t°  maximă de ieşire a sângelui de până  la   
<   37°C (grad de recomandare C).

3. Nu sunt recomandări referitoare la o tempera-
tură mai joasă de 37°C la ieşirea din BCP.

a. Problema temperaturii optimale pentru ieşirea 
de pe CEC într-un nivel de temperatură mai jos (34-
35°C) a trezit permanent discuţii pro şi contra.  Nu am 
găsit nici o recomandare pentru a o folosi ca ghid  şi, 
deci, rămâne de studiat în continuare acest aspect.      

Concluzii
Importanţa de a înregistra  şi a raporta corect tem-

peratura pe toată durata BCP nu poate fi  neglijată. Din 
păcate, nu sunt multe articole care ar reuşi să docu-
menteze şi să fi xeze strategiile regimului optimal de 
temperatură pe perioada BCP şi postoperator precoce. 

Dar practica cotidiana ne obligă să elaborăm un stan-
dard de management al temperaturii în BCP pentru 
a evita complicaţiile nedorite pentru sistemul nervos 
central.
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Rezumat 
Valvulopatiile reprezintă una din multiplele boli cardiovasculare, care afectează un număr mare de gravide, nece-

sită proceduri standartizate de diagnostic şi conduita terapeutică de durată. Aproximativ 0, 4-4% din totalitatea sarcinilor 
sunt complicate de patologia cardiacă, care constituie cauza mortalităţii materne în mai mult de 1/3 din cazuri, 20% din 
sarcini cu patologia valvulară fi ind însoţite de complicaţii fetale. Chirurgia neonatală actuală permite supravieţuirea pâna 
la vârsta adultă a fetiţelor cu malformaţii congenitale, ele fi ind mai numeroase decât cele cu boala cardiacă reumatismală 
75% versus 25%. Raritatatea afectării reumatismale cardiace poate fi  o cauză a omiterii diagnosticării ei, dispneea fi ind 
atribuită în mod eronat sarcinii, astmului şi, nu a stenozei mitrale sau hipertensiunii pulmonare. Valvulopatiile sunt frec-
vent diagnosticate în sarcină, atunci când solicitarea cardiacă le declansează simptomatologia. Tahicardizarea excesivă 
reprezintă expresia eşecului adaptativ cardiac la condiţii gestaţionale, demască o discrepanţă între condiţiile hemodina-
mice necesare unei sarcini fi ziologice şi cele pe care le poate oferi cordul patologic. Managementul sarcinii când gravida 
este protezată cu o valvă mecanică este destul de controversat şi nu există încă niciun consens universal. Strategia trata-
mentului anticoagulant se alege în timpul sarcinii, existând un risc crescut de complicaţii atât la mamă, cât şi la făt: avort, 
hemoragii placentare, tromboze valvulare. Terapia optimă se consideră aceea, care asigură efectul anticoagulant adecvat 
şi rata complicaţiilor hemoragice minimă. 

Cuvinte-cheie: sarcina, valvulopatii cardiace, proteze valvulare

Summary. The conduct of pregnant women with acquired heart defects
Valvulopathies represent one of the multiple cardiovascular diseases, which affect a large number of pregnant wo-

men that necesitate standard diagnostic procedures and a specifi c long-term follow-up. Approximately 0. 4-4% of the total 
pregnancies are complicated by cardiac pathology, that causes maternal mortalityrate in more than 1/3 of cases, 20% of 
pregnancies with valvular disease are accompanied with foetal complications. Current neonatal surgery allows the survi-
val of the girls with congenital cardiac malformations till adulthood which are more numerous than those with rheumatic 
heartdisease 75% versus 25% of the cases. Low incidence of rheumatic heart disease can be a cause of diagnosis failure, 



171Ştiinţe  Medicale

dyspnea being wrongly attributed to pregnancy, asthma, but not due to mitral stenosis or pulmonary hypertension. Valvu-
lopaties are frequently diagnosed during pregnancy, when cardiac overload causes the symptoms. Excessive tachycardiais 
an expression of adaptive cardiac failure to the gestationale conditions, exposes a discrepancy between hemodynamic 
conditions necessary in physiologic pregnancy and those that are due to discared heart. Management of pregnancy when 
pregnant is a mechanical valve prosthesis is quite controversial and there is still no consensus universal. Strategia choose 
anticoagulant during pregnancy, there is an increased risk of complications as both mother and fetus: abortion, placental 
hemorrhage, thrombosis is considered optimal valvulare. Terapia therefore ensuring adequate anticoagulation and blee-
ding complications minimum rate. 

Key words: pregnancy, valvular pathology, artifi cial heart valves

Резюме. Ведение беременных женщин с приобретенными пороками сердца 
Пороки сердца являются одной из многочисленных сердечно-сосудистых заболеваний большого количе-

ства беременных женщин которые требуют унификации диагностических процедур и длительного специфиче-
ского лечения. От 0, 4 до 4% беременностей осложняются сердечной патологией, которая является причиной 
материнской смертности в более чем 1/3 случаев, 20% беременностей с клапанной патологией сопровождаются 
осложнениями у плода. Девочки с врожденными пороками развития сердца, достигших детородного возраста, 
являются более многочисленными, чем те, с ревматической болезни сердца -75% по сравнению с 25%. Отно-
сительно редкое ревматическое поражение сердца у беременных может служить причиной диагностических 
ошибок. Отдышку относят к беременности или бронхиальной астме, а не к симптомам митрального стеноза 
или лёгочной гипертензии. Ведение беременности у женщин с механическим протезами клапана является дис-
кутабельным. Тактика антикоагулянтой терапии устанавливается во время беременности. Существует повы-
шенный риск осложнений как для матери так и для плода: аборт, плацентарное кровоизлияния, тромбоз клапа-
нов. Тeрапия является оптимальной если достигается адекватный антикоагулянтный эффект при минимальных 
геморрагических осложнениях. 

Ключевые слова: беременность. Пороки сердца. Искусственные клапаны сердца

Aproximativ 0, 4-4% din totalitatea sarcinilor 
sunt complicate de patologia cardiacă, care constitu-
ie cauza mortalităţii materne în mai mult de 1/3 din 
cazuri, 20% din sarcini cu patologia valvulară fi ind 
însoţite de complicaţii fetale. 

În sarcină, organismul femeii suferă o serie de 
modifi cări hemodinamice fi ziologice: creşterea vole-
miei cu 50%; scăderea rezistenţei vasculare sistemice 
cu 21% şi a rezistenţei vasculare pulmonare cu 34%; 
scădearea TA sistolice cu 15 mm/Hg şi a TA diasto-
lice; creşterea frecvenţei contracţiilor cardiace în re-
paos cu 10-20 bătăi pe min, rezultând o creştere de 
30-50% a debitului cardiac în special prin creşterea 
volum bătaie pâna la 34 de săptămâni de amenoree 
[1]. 

Travaliul şi naşterea cresc suplimentar debitul 
cardiac şi TA, mai ales concomitent contracţiilor ute-
rine, cu creşterea consecutivă a consumului de oxi-
gen. După naştere, compresia venei cave inferioare 
este îndepărtată, cu creşterea întoarcerii venoase, 
ceea ce duce la augmentarea debitului cardiac şi la 
suprasolicitarea cardiacă. 

Presarcina şi debitul cardiac în postpartum pre-
coce sunt crescute prin sângele adus în circulaţie de 
contracţii uterine, expunând lăuzele cu valvulopatii la 
riscul de edem pulmonar acut. 

Diagnosticul patologiei cardiace în sarcină este 
difi cil, luând în consideraţie că în multe cazuri, în ab-

senţa patologiei pot fi  prezente: dispneia, scăderea to-
leranţei la efort fi zic, ameţeli, edeme periferice. Însă 
apariţia unor simptome poate pleda pentru patologia 
cardiacă: accesele nocturne de sufocare, dureri pre-
cordiale, tuse nocturnă, apariţia unor sufl uri cardiace 
noi, ralurilor pulmonare, hepatomegaliei. 

Cel mai important factor ce infl uenţează rezultatul 
fi nal al sarcinii, este clasa funcţională a insufi cienţei 
cardiace a pacientei. Mortalitatea maternă a pacien-
telor cu clasa funcţională I-II (NYHA) este mai mică 
de 1%, în timp ce riscul de deces în cazul clasei func-
ţionale III-IV creşte până la 5-15%. În timpul perioa-
dei de sarcină gradul insufi cienţei cardiace în mediu 
va creşte cu o singură clasă funcţională, deşi, aceste 
schimbări sunt strict individuale. În studiul [22] cu 64 
de gravide cu patologia valvulară, la 26% de pacien-
te s-a determinat agravarea insufi cienţei cardiace cu 
o clasă funcţională. De cele mai dese ori, aceasta se 
întâmpla în al II-lea trimestru. Într-un alt studiu [20], 
unde au fost monitorizate paciente cu stenoză mitrală, 
în cazul formelor uşoare şi moderate, s-a constatat o 
deteriorare nesemnifi cativă a tabloului clinic. La toa-
te pacientele cu stenoză mitrală severă, insufi cienţa 
cardiacă a crescut cu 1-2 clase funcţionale. În studiu 
retrospectiv (Otto. J) care a inclus 486 de gravide cu 
boala reumatică a cordului, 113(22, 6%) paciente pre-
zentau insufi cienţă cardiacă III-IV(NYHA). În total 
au fost înregistrate 10 (2,1) decesuri materne, din care 
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8 paciente aveau din start III-IV (NYHA). Într-un alt 
studiu (21) cu un grup eterogen de femei gravide cu 
vicii cardiace dobândite (25%) şi vicii cardiace con-
genitale (75%), cel mai important predictor de morbi-
ditate şi mortalitate a fost prezenţa disfuncţiei ventri-
colului stâng (FE<40%). Pe lângă aceasta, la factorii 
de risc importanţi s-au atribuit evenimente cardiace 
ischemice anterioare, aritmiile (care necesitau trata-
ment), NYHA III-IV sau cianoza, boala obstructivă 
a inimii stângi (aria orifi ciului aortal<1, 5 cm 2, aria 
orifi ciului mitral<2 cm2), obstrucţia tractului de ejec-
ţie a ventricolului stâng cu gradient>30 mm/Hg. Po-
sibilităţile complicaţiilor cardiovasculare la gravide 
fără factori de risc a fost 4%, cu un factor de risc-
27%, şi 62% cu 2 sau mai mulţi factori de risc. 

Gradul de risc al gravidelor valvulopate se 
apreciază după urmatoarele criterii: 

1. Criterii de risc scăzut: - asimptomatice-pauci-
simptomatice: 

-clasa NYHA I-II (funcţie ventriculară bună, fără 
compromitere hemodinamică); 

-fără stenoză mitrală, stenoză de arteră pulmona-
ră, sau stenoza severă de valvă aortică; 

-fara hipertensiune pulmonară; 
-nu necesită anticoagulare. 
2. Criterii de risc crescut: -absenţa criteriilor de 

încadrare în risc scăzut: 
-clasa NYHA III-IV indiferent de cauză (fără re-

zarva cardiovasculară) sau NYHA II la stenoza val-
vulară mitrală. 

Insufi cienta cardiacă clasa II-IV (NYHA) şi ob-
strucţia inimii stângi sunt predictor ai complicaţiilor 
neonatale : naştere prematură, sindrom de detresă re-
spiratorie şi deces [2,3,4,5,6]. 

Cardiologii practică medicina pe baza evidenţelor 
obţinute din studii randomizate, dar în ceea ce priveş-
te managementul sarcinii, nu există astfel de dovezi. 
Atât medicii, cât şi pacientele sunt probabil rezervaţi 
în a participa la astfel de studii şi selectarea unui nu-
măr adecvat de paciente e difi cilă. Medicamentele care 
sunt prescrise în sarcină au intrat în practică curentă 
fără studii clinice şi continuă să fi e utilizate atâta timp, 
cât nu apar efectele adverse. Anticoagulantele orale se 
utilizează lagravide cu proteze valvulare şi sunt o ex-
cepţie pentru că nu există o alternativă efi cace. 

Stenoza mitrală
Stenoza mitrală este cea mai frecventă afectare a 

valvei mitrale la gravide (aproape întotdeauna de na-
tura reumatismală) [9,10]. Mortalitatea gravidelor cu 
stenoza mitrală asimptomatică este mai mică de 1%. 
În stenoza mitrală severă, acest indicator creşte până 
la 5%. Riscul decesului fetal creşte în dependenţă de 
agravarea insufi cienţei cardiace, în clasa funcţională 
IV (NYHA) ajungând până la 30%. Stenoza mitrală 

severă în 80% din cazuri este asociată cu complicaţii 
din partea gravidei(edem pulmonar, astm cardiac) sau 
a fătului (detresa respiratorie, naşterea prematură, de-
cesul fătului). 

Echo-CG şi ECG susţin diagnosticul clinic de ste-
noză mitrală (facies mitralis, zgomotul I întărit, clac-
ment de deschidere a valvei mitrale, sufl ul diastolic 
apexian), permit evaluarea gradului stenozei mitrale, 
a consecinţelor acesteia: dilatarea atriului stâng, hi-
pertensiune pulmonară, suprasolicitare de presiune 
a ventricolului drept, decompensarea ventricolului 
drept. 

Prezintă risc crescut în special forma severă de 
stenoză mitrală, cu aria orifi ciului <1,5 cm2. Faptul 
că în sarcină creşte presiunea în atriul stâng şi gradi-
entul transmitral, în trimestrul II-III poate determina 
complicaţii ca edem pulmonar, aritmii, insufi cienţă 
cardiacă, hipotrofi e fetală. Din aceste motive, se re-
comandă monitorizare atentă şi evaluarea Echo CG a 
gradientului mediu transmitral, a presiunii pulmonare 
în luna a III-a de amenoree, luna a V-a, apoi lunar. 

Gravidele cu stenoză mitrală trebuie să respecte 
următoarele principii: limitarea activităţii fi zice până 
la repaos la pat, limitarea aportului de sare, limita-
rea aportului de lichide, oxigenoterapie. Tratamentul 
gravidei cu stenoza mitrală include: betablocante-
le selective, dacă presiunea în artera pulmonară>50 
mm/Hg, iar pacienta este simptomatică şi diuretică, 
dacă persistă semne de stază pulmonară. 

Betablocantele selective au interacţiune redusă cu 
contractilitatea uterină şi previn sau tratează tahicar-
dia pentru optimizarea umplerii diastolice [8]. Doza 
crescută de betablocante este frecvent necesară la 
sfârşitul sarcinii. Diureticele trebuie utilizate judicios 
pentru diminuarea stazei venoase sistemice şi pulmo-
nare cu grijă de a evita hipotensiunea şi tahicardia, 
precum şi perfuzia uteroplacentara [8,16]. Medicul 
cardiolog trebuie să indice heparinoterapia: în timpul 
repaosului la pat, aritmii supraadăugate, atriul stâng 
dilatat. Tratament medical inefi cient (persistenţa hi-
pertensiunii pulmonare, insufi cienţei cardiace III-IV 
(NYHA)) impune o conduită chirurgicală, din cauza 
prezentei riscului crescut de edem pulmonar acut cu 
risc vital maternofetal intra sau postpartum [7,8], situ-
aţii în care se practică valvuloplastie percutană mitrală 
cu balon sau comisurotomie închisă. Se recomandă ca 
medicul cardiolog să utilizeze Echo CG pentru apre-
cierea probabilităţii succesului operaţiei corectoare a 
stenozei mitrale. Se poate aplica scorul Wilkins bazat 
pe fl exibilitatea valvelor, fuziunilor subvalvulare şi 
calcifi carea cordajelor [3,11,12]. 

Valvuloplastia percutană cu balon e sigură pentru 
gravide cu risc minim de tamponadă cardiacă sau de 
embolie pulmonară. Constă în introducerea unui ca-
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teter cu un balon până la nivelul valvei mitrale prin 
vena femorală-vena cavă inferioară-atriul drept-sept 
interatrial-atriul stâng-valva mitrală. Prin umfl area 
balonului la nivelul valvei mitrale stenozante se dila-
tă orifi ciul stenozat. Dilatarea se obţine până la 80% 
din stenozele mitrale care au scor echografi c mai mic 
de 8. Aplicată la peste 200 de paciente cu rezultate 
bune hemodinamice a inlocuit chirurgia valvei mitra-
le [26], permite îmbunătăţirea stării generale, funcţi-
ei cardiace, riscul de deces fetal în uter fi ind 2-12%. 
Permite continuarea sarcinii până la naşterea vaginală 
a unui nou-născut sănătos [7,17,18]. Contraindicaţii: 
recurgitare mitrală moderat-severa, calcifi carea valvei 
mitrale, tromb în atriu stâng. Complicaţiile tehnicii 
sunt: insufi cienţa de valve mitrală, defect septalatrial 
restant puncţionării septului interatrial, embolii peri-
ferice printr-un fragment de thrombusatrial imobilizat 
de cateter. Pacientele fără calcifi cări, fără deformaţii 
subvalvulare sunt cele mai indicate pentru această 
procedură. 

Comisurotomie mitrală inchisă prezintă riscul 
mortalităţii materne -1,7%, şi, riscul mortalităţii fe-
tale 5%. Se practică toracotomia şi se introduce un 
dejet, de obicei dejetul arătător prin urechiuşa stângă 
până la orifi ciul mitral, se încearcă ruperea comisuri-
lor sudate sau cu ajutorul unui dilatator transventricu-
lar. Tactica e bună pentru bolnave cu scor echografi c 
mai mic de 8, fără trombi în atriul stâng. Valvulotomie 
pe cord închis în scop profi lactic e contraindicată la 
gravide cu stenoza mitrală severă, fără hipertensiune 
pulmonară cu toleranţa funcţională bună. 

Comisurotomie mitrală pe cord deschis se face 
după oprirea cardiacă şi by-pass cardiopulmonar. Se 
deschide atriul, se curaţă de trombi, se incizează val-
vele sudate şi se fac separări de cordaje fuzionate, se 
debridează valvele de calciu şi se fac eventualele co-
recţii ale insufi cienţei mitrale. 

Înlocuirea valvulară cu proteza biologică sau me-
canică în timpul sarcinii în condiţii de circulaţie ex-
tracorporală, prezintă riscul de moarte fetală -20%. 
Chirurgia pe cord deschis în sarcină trebuie efectuată 
doar când e risc vital matern cu condiţia extragerii 
unui făt viabil în prealabil. Chiar în condiţii ideale, 
incluzând tehnicele de by-pass cardiopulmonar care 
permit debite mari, există incidenţă mare de suferinţă 
fetală, pierderi de sarcină [8,14,15]. 

Stenoza aortică
La gravide stenoza aortică este mai rară decât 

stenoza mitrală, fi ind congenitală sau de natură reu-
matică (caz în care se poate asocia cu alte valvulo-
patii). Simptomatologia şi semiologia stenozei aor-
tice depind de gradul ei. Medicul cardiolog trebuie 
să indice evaluarea severităţii afectării valvulare cu 
ajutorul Echo CG si ECG. Echo CG e necesară pentru 

confi rmarea stenozei aortice, evaluarea mecanismului 
acesteia, aprecierea severităţii stenozei şi a consecin-
ţelor acestei patologii (dimensiunile şi funcţia ventri-
colului stâng), diagnosticul altor valvulopatii asociate, 
evaluarea posibilităţilor terapeutice (valvulotomia cu 
balon) sau chirurgicale (inlocuirea valvulară cu prote-
ză). E necesar de apreciat severitatea stenozei aortice 
la gravide, ţinând cont că determinarea ariei valvulare 
este un criteriu orientativ mai bun decât gradientul de 
presiune transvalvular, deoarece la gravide circulaţia 
hiperdinamică poate duce la supraestimarea acestuia. 

Medicul cardiolog trebuie să evalueze criteriile 
de probabilitate a toleranţei sarcinii la gravide cu 
stenoză aortică: 

ECG în repaos normal, fără subdenivelarea • 
segmentului ST; 

ECG de efort normal, creşterea concordantă • 
a tensiunii arteriale şi alurii ventriculare, fără modi-
fi cări ST; 

Funcţie bună a ventricolului stâng; • 
Echo CG Doplerpregestaţional a valvei aorti-• 

ce (gradient presional de vârf < 80 mm/Hg, gradient 
presional mediu < 60 mm/Hg). 

Gravidele cu stenoză aortică moderată uşoară sau 
moderată asimptomatică anterior sarcinii, de obicei 
tolerează bine sarcina. Pacientele cu stenoza aorti-
că severă (aria orifi ciului < 1 cm2, gradientul mediu 
transvalvular peste 40 mm/Hg, velocitatea getului 
peste 4 m/s, simptomatică, de obicei, prezintă agrava-
rea ei în timpul sarcinii. Este prezent riscul de insufi -
cienţă acută a ventricolului stâng, dacă aria valvulară 
<0, 5 cm2 şi gradientul de presiune mediu transvalvu-
lar > 50 mm/Hg [5]. Valva aortică bicuspidă prezintă 
riscul de disecţie de aortă. 

Medicul cardiolog trebuie să utilizeze beta blo-
cantele în sarcina în caz de stenoză aortică severă 
asimptomatica (se permite umplerea coronariană). 
Se asociază repaos la pat şi oxigenoterapia. Se evită 
administrarea diureticelor în absenţa stenozei aortice 
severe cu scopul prevenirii accentuării hipotensiunii 
şi tahicardiei materne. Se poate utiliza digoxina la pa-
ciente cu fracţie de ejecţie redusă. 

E necesar să se respecte indicaţiile de corecţie 
prenatală a stenozei aortice: 

gravidele cu stenoza severă, simptomatică; • 
gravidele cu clasa III-IV (NYHA). • 

Datorită riscurilor vitale materne şi/sau fetale [7]
pe care le presupune intervenţia chirurgicală de co-
recţie a viciului cardiac, se recomandă valvuloplastia 
percutană cu balon a valvei aortice preconcepţional la 
paciente cu aria valvulară<1 cm2. 

Se indică tratament chirurgical în sarcină la 
gravide cu stenoză aortică: 

dacă tratamentul medicamentos e inefi cient; • 
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de urgenţă la gravide în stare critică. • 
Valvuloplastia percutană cu balon e de preferat 

când se poate efectua, dar şi ea e riscantă în timpul 
sarcinii [7,8]. Indicaţiile procedurii: stenoza aortică 
simptomatică severă cu condiţia ca valva aortică să 
fi e pliabilă. Contraindicaţii la efectuarea intervenţiei: 
valva aortică calcifi cată, recurgitare de valvă aortică 
severă. Se recomandă medicului cardiolog intervenţi-
onalist să aleagă momentul intervenţiei în trimestrul 
II de sarcină. E moment optim deoarece embriogene-
za este fi nalizată şi se evită acţiunea negativă a sub-
stanţelor ionice de contrast folosite, pe tiroida fătului 
în trimestrul III. Doza de radiaţie pe abdomenul ma-
tern-0, 06-0, 2 rad [3]. Deasemenea, există o asocie-
re între valva aortică bicuspidă şi dilatarea rădăcinii 
aortei, cu risc de disecţie spontană de aortă, uzual în-
tâlnită în trimestrul III, mai ales, dacă mai coexistă o 
coarctaţie de aortă [8,19].

Se indică by-pass cardiopulmonar în stenoza aor-
tică simptomatică severă ca alternativă la valvulo-
plastie percutană cu balon cu condiţia extragerii prin 
operaţia cezariană a unui făt viabil. 

Medicii trebuie să incerce să menţină sarcina 
pâna la viabilitatea fetală. Pentru diminuarea mortali-
tăţii fetale, se recomandă ca momentul intervenţiei să 
fi e ales după practicarea operaţiei cezariene elective 
premature. 

Medicul chirurg cardiovascular trebuie să prac-
tice chirurgia pe cord deschis în sarcină doar dacă 
există risc vital matern, cu condiţia extragerii unui făt 
viabil. Riscul mortalitatii operatorii materne este de 
11% [7,13] şi riscul pierderii fetale e de 30% [13].

Se recomandă de utilizat protezele biologice, 
pentru evitarea anticoagulării de durată şi, deşi se pot 
deteriora accelerat în sarcină, ele nu expun la risc de 
eşec sau reintervenţie [8,13]. Se pot utiliza şi valve-
le mecanice aortice. Ele sunt mai trainice dar impun 
anticoagulare postoperatorie, ceea ce poate complică 
sarcina prezentă sau viitoare. 

Insufi cienţe valvulare (mitrală şi aortică)
Recurgitarea mitrală şi aortică severă la gravidele 

tinere sunt frecvent de natură reumatică sau conge-
niţală, mai rar de geneză degenerativă. Gravidele cu 
astfel de viciu cardiac de obicei tolerează bine sarcina 
chiar şi la recurgitări valvulare severe. Creşterea vo-
lumului şi a debitului cardiac duc la creşterea supra-
sarcinii de volum afectând recurgitarea mitrală, dar 
fracţia de recurgitare este compensată parţial de scă-
derea rezistenţei vasculare periferice [3]. În recurgi-
tarea aortică scurtarea diastolei consecutiv tahicardiei 
conduce la scăderea volumului recurgitant. 

Medicul cardiolog trebuie să asigure scăderea 

postsarcinii la gravide cu recurgitări valvulare dobân-
dite prin tratament cu vasodilatatoare şi diuretice [8], 
în cazul dezvoltării insufi cienţei cardiace congestive, 
mai ales, în trimestrul III de sarcină. Diureticele se 
indică chiar dacă tensiunea arterială este mai mică 
în aceste situaţii [7]. Vasodilatatoarele nu trebuie ad-
ministrate la valori normale sau scăzute ale tensiunii 
arteriale [8]. Se recomandă de utilizat în scop vasodi-
latator doar a dihidropiridinelor şi nitraţilor. 

Dihidropiridinele-vasodilatatoare arteriale perife-
rice, care reduc volumul şi masa ventricolului stâng, 
cu creşterea fracţiei de ejecţie. Nitraţii sunt permişi în 
trimestrul I şi II de sarcină [7]. 

Nu se utilizează în scop vasodilatator în cazul 
dezvoltării insufi cienţei cardiace congestive la gravi-
de cu recurgitări valvulare dobândite: 

nitraţi în trimestrul III de sarcină; • 
inhibitorii de enzimă de conversie; • 
antagonştii receptorilor de angiotenzina II; • 
hidralazină. • 

E necesar de indicat digoxina când funcţia sistoli-
că a gravidei cu recurgitare mitrală este alterată. 

În cazul recurgitării valvulare dobândite, trata-
mentul chirurgical valvular în sarcină se indică doar 
în cazul insufi cienţei cardiace congestive refractare 
medicaţiei administrate, când interesul matern pri-
mează deşi, chirurgia valvulară creşte riscul fetal. 
Insufi cienţa aortică acută severă este un eveniment 
destul de rar întâlnit, considerate urgent chirurgica-
lă, deoarece există riscul de edem pulmonar acut şi a 
socului cardiogen. În insufi cienţa cardiacă refractară, 
păstrarea valvei aortic e rar posibilă, excepţie fi ind 
sindromul Marfan. 

Sarcina şi protezele valvulare
Conduita sarcinii la pacientele protezate valvu-

lar, ramâne una din cele mai difi cile probleme pentru 
medici cardiologi şi obstetricieni, ginecologi în toată 
lumea. Conform datelor statistice mondiale, indicato-
rul mortalităţii materne la acest grup de paciente este 
de 2,9%, dar frecvenţa hemoragiilor masive în timpul 
naşterii constituie 2,5% [23]. În 20% din cazuri, sar-
cina la gravide cu proteze valvulare este însoţită de 
complicaţii fetale [24]. 

Complicaţiile trombembolice reprezintă cauza-
principală de deces la pacientele cu proteze valvulare. 

Managementul sarcinii când gravida este proteza-
tă cu o valvă mecanică, este destul de controversat şi 
nu există încă niciun consens universal. Strategia tra-
tamentului anticoagulant se alege în timpul sarcinii, 
existând un risc crescut de complicaţii atât la mamă, 
cât şi la făt: avort, hemoragii placentare, tromboze 
valvulare. Terapia optimă se consideră aceea, care 
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asigură efectul anticoagulant adecvat şi rata compli-
caţiilor hemoragice minimă. Cea mai mică incidenţă a 
complicaţiilor trombembolice şi hemoragice se atestă 
la un INR de la 2,2 până la 3,5 [25]. La pacienţii cu 
proteze valvulare mecanice, INR trebuie menţinut la 
valori 2,5-3,5. În cazul protezelor biologice INR ţintă 
este 2,0-3,0. 

Heparina nefracţionată se administrează, de obicei, 
subcutanat şi intravenos începând din primul trimestru 
de sarcină, de îndată ce a fost confi rmată sarcina, pen-
tru a minimaliza astfel expunerea fătului la warfarină. 
Se continuă administarea sa până în săptamânile 13-14 
de sarcină, când se termină practic perioada de embri-
ogeneză şi, poate fi  începută administrarea de warfa-
rină. Unii medici continuă administrarea de heparină 
toată sarcina pentru a evita orice expunere a fătului 
la warfarină, dar s-a demonstrat faptul ca tratamentul 
cu heparină este mai defi citar din punct de vedere al 
anticoagulării în timpul sarcinii. Conform unui studiu 
retrospectiv european, care a comparat diferite stra-
tegii de anticoagulare, s-a observat că cele mai multe 
complicaţii materne (tromboze valvulare, accidente 
vasculare, decesul) se produc în timpul administrării 
heparinei [26]. Cel mai frecvent se complică protezele 
mecanice în poziţie mitrală [27]. Deasemenea, riscuri-
le de osteoporoză sau trombocitopenie induse de utili-
zarea prelungită a heparinei duc la rezervarea acestui 
mod de anticoagulare strict pe perioade de timp bine 
delimitate. 

Heparinele cu greutate moleculară joasă (HMMG) 
reprezintă o alternativă atractivă la heparina nefracţi-
onată, pentru că este mai uşor de utilizat şi are o bi-
ovalabilitate superioară. Decesele raportate în timpul 
administrării acestora s-au datorat de obicei trombo-
zelor valvulare. Administarea sa trebuie monitorizată 
atent prin măsurarea factorului antiXa. Este recoman-
dată administrarea subcutanată la fi ecare 12 ore, iar 
doza ajustată, astfel încât nivelul de antiXa la 4 ore 
de la injectare să fi e la aproximativ 1,0-1,2 unit la ml, 
măsurarea sa fi e efectuată săptamânal [28]. Adăuga-
rea unei doze mici de aspirină 76-162 mg pe zi, este, 
deasemenea recomandată. 

Tratamentul trebuie oprit cel puţin cu 24 de ore 
înainte de naştere, dacă se va folosi şi anestezia epi-
durală, deoarece există riscul de formare a hematoa-
melor spinale. În toate tipurile de startegii, anticoagu-
lantele ar trebui reluate cât mai repede după naştere. 

Expunerea fetală la warfarină în primul trimes-
tru de sarcină poate fi  asociată cu un risc crescut de 
embriopatii. În formele uşoare poate să apară doar 
condrodisplazia punctată, dar situaţiile mai severe 
se manifestă prin mai multe semne: nas hipoplazic, 

atrofi e optică, leucom corneal, retard mental, palatal 
dur despicat, hipoplazia VS, polidactelie, un singur 
rinichi. Riscul raportat de embriopatii fetale este în 
medie de 6%. Acest risc este redus dacă se începe cu 
administare de heparină înainte de 6 săptamâni de 
sarcină, dar dezavantajul constă în creşterea riscului 
de tromboze valvulare materne. Warfarina determină 
şi un risc crescut de avorturi spontane. 

Riscul de embriopatii poate fi  dependent de doza 
preparatului administrat. Un studiu efectuat de Vitalie 
şi colab. a arătat că acest risc este foarte scăzut dacă 
doza de warfarină este mai mică de 5 mg [29]. Astfel, 
tratamentul anticoagulant la gravide este individuali-
zat. Pentru pacientele cu generaţii mai vechi de pro-
teze valvulare, mai ales, dacă sunt în fi brilaţie atrială, 
cea mai sigură abordare este administarea de warfari-
nă pentru primele 34-35 de săptamâni de sarcină (mai 
ales, dacă doza este sub 5 mg). Pentru pacientele cu 
risc mai scăzut, terapia cu heparină poate fi  selectată 
de îndată ce este confi rmată sarcina, warfarina admi-
nistrându-se de la 13-14 săptamâni, iar heparina reîn-
cepută la aproximativ 35 de săptamâni. 

Concluzii: Viciile cardiace la femeile gravide nu 
sunt totalmente situaţii cu pericol pentru viaţă. Cu-
noaşterea evoluţiei şi pronosticului patologiei e im-
portantă în selectarea tacticii de tratament. Colabora-
rea medicilor (cardiologi, obstetricieni, anesteziologi) 
e indispensabilă pentru obţinerea rezultatului optimal 
al sarcinii-sănătatea mamei şi a copilului. 

Pacientele cu proteze valvulare prezintă un grup 
de risc înalt pentru dezvoltarea complicaţiilor tromb-
embolice şi hemoragice în timpul sarcinii. Tratamen-
tul anticoagulant la gravide este individualizat. Tera-
pia optimă se consideră aceea, care asigură efectul 
anticoagulant adecvat şi rata complicaţiilor hemora-
gice minimală. 
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Rezumat
MODS se caracterizează prin apariţia disfuncţiei unui sau mai multor organe, potenţial reversibilă la pacientul în 

stare critică cu risc major pentru viaţă care poate evolua în cascadă sau paralel. Baza patofi ziologică a MODS la pacientul 
cardiochirurgical este sindromul infl amator sistemic (SIRS). Evidenţierea MODS ca sindrom la copii e destinată pentru a 
atenţiona că schimbarea funcţiei diferitor sisteme în intervenţiile cardiochirurgicale au mecanism patogenetic comun.

Summary. MODS in children after cardiac surgery
MODS is characterized by the occurrence of one or more organ dysfunction, potentially reverşible patient in critical 

condition with serious risk to life that can evolve in cascade or parallel. Pathophyşiological başis of MODS in patients 
cardiochirurgical systemic infl ammatory syndrome (SIRS). Highlighting MODS like syndrome in children is intended to 
alert the change function cardiochirurgicale different systems interventions have common pathogenetic mechanism.

Резюме. СПОД у детей после кардиохирургического вмешательства
СПОД  характеризуется проявлением дисфункции одного или более количеств органов, потенциально 

обратимы у пациента в критическом состоянии с большим риском для жизни что может развиваться в каскаде 
или одновременно. Патофизиологическая основа в СПОД у кардиохирургического пациента является системный 
воспалительный синдром (СВСР). Проявление СПОД как синдром у детей предназначен для предупрежднеия 
того что изменение функции различных систем организма в кардиохирургических вмешательствах имеют общий 
патогенетический механизм.

Actualitatea temei
Odată cu dezvoltarea cardiochirurgiei cu aplicarea 

circulaţiei extracorporeale (CEC) a devenit evident că 
prezintă un factor de risc aparte după gravitatea com-
plicaţiilor cu disfuncţii poliorganice şi sistemice intra 
şi postoperator. 

În calitate de explicaţie se utiliza termenul ,,sin-
drom de reperfuzie”. 

Pe măsura acumulării informaţiei despre meca-
nismul dezvoltării acestuia s-a ajuns la concluzia că 
este unul din variante particulare a sindromului de 
disfunţie poliorganică (MODS). 

Chirurgia cardiacă cu circulaţie extracorporeală 
este asociată cu răspunsul infl amator sistemic ce poa-
te evolua pâna la sindromul de disfuncţie multiplă de 
organ (MODS) şi deces. Copii au un risc crescut de 
a dezvolta MODS, datorită particularităţilor legate de 
CEC precum şi imaturităţii sistemelor de organe.

Obiectivele lucrării
Aprecierea ponderii MODS la copii după chirur-

gia cardiacă cu circulaţie extracorporeală, precum şi a 
particularităţilor insufi cienţelor de organ.

Materiale şi metode
Lucrarea se bazează pe un studiu retrospectiv-ob-

servaţional efectuat în clinica ATI din cadrul IMŞP 
Spitalul Clinic Republican în perioada 2011-2013.

În studiu au fost incluşi 16 pacienţi dintr-un lot de 
421 copii supuşi intervenţiilor chirurgicale pe cord în 
condiţii de Circulaţie ExtraCorporeală (CEC), care au 
întrunit toate criteriile de includere în categoria paci-
enţilor cu MODS acceptate la conferinţa internaţio-
nală pediatrică de consens în 2005 de către Societatea 
Medicală de Terapie Intensivă şi Federaţia Mondială 
Pediatrică de Terapie Intensivă.

Criteriile de includere au fost următoarele:
Sistemul respirator:
● PaO2/FIO2 <300 în absenţa cianozei de geneză 

cardiacă sau afecţiune pulmonară preexistentă sau
● PaCO2 >65 mmHg sau 20 mm Hg peste valoa-

rea iniţială a PaCO2 sau
● Neceşitatea de FIO2 >50%  pentru menţinerea 

saturaţiei >92%
Sistemul Nervos
● Scorul Glasgow <11 sau
● Schimbare acută în statusul mental, cu o scă-

dere în Scorul Glasgow > 3 puncte de la valoarea 
iniţială

Sistemul hemostazic
● trombocitele  <80,000/mm3 sau o scădere cu 

50% din cea mai înaltă valoare înregistrată din ulti-
mele 3 zile (pentru patologia cronică hematologică/
oncologică) sau 
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● INR >2 
 Sistemul renal 
● Creatinina serică >2 ori peste limita normală 

de vârsta 
Sistemul hepatic 
● Bilirubina totală  >4 mg/dL (nu se aplică pentru 

nou-născuţi) sau 
● ALT de 2 ori crescut peste limita normală de 

vârstă.
Toţi pacienţii au fost supuşi monitoringului com-

plex:
Tenşiunea arterială sistolică (TAs).1. 
Tenşiunea arterială medie (TAm).2. 
Tenşiunea arterială diastolică (TAd).3. 
ECG (o derivată standart + V5).4. 
Pulsoximetria.5. 
Capnografi a.6. 
Termometria centrală, periferică.7. 
Diureza orară.8. 
Tenşiunea arterială invaziv.9. 
Preşiunea venoasă central invaziv (PVC).10. 
La pacienţii cu EUROscor ≥ 6 puncte s-a 11. 

aplicat cateterul Swan-Ganz.
Rezultate şi discuţii 
Vârsta medie a pacienţilor a constituit-o 21,95 

luni, dintre care până la un an – 8 copii (50%), 1-3 ani 
– 6 copii (37,5%) şi 3-6 ani – 2 copii (12,5%).

Repartizarea după sexe: băieţi – 6 (37,5%) şi fete 
– 10 (62,5%).

Repartizarea numărului total de pacienţi, a celor 
ce au dezvoltat MODS şi a celor decedaţi conform 

intervenţiilor cardiochirurgicale efectuate în 
condiţii de circulaţie extracorporeală în 2011-2013 

(în număr de 421):
Denumirea intervenţiei 
chirurgicale Nr. MODS Deces

Plastia defectului de sept 
atrial 183 2 1

Plastia defectului de sept 
ventricular 83 5 1

Plastia defectului de sept 
atrial şi ventricular 56

Tetralogia Fallot 27 5 2
Corecţia radicală a canalului 
atrioventricular comun 28 2 1

Excizia membranelor 
subaortice 13

Protezarea aortei ascendente 5
Redresarea venelor aberante 4
Plastia valvei mitrale 4
Comisurotomia valvei 
arterei pulmonare 4

Operaţia Glenn 3
Plastia Valvei triscupide 3
Corecţia ventriculului drept 
cu cale dublă de ieşire 2 1

Operaţia Ross 1
Corecţia transpoziţiei de 
vase magistrale 1

Operaţia Fontan 1
Înlăturarea formaţiunii din 
ventriculul stâng 1

Corecţia trunchiului arterial 
comun 1 1 1

Atrioseptostomie şi Banding 
de arteră pulmonară 1

Pacienţii au fost repartizaţi în două grupe: 
1. Grupul de pacienţi care au supraveţuit după 

dezvoltarea MODS.
2. Grupul de pacienţi care au decedat în urma evo-

luţiei MODS. 

Tipurile intervenţiilor chirurgicale în lotul de 
pacienţi care au supravieţuit sunt:

1.Corecţia radicală a canalului atrio-ventricular 
complet. Comisurotomia deschisă a valvei arterei 
pulmonare. Ligaturare CAP. 

2.Corecţia radicală a TF(3).

3.Plastia DSV cu petic, suturarea DSA, plastia valvei 
tricuspide, debanding AP.

4.Corecţia radicală a VD cu cale dublă de ieşire. 
5.Plastia DSV. Debanding de AP. 
6.Switch atrial. Plastie DSV. Debanding AP. 

7.Plastia DSA cu petec din pericard autolog. 
Comisurotomie deschisă VAP. Ligaturare CAP. 

8.Suturare DSV. 

Tipurile intervenţiilor chirurgicale în lotul de 
pacienţi care au decedat:

1.Corecţia radicală a canalului AV complet. 
Ligaturarea CAP.

2. Corecţia radicală a TF. Excizia formaţiunii de volum 
VD.

3.Plastia DSV cu petec. Debanding AP.
4.Corecţia radicală a TF. Ligaturarea anastomozei 
modifi cate B-T din stânga.

5.Corecţia radicală a trunchiului arterial comun 
(crearea conductului ventricul drept-
artera pulmonară).

6.Suturare DSA.
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Repartizarea pacienţilor conform timpului afl ării 
în clinica ATI, durata CEC şi durata clampării 

aortei

Durata 
medie 
totală

Durata 
medie 

lot  
trataţi

Durata 
medie 
lot de-
cedaţi

P
(p>0,05)

Afl area pacienţilor 
în departamentul 
ATI

11,75 
zile

11,1 
zile

12,83 
zile P=0,18

Circulaţia extra-
corporeală  (CEC)

132,93 
min

130,7 
min

136,6 
min P=0,1

Clamparea aortei 90,4 
min

88,6 
min

93,41 
min P=0,1

Incidenţa afectării sistemelor de organe în 
MODS la copii operaţi pe cord cu CEC:

Sistemul nervos central 
La 9 (56,25%) pacienţi a fost implicat Sistemul 

nervos central. La  3 pacienţi a fost prezent concomi-
tent sindromul Dawn.

Manifestările clinice au fost determinate astfel:
encefalopatie toxico-ischemică la 6 pacienţi,1. 
encefalopatie dismetabolică (uremică) 1 paci-2. 

ent,
encefalopatie dismetabolică (hipoglicemică) 1 3. 

pacient,
 encefalopatie neuro-infectioasă la 1 pacient,4. 
edem cerebral la 6 pacienţi,5. 
coma I-II la 2 pacienţi, coma III la 3 pacienţi,6. 
sindrom convulsiv la 4 pacienţi,7. 
sindrom de hipertensiune intracraniană la 3 pa-8. 

cienţi,
fontanela mare, pulsatilă încordată la 3 paci-9. 

enţi,
sindrom de decorticare/decerebrare la 2 paci-10. 

enţi,
rigiditatea membrelor + abducţia la 2 pacienţi,11. 
hemipareză la 1 pacient,12. 
hipertonus la 1 pacient,13. 
hipotonus la 4 pacienţi.14. 

Stop cardiorespirator
La 4 (25%) din pacienţi a survenit stop cardio-

respirator, fi ind resuscitaţi conform protocolului. La 
2 dintre ei, stop cardio-respirator în timpul reintubării 
uzuale, datorate ventilării artifi ciale  prelungite, iar 2 
pacienţi au dezvoltat stop cardiorespirator pe fondalul 
dereglărilor de ritm severe.

Sistemul digestiv
La 11 (68,75%) din pacienţi s-a dezvoltat sindro-

mul de maldigestie şi malabsorbţie; pareza asociată 
cu insufi cienţa intestinală la 5 (31,25%) pacienţi; 2 
(12,5%) pacienţi cu disbacterioză intestinală.

Hemostaza
La 14 (87,5%) pacienţi a fost determinată paracli-

nic trombocitopenie: 
la 9 pacienţi trombocitele au fost in limitele 1. 

100-140 x109/l,
la 5 pacienţi trombocitopenie severa <40 2. 

x109/l.
La acest grup de pacienţi s-a dezvoltat sindromu-

lui CID faza de hipocoagulare, cu afectarea mecanis-
mului plachetar şi plasmatic.

Manifestările clinice la pacienţii cu CID:
hemoragie pe dren 4 pacienţi,1. 
,,zaţ de cafea” prin tubul nazogastric la 4 pa-2. 

cienţi,
echimoze, peteşii, hematoame la 3 pacienţi,3. 
melena la 2 pacienţi,4. 
hemoragie pulmonară la 1 pacient,5. 
Examenul anatomo-patologic a determinat 6. 

prezenţa eroziunilor acute gastrice la 1 pacient şi a 
hemoragiei intestinale per diapedezum la 1 pacient.

Sistemul respirator
La 15 (93,7%) pacienţi a fost afectat sistemul 

repirator, cu dezvoltarea insufi cienţei respiratorii de 
diferit grad:

leziune pulmonara acuta (300>PAO2/1. 
FiO2>200) la 3 pacienţi,

ARDS (PAO2/FiO2<200)  la 11 pacienţi,2. 
edem pulmonar la 3 pacienţi.3. 

Tabloul radiologic a relevat dezvoltarea pneumo-
niei uni/bilaterale la 13 (81,25%) pacienţi şi pleurezie 
la 7 (43,75%) pacienţi.

Durata medie a afl ării pacienţilor la respiraţie ar-
tifi cială a constituit-o 8,87 +/- 6,95 zile.

Diferenţă statistic semnifi cativă între durata ven-
tilării artifi ciale a pacienţilor decedaţi şi trataţi de 
MODS  nu au fost determinate (t=0,6; t>0,05).

Sistemul renal
La 14 (87,5%) pacienţi a fost implicat sistemul 

renal. La  7 (43,75%) din ei manifestând semne de le-
ziune renală acută la a 2-3 zi, iar la 6 (37,5%) pacienţi 
s-a dezvoltat, pe parcursul şederii în Terapia Intensi-
vă, insufi cienţă renală acută.

Sistemul hepatic
Afectarea fi catului a fost determinată la 12 (75%) 

pacienţi, dintre care 8 (50%) au dezvoltat disfuncţie 
hapatică, iar 4 (25%) insufi cienţă hepatică.

Paraclinic s-a determinat:
sindromul citolitic la 12 pacienţi,1. 
sindromul colestatic la 6 pacienţi,2. 
sindromul hepatopriv la 12 pacienţi.3. 

La pacienţii cu insufi cienţă hepatică, sindromul 
citolitic a fost puternic exprimat.

Complicaţii septice
La 5 (31,25%) pacienţi pe parcursul afl ării în tera-
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pia intensivă s-a dezvoltat sepsis: hemoculturi poziti-
ve şi procalcitonina >10 ng/ml.

Din grupul pacienţilor decedaţi repartizarea 
conform sistemelor afectate:

Sistemul respirator la toţi 6 pacienţi (100%)1. 
Sistemul renal la 5 pacienţi (83%)2. 
Sistemul digestiv la 5 pacienţi (83%)3. 
Sistemul nervos la 4 pacienţi (66,4%)4. 
Sistemul hepatic la 4 pacienţi (66,4%)5. 

Concluzii:
Efectuând analiza studiului am ajuns la următoa-

rele concluzii:
Tipul intervenţiei chirurgicale nu a infl uenţat 1. 

incidenţa şi evoluţia MODS atât la pacienţii care au 
supravieţuit, cât şi la cei decedaţi.

Durata intervenţiei chirurgicale, CEC, clampă-2. 
rii de aortă şi durata şederii în Terapie Intensivă nu 
a determinat nici o diferenţă semnifi cativ statistică 
între loturile de pacienţi, însă la pacienţii care nu au 
dezvoltat MODS s-a observat o discrepanţă uriaşă cu 
durata medie a CEC ce a constituit 47 minute pe un 
lot de 300 pacienţi.

Incidenţa afectării sistemelor de organe (3 şi 3. 
mai multe) în dezvoltarea MODS a evidenţiat un grad 
de severitate foarte înalt la loturile de pacienţi.

Disfunţia sistemului respirator întâlnită în 93% 4. 
cazuri determină cea mai înaltă incidenţă la pacienţii 
care au dezvoltat MODS fi ind necesar menţinerea la 
ventilaţie artifi cială (în medie 9 zile) fără diferenţă 
semnifi cativ statistică între loturile de pacienţi.

La 75% cazuri a fost întâlnită afectarea siste-5. 
mului digestiv cu o rată a mortalităţii de peste 60%. 
Sindromul de maldigestie şi malabsorbţie având cea 
mai mare incidenţă cu evoluţie în insufi cienţă intesti-
nală în 45%, fi ind un factor predictiv pentru apariţia 
sepsisului identifi cat la 31% cazuri cu mortalitatea de 
75%.

 Disfuncţia hepatică 6. a fost determinată la 12 
(75%) pacienţi, dintre care 8 (50%) au inclus criteriile 
pentru disfuncţie hapatică, iar 4 (25%) au inclus crite-
riile pentru insufi cienţă hepatică. Acest fapt este legat 
de repercursiunile patologiei cardiace primare asupra 
sistemului hepatic.

Particularităţile de dezvoltare a SNC la copii, 7. 
cu o rată metabolică crescută comparativ cu adulţii, 
au determinat apariţia la 56% pacienţi diferit grad de 
disfuncţie cerebrală de la somnolenţă până la diferit 
nivel de comă.

Trombocitopenia, ca şi rezultat al CEC, a fost 8. 
întâlnită la 75% cazuri, jumătate dintre care au dez-
voltat CID cu apariţia hemoragiilor cu localizare di-
versă.

Disfuncţia renală survenită la 87% pacienţi 9. 
confi rmă vulnerabilitatea sistemului renal la schim-
bările de perfuzie vasculară pe perioada CEC având 
un rol esenţial în evoluţia MODS.

Mortalitatea copiilor cu MODS în departa-10. 
mentul Anestezie şi Terapie Intensivă, pe parcursul 
anilor 2011-2013 a constituit-o 37,5% (6 copii), co-
relând cu numarul de sisteme afectate.
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CONCEPTE NOI ÎN MANAGEMENTUL HEMODINAMIC 
AL SINDROMULUI DISFUNCŢIEI MULTIPLE DE ORGANE 

DE ORIGINE SEPTICĂ (Revista literaturii)

Mihail Borş, Catedra Anesteziologie şi Reanimatologie 
Nr. 2 USMF „Nicolae Testemiţanu”

Rezumat
Este efectuată o analiză a datelor din literatură din ultimii ani, referitor la conceptul de SIRS, SEPSIS, MODS, ŞS. Sunt 

stabilite unele corelaţii între schimbările fi ziopatologice şi manifestările clinice, hipoperfuzia tisulară şi dizoxia fi ind princi-
palele mecanisme în dezvoltarea şi progresarea procesului septic la stadiile SIRS, Sepsis, Sepsis sever, MODS, Şoc septic. 
S-a observat, că aceste stadii nu sunt strict delimitate clinic în timp şi interferează la etapele de trecere, astfel că SIRS faza III, 
corelează cu primele semne de MODS faza I, MODS în dezvoltare (faza II) include criterii de şoc hiperdinamic, iar MODS 
instalat (faza III) corespunde şocului septic hipodinamic. Axarea TI pe corecţia hipotensiunii arteriale şi hipoperfuziei cu 
lichide până la răspunsul inefi cient la lichide şi necesitatea de inotrope este un indice de TI întârziată, deoarece suportul va-
soactiv se aplică la o etapă când ŞS din faza hiperdinamică trece deja în faza hipodinamică. S-a ajuns la concluzia că în unele 
cazuri este argumentat de iniţiat terapia vasoactivă mai precoce, concomitent cu algoritmul de monitoring hemodinamic deja 
începând cu MODS I-II, sau la diagnosticarea primelor semne de şoc hiperdinamic. Utilizarea schemelor de monitoring şi 
tratament hemodinamic precoce permit managementul mai efectiv şi mai argumentat din punct de vedere fi ziopatogenic şi 
clinic a terapiei hemodinamice in cadrul MODS şi ŞS la pacienţii cu sepsis chirurgical.

Cuvinte-cheie: SIRS, SEPSIS, MODS, Şoc septic, management hemodinamic 

Summary. The new concept of hemodynamic management in multiple organ dysfunction syndrome of septic 
origin

Analysing the data in the literature over the concept of SEPSIS, I have established some correlation between patho-
physiological changes and clinical manifestations, tissue hypoperfusion, and dizoxia, who are the main mechanisms in 
the development and the progression process septic at the evolutive stages SIRS, Sepsis, Severe Sepsis, MODS, Septic 
Shock. Clinically these stages are not strictly limited in time and interfere at crossing stages, so that SIRS Phase III cor-
relates with the fi rst signs of MODS Phase I, MODS Phase II includes criteria hyperdynamic shock and MODS phase III 
corresponds to hypodynamic shock.TI focus on the correction of hypotension and hypoperfusion with liquids until the 
ineffective response to the liquids and the need of inotropics is a index of a late TI, because the vasoactive support applies 
to a stage when septic shock from hyperdynamic phase pass already to hypodynamic phase. In some cases it is justifi ed 
to initiate early the vasoactive therapy, while hemodynamic monitoring algorithm already starting with MODS I-II,or 
diagnose of fi rst signs of hyperdynamic shock. That applying the criteria for diagnosis and treatment hemodynamic at the 
diagnose of early signs of hyperdynamic shock, allows the more effective and justifi ed use in terms vasoactive therapy, 
modeling this way the central hemodynamics, regional and peripheral in order to decrease the effects of hypoperfusion 
and to interrupt this vicious circle as early as possible in the cases of patients with surgical sepsis.

Резюме. Новая концепция в гемодинамического менежмента при синдроме полиорганной дисфункции 
при сепсисе

Проведен обзор литературных данных об современных концепциях о сепсисе, полиорганной недостаточно-
сти, септическом шоке. Установлены некоторые особенности и кореляции в клинических стадиях развития син-
дрома системного воспалительного ответа, сепсиса, полиорганной дисфункции и септического шока у больных 
с тяжолым хирургическим сепсисом. Нарушение перфузии и гипоксиия тканей является главным механизмом 
развития синдрома полиорганной дисфункции при сепсисе. Раняя гемолинамическая терапия коррекция газооб-
мена, метаболических нарушений, а также расстройств микроциркуляции, реологических свойств крови начатая 
при первых признаках ПОН и СШ, может улучшить результаты комплексной интенсивной терапии у больных с 
тяжолым хирургическим сепсисом.

Actualitatea temei
Mortalitatea în sepsisul chirurgical sever: 

(MODS indus de infecţie sau hipoperfuzie tisulară) 
şi în şocul septic: (hipotensiunea arterială refractară 
la lichide în asociere cu MODS sau hipoperfuzie ti-
sulară), rămâne inacceptabil de înaltă în majoritatea 
centrelor de tratament al sepsisului. 

Rezultatele tratamentului în sepsisul chirurgical 
sever, la fel ca şi în infarctul miocardic acut sau ata-
cul cerebrovascular, sunt infl uenţate de oportunitatea 
şi adecvanţa Terapiei Intensive complexe şi specifi -
ce, administrate în primele ore de apariţie a sindro-
mului caracteristic SIRS / SEPSIS/ MODS/ŞS.
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Generalităţi
Conform ultimilor întruniri internaţionale de 

consens în domeniu, Sepsis-ul este defi nit ca SIRS, 
în care infecţia este dovedită. Sechelele SIRS/sepsis 
sunt reprezentate de sindromul de disfuncţie organi-
că multiplă (Multiple Organ Disfunction Syndrome - 
MODS) care poate fi  defi nit ca insufi cienţa menţinerii 
homeostaziei fără intervenţie terapeutică [1].

Conceptul actual existent al SEPSIS-ului face im-
presia că acest proces este bine determinat din punct 
de vedere clinic, structurat şi stadializat, astfel încât 
diagnosticarea precoce şi iniţierea tratamentului he-
modinamic efectiv ar trebui să fi e bine determinată 
şi etapizată.

Patofi ziologic SEPSIS-ul evoluează spre Sepsis 
sever prin progresarea diferitor stadii SIRS ↔CARS↔ 
MARS→MODS, care şi determină tipul de evoluţie: 
fulminantă, acută, lentă/trenantă. SIRS este o reacţie 
biochimică a organismului, iar MODS reprezintă re-
fl ectarea clinică generalizată a acestui răspuns imun 
infl amator. La fel ca şi schimbările ce au loc în SIRS, 
schimbările în MODS sunt într-o anumită corelaţie, 
exprimând exteriorizarea clinică a proceselor fi ziopa-
tologice celulare.

Criterii şi stadii în evoluţia SIRS
În dezvoltarea SIRS-ului sunt cunoscute trei sta-

dii.
În stadiul I ca urmare a agresiunii, citokinele pro-

duse local ca răspuns infl amator mobilizeaza celulele 
sistemului reticulo-endotelial pentru vindecarea lezi-
unii.

În stadiul II, se eliberează în circulaţie mici can-
tităţi de citokine cu intensifi carea răspunsului local. 
Are loc iniţierea răspunsului de fază acută, controlat 
de scăderea mediatorilor proinfl amatori. Se elibera-
reză antagoniştii endogeni, proces ce continuă până 
la vindecarea leziunii, eradicarea infecţiei şi resilirea 
homeostaziei.

În stadiul III începe o reacţie agresivă sistemică. 
Citokinele, eliberate în fl uxul sangvin devin distruc-
tive. Mediatorii infl amaţiei declanşează numeroase 
cascade umorale ce duc la o activare intensă a siste-
mului reticuloendotelial cu scăderea integrităţii mi-
crocirculaţiei şi repercusiuni asupra organelor la dis-
tanţă de focarul iniţial.

Se constată că clinic în SIRS stadiul III apar deja 
primele semne de iniţiere a MODS.

Manifestările clinice în SIRS III, determinate de 
creşterea iniţială a tonusului vascular, urmată de vazo-
dilataţie periferică (vasoplegie), creşterea coagulării in-
travasculare, activităţii leucocitelor şi a celulelor endo-
teliale, sunt fără îndoială factori majori în dezvoltarea 
MODS, CID, ARDS, ŞS şi alte disfuncţii de organe.

SIRS şi MODS par a fi  procese similare, dar nu 

identice. SIRS descrie procesul fi ziopatologic, pe 
când MODS refl ectă consecinţele clinice acestui pro-
ces. Altfel spus SIRS este răspunsul homeostaziei 
sistemice la factorii  provocatori ce ameninţă viaţa, 
iar MODS refl ectă consecinţele adaptării inefi ciente 
la acest răspuns.

Criterii şi stadii în evoluţia MODS
Există 4 stadii de dezvoltare a MODS-ului.
Stadiul I, (stadiul subclinic), schimbările clinice 

practic nu se manifestă.
Un examen riguros poate depista careva shimbări 

nesemnifi cative clinico-biochimice (uşoară alcaloză 
respiratorie, creştera toleranţei la insulină etc.).

În stadiul II apar unele semne clinice ca reacţie 
hiperdinamică a sistemului cardiovascular, hipoxie, 
azotemie neînsemnată, reacţie catabolică, poate apa-
re semne de icter, leucocitoză, limfopenie, dereglări 
neurologice

În stadiul III are loc progresarea dereglărilor sus 
enumerate şi asocierea sindromului trombohemo-
ragic, acidozei metabolice, hiperglicemiei, scăderea 
debitului cardiac.

Stadiul IV este caracterizat de schimbări clinice 
ireversibile în fază terminală.

Constatari şi contribuţii proprii în conceptul 
SIRS, MODS, ŞS

Majoritatea studiilor din ultimii 10 ani au fost 
axate preponderent pe direcţia de întrerupere a pro-
cesului la etapele de SIRS↔MODS prin infl uenţă 
asupra mecanismelor fi ziopatologice celulare prin 
tratamente cu interleukine, statine şi alţi factori bio-
chimici privind mai mult studii experimentale şi cli-
nice (Surving Sepsis 2009), dar care spre regret nu au 
atins rezultatul scontat. 

Sau efectuat multiple studii axate la faza fi nală a 
procesului septic, generatoare de cele mai multe com-
plicaţii grave: Şocului Septic şi MODS –ului tardiv 
(MODS  stadiul III-IV). 

Din această cauză revederea Conceptului de SEP-
SIS şi componentelor lui: Sepsis sever, MODS, Şoc 
Septic - rămâne o problemă foarte actuală care pune 
multe semne de întrebare şi provocări clinice. 

Analizând datele de ultimii ani din literatura mul-
tidisciplinară evaluând conceptul SIRS, MODS, ŞS 
se văd clar unele legităţi şi corelaţii fi ziopatologice  
cu cele ale evoluţiei clinice care poartă un anumit 
caracter individualizat specifi c fi ecăriei persoane în 
dependenţă de sex, vârstă, comorbidităţi. (Diverse 
scoruri de severitate).

Toate mecanismele evolutive ale SIRS în conse-
cinţă duc la apariţia manifestărilor clinice de disfuncţii 
la nivel de organe şi sisteme manifestate prin hipoper-
fuzia tisulară, hipoxie/dizoxie, dereglări endoteliale, 
detresă mitocondrială, hipoxia tisulară/ celulară.
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Hipoperfuzia tisulară şi dizoxia devin principale-
le mecanisme în dezvoltarea şi progresarea procesului 
septic, care persistă clinic la toate stadiile evolutive 
SIRS; MODS; ŞS. Şoc refractar.

Conceptul despre hipoperfuzia tisulară şi dizoxia, 
disfuncţia endotelială şi mitocondrială, stau la baza 
tuturor manifestărilor clinice ale procesului septic în-
cepând cu SIRS III la etapa SEPSIS sau refl ectarea 
clinică a lui corespunzator MODS I.

Deci clinic MODS I î-şi ia începutul la etapa de 
SIRS III având la bază dereglările de perfuzie tisulară.

Reieşind din cele expuse conceptual primele com-
ponente ale MODS ar fi  logic a fi  considerate: dis-
funcţia endotelială, disfuncţia mitocondrială, dizoxia 
tisulară/ celulară şi acidoza. Prin urmare acesta poate fi  
considerat mecanismul universal de apariţie MODS.

Conform datelor literaturii existente Sepsisul Se-
ver este considerat SEPSIS asociat cu disfuncţie orga-
nică. Sunt bine caracterizate componentele MODS şi 
date caracteristicile parametrilor de disfuncţie pentru 
fi ecare organ/ sistem (Bone) fi ind specifi cat ca cauză 
a acestor disfuncţii este hipoperfuzia tisulară sau per-
fuzia inadecvată.

Conform conceptelor prezente criteriile de ŞS 
sunt redate ca stadiul când hipotensiunea nu poate fi  
corijată volemic, nu raspunde la resuscitarea cu lichi-
de şi necesită suport inotrop/ vasoactiv.

În acelaşi timp şi MODS-ul şi Şocul Septic sunt 
caracterizate de hipoperfuzie tisulară. Diferenţa con-
stă în gradul de hipoperfuzie, care se agravează trep-
tat fi ind determinat de un cerc vicios de hipoperfu-
zie şi de reperfuzie şi dizoxie/hipoxie, avansând de 
la MODS I → MODS II → MODS III → ŞS →ŞR 
(MODS IV).

Menţionăm că clinic aceste stadii nu sunt strict 
delimitate în timp, iar patogenetic interferează sau 
confl uează la etapele de trecere dintr-o fază în alta 
astfel că criteriile de MODS II în dezvoltare deja in-
clud criterii de şoc septic în faza hiperdinamică.

La fel şi MODS III corelează sau imbină semne 
de ŞS hipodinamic. MODS III şi ŞS pot evolua re-
versibil spre ameliorare şi pot progresa spre faza de 
declin /terminală ŞR =MODS IV.

Axarea TI pe corecţia hipotebsiunii arteriale şi hi-
poperfuziei cu lichide până la răspunsul inefi cient la 
lichide şi necesitate de vasopresoare şi inotrope este 
un indice de TI intârziată a MODS şi ŞS deoarece 
suportul hemodinamic cu vazoactive se aplică doar 
la o etapă când eşuează terapia ci lichide, iar ŞS din 
faza hiperdinamică trece deja în faza hipodinamică 
evidentă cu o hTA şi o hipoperfuzie tisulară marca-
tă, care la rândul său agravează din nou MODS-ul cu 
cresterea gradului de hipoperfuzie şi dizoxie. 

Conceptul nou constă în recunoasterea MODS-lui 
ca un proces de refl ectare clinică a unui SIRS necon-

trolat. Odată instalat MODS-ul evoluează stadializat 
(MODS I- MODS II – MODS III –MODS IV). Du-
rata fazelor este în dependenţă de mai mulţi factori 
(agentul etiopatogen, caracteristica focarului septic, 
vârsta, comorbidităţile, reactivitatea individuală a or-
ganismului etc.).

Şocul Septic nu trebuie privit ca o fază separată 
a sepsisului, ci ca o componentă a sepsisului sever 
complicat cu MODS sau şi ŞS. Fazele evolutive ale 
MODS include în sine deja la faza de MODS II a ele-
mentelor hiperdinamice de şoc şeptic, care în conti-
nuare evoluează în paralel, concomitent:

MODS II→ MODS III → MODS IV
ŞS hiper → ŞS hipo   →  ŞS refr.
Actualmente conform ghidurilor şi recomandări-

lor existente se recomandă a face TI a hTA din MODS 
prin refacere volemică la faza de MODS II → MODS 
III şi doar la inefi cienţa ei de a trece la algoritmul de 
TI inotropă, acceptându-se instalarea diagnosticului 
de şos septic, care clinic este deja în faza hipochine-
tică, hipodinamică.

În acest context ar fi  mai logic în unele cazuri ful-
minante de iniţiat terapia vasopresorie mai precoce 
concomitent cu algoritmul de monitoring hemodina-
mic strict individualizată adaptată tipului de răspuns 
hemodinamic deja începând cu MODS I- MODS II 
la diagnosticarea primelor semne de şoc hiperdina-
mic, modelând şi menţinând hemodinamica centrală, 
regională şi periferică astfel, încât pentru a deminua 
efectele hipoperfuziei şi a întrerupe cercul vicios mai 
precoce posibil.

Reieşind din cele expuse putem concluziona că 
utilizarea schemelor de monitoring şi tratament he-
modinamic precoce permit managementul mai efectiv 
şi mai argumentat din punct de vedere fi ziopatogenic 
şi clinic a terapiei hemodinamice în cadrul MODS şi 
ŞS la pacienţii cu sepsis chirurgical.
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Rezumat 
Tratamentul injectabil joacă un rol major în terapia durerii lombare joase şi a radiculopatiilor şi tinde să devină 

parte integrantă din abordarea multidisciplinară a tratamentului şi reabilitării pacienţilor cu durere. Injecţiile epidurale, 
pararadiculare şi faţetare la nivelul coloanei vertebrale lombare sunt efectuate preferenţial prin ghidaj computer-tomogra-
fi c sau fl uoroscopic. În acest articol vom prezenta o tehnică alternativă de ghidaj ultrasonografi c pentru a descrie sonoa-
natomia relevantă pentru terapia infi ltrativă în tratamentul durerii lombare.

Cuvinte-cheie: durere lombară, tratament invaziv, ghidaj ultrasonografi c, terapie infi ltrativă

Summary. Ultrasound guidance in the management of back   . Review
Injection therapies play a major role in the treatment of low back pain and radiculopathy and are becoming integral 

parts of a multidisciplinary approach in treatment and rehabilitation of patients with pain. Epidural, pararadicular and 
facet-joint injections in the lumbar spine are preferentially performed with computed tomography or fl uoroscopy-guidan-
ce. In this review we present an alternative ultrasound-guided technique, to describe the relevant sonoanatomy for the 
treatment of low back pain with injection therapy.

Key words: low back pain, ivasive treatment, ultrasound-guided technique, injection therapy

Резюме. Лечение боли в спине под ультразвуковым контролем. Обзор литературы.
Лечение блокадами играет важную роль в терапии боли в спине и радикулопатии и стремится стать неот-

ъемлемой частью мультидисциплинарного подхода к лечению и реабилитации пациентов с болью. Эпидуральная, 
парарадикулярная и фасет-суставная блокада поясничного отдела позвоночника выполняются преимущественно 
с помощью компьютерной томографии или флуороскопии. В этой статье мы представляем альтернативное техни-
ку под ультразвуковым контролем для описания соответствующей соноанатомии для инфильтративной терапии 
в лечение боли в пояснице.

Ключевые слова: поясничная боль, инвазивное лечение, ультразвуковой мониторинг, инфильтративная 
терапия

Introducere
Durerea lombară reprezintă un simptom, cauza 

căruia este complexă, implicând afectarea musculară, 
articulară, vertebrală şi/sau a structurilor spinale şi a 
nervilor periferici. Durerea lombară ocupă locul doi 
după motivele de adresare la medic pentru o boală 
cronică, este a cincea cauză de spitalizare şi al treilea 
cel mai frecvent motiv pentru o intervenţie chirurgi-
cală, impactul socio-economic fi ind unul major [1]. 
Durerea lombară şi radiculopatiile sunt maladii foarte 
frecvente la adult, astfel majoritatea vor experimenta 
cel puţin o dată în viaţa lor durere de spate şi odată cu 
înaintarea în vârstă un număr mai mare de pacienţi cu 
astfel de simptome sunt consultaţi de către medicii de 
familie şi specialiştii în tratamentul durerii [2-5].

Durerile lombare apar pe motivul afectării de-
generative ale articulaţiilor zigapofi zare sau faţetare 

aproximativ în 30% cazuri [6-8]. Aceste articula-
ţii sunt inervate de ramurile mediale ale rădăcinilor 
posterioare ale măduvei spinării din nivelul implicat 
şi cele cu un nivel mai sus [9]. Durerea din aceste 
articulaţii este de obicei localizată în regiunea lom-
bară şi poate iradia în regiunea fesieră sau regiunea 
proximală a membrelor inferioare. Suprasolicitarea 
articulaţiilor faţetare prin extensia oblică poate repro-
duce simptomele. Istoricul şi examenul fi zic nu sunt 
mijloacele cele mai sigure de diagnosticare a durerii 
mediată de articulaţiile faţetare. 

Tratamentul injectabil joacă un rol major în te-
rapia durerii lombare şi a radiculopatiilor şi tinde să 
devină parte integrantă din abordarea multidisciplina-
ră a tratamentului şi reabilitării pacienţilor cu durere. 
Indicaţiile acceptate pentru terapia infi ltrativă a rădă-
cinilor lombare sunt herniile de disc intraforaminale 
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şi laterale, sindromul de chirurgie nereuşită a spatelui 
(failed back surgery syndrome) şi iritarea nervoasă 
cronică prin alterarea osoasă inoperabilă. Indicaţiile 
pentru infi ltraţiile articulaţiilor faţetare sunt sindro-
mul de faţetă articulară rezultat din dereglarea acută 
a funcţiei articulaţiilor faţetare în microtraumatisme, 
instabilitate vertebrală, osteoartrita şi hiperplazia ar-
ticulaţiilor [10].

Ghidajul imagistic în tratamentul infi ltrativ al 
durerii lombare a crescut precizia injectărilor. Ultra-
sonografi a este limitată în capacitatea de vizualizare 
prin substanţa osoasa, din care motiv injecţiile pa-
raradiculare şi ale articulaţiilor faţetare ale coloanei 
lombare sunt efectuate de preferinţă sub ghidaj com-
puter tomografi c sau fl uoroscopic. Cu toate acestea 
ultrasunetul are mai multe avantaje. Nervii periferici 
pot fi  vizualizaţi prin ultrasunet, dar nu prin fl uoro-
scopie. Ultrasunetul poate fi  utilizat pentru a facilita 
plasarea acului în locul infi ltraţiei şi poate fi  combinat 
cu fl uoroscopia la utilizarea contrastului. Acest lucru 
poate îmbunătăţi viteza, siguranţa şi acurateţea unei 
proceduri evitând expunerea radiaţiei. 

Numeroase studii au demonstrat corectitudinea 
procedurilor ghidate ultrasonografi c la nivelul coloa-
nei vertebrale lombare [9-11]. Infi ltraţiile epidurale 
caudale sunt indicate pentru durerea radiculară cau-
zată de stenoza canalului lombar sau herniile de disc 
intervertebral. Se preferă abordarea caudală din cauza 
riscului mai mic de infi ltraţie intratecală şi puncţie ac-
cidentală [12-14]. Infi ltraţiile caudale sunt de obicei 
realizate cu ghidare fl uoroscopică, însă ultrasonogra-
fi a ofera o mare alternativă fl uoroscopiei. 

Rolul ecografi ei în infi ltraţiile la nivelul canalu-
lui rahidian a fost subapreciat din cauza efi cacitatăţii 
relative a tehnicii ghidate şi parţial din cauza difi cul-
tăţilor de vizualizare prin fereastra ecografi că îngus-
tă produsă de particularităţile anatomice osoase ale 
coloanei vertebrale. Vizualizarea ultrasonografi că a 
structurilor localizate în interiorul canalului vertebral 
osos la adulţi este posibilă numai prin intermediul 
spaţiilor interlaminare dintre vertebrele adiacente. Cu 
toate acestea, imaginea ecografi că apărută în acest 
mod stă la baza utilităţii ultrasunetelor în infi ltraţiile 
epidurale, deoarece dacă spaţiul interlaminar permite 
trecerea undelor sonore în canalul vertebral, acelaşi 
spaţiu va permite trecerea acului în spaţiul epidural 
sau intratecal [9-11].

Particularităţi tehnice ale ultrasonografi ei co-
loanei lombare

În primul rând, practicianul trebuie să fi e într-o 
poziţie ergonomică şi confortabilă pentru a efec-
tua infi ltraţiile. Pacientul trebuie să stea confortabil. 
Intervenţiile ultrasunet-ghidate la nivelul coloanei 
vertebrale lombare sunt efectuate, pacientul fi ind în 

poziţie culcată, decubit lateral sau aşezat. Riscurile, 
benefi ciile şi alternativele tuturor procedurilor ar tre-
bui să fi e discutate cu pacientul şi familia lor şi de 
a obţine consimţământul informat. Riscurile comune 
tuturor preparatelor injectabile includ hemoragia, in-
fecţia, intensifi carea durerii, reacţiile alergice, leziuni 
ale nervilor, tendoanelor sau ruptura de ligamente. 
Riscuri specifi ce injectării corticosteroizilor includ 
atrofi a locală sau depigmentare a pielii, creşterea ten-
siunii arteriale sau a glicemiei, modifi cări ale dispo-
ziţiei, insomnie, erupţii cutanate, dar acestea sunt rare 
la dozele cele mai frecvent utilizate.

Este necesar de selectat tipul potrivit de aparat 
de ultrasonografi e şi de transductor. Transductoare-
le de înaltă frecvenţă cu matrice liniară (de obicei, 
10 MHz +) au o rezoluţie mai mare şi au permis ca 
ultrasonografi a musculo-scheletală (MSK-US) să fi e 
posibilă. Pentru regiunea lombară a coloanei verte-
brale este necesar un dispozitiv de ultrasunet stan-
dard folosind un transductor curbat sau liniar de 17-6 
MHz sau alternativ de 5-1 MHz, în funcţie de masa 
corporală a pacientului. Întreaga procedură se face în 
condiţii sterile. Setarea adâncimii iniţiale de 7-8 cm 
este adecvată pentru majoritatea pacienţilor, dar pro-
funzimea, focusarea, setările aparatului de ultrasunet 
trebuie ajustate în timpul procesului de scanare pen-
tru a produce o imagine optimă. Modul Doppler poate 
fi  folosit pentru a identifi ca fl uxul sanguin. Este util 
în identifi carea vaselor sanguine, dar poate fi  de ase-
menea utilizat pentru a detecta mişcările acului sau a 
cantităţii mici de medicament injectat, îmbunătăţind 
localizarea acului. ColorDoppler-ul prezintă direcţia 
fl uxului, PowerDoppler-ul este mult mai sensibil la 
mişcarea fl uxului [10, 47].

Sonoanatomia regiunii lombare a coloanei ver-
tebrale

Anatomia omului este descrisă în cele trei planuri 
de bază: sagital, transversal şi coronal. Similar, există 
trei orientări de bază ale sondei şi fasciculului de ul-
trasunet: paramedian sagital (PS), atunci când fasci-
culul este orientat în plan sagital al coloanei vertebrale 
lateral cu planul sagital median; paramedian sagital 
oblic (oblic PS), similar cu planul PS cu excepţia fap-
tului că fasciculul este acum înclinat şi care vizează 
spre plan sagital median; transversal, în cazul în care 
fasciculul este orientată paralel cu planul transversal 
sau planul orizontal. Termenii ,,transversal” şi ,,axial” 
sunt sinonime când se referă la planurile imagistice. 
[15].

Recunoaşterea paternului sonografi c este esenţial 
în interpretarea sonoanatomiei coloanei vertebrale, 
deoarece profunzimea şi spaţiul eco limitat împiedică 
de multe ori vizualizarea clară a structurilor anato-
mice relevante. Suprafeţele osoase apar ca structuri 
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liniare cu umbre acustice dense hiperecogene, sub 
care se ascund structurile mai profunde. Ţesutul con-
junctiv, cum ar fi  ligamentele şi membranele fascia-
le, de asemenea, sunt hiperecogene, însă impedanţa 
acustică a lor este mai mică decât cea a osului, deci 
structurile mai profunde decât ele pot fi  vizualizate. 
Ţesutul adipos şi fl uid au impedanţă acustică foarte 
scăzută şi sunt hipoecoice. 

Ki Jinn Chin et al. descriu 5 moduri de vizualizare 
ultrasonografi că a regiunii lombare: vizualizare para-
sagitală (PS) a proceselor transversale, vizualizare 
PS a proceselor articulare, vizualizare PS oblică, vi-
zualizare transversală a procesului spinos şi vizuali-
zare transversală interlaminară [15]. Acestea facili-
tează atât procesul de recunoaştere a structurilor cât şi 
performanţa generală a blocadelor ultrasunet-ghidate 
la nivelul canalului rahidian.

Infi ltraţiile ultrasunet-ghidate pot avea avantaje 
asupra tehnicilor tradiţionale de efectuare a aneste-
ziei regionale. Practicienii au raportat mai puţine le-
ziuni vasculare, succes mai frecvent şi o doză redusă 
de anestezic local [16]. Infi ltraţia epidurală de cor-
ticosteroizi a fost folosită ca o metodă de tratament 
nonchirurgical acceptat în gestionarea durerii de spa-
te cronice. Abordarea transforaminală ghidată fl uoro-
scopic rămâne calea cea mai precisă şi efi cientă de 
administrare a corticosteroizilor în spaţiul epidural, 
deoarece confi rmă localizarea corectă a acului şi că 
medicamentul este injectat în mod corespunzător în 
spaţiul epidural, dar prezintă pericol de radiaţie a pa-
cientului şi a intervenţionistului şi nu poate fi  practi-
cat zilnic [17]. 

În ultimii ani, ultrasonografi a a fost utilizată pe 
scară largă pentru blocade regionale şi evaluarea ana-
tomiei sistemului nervos. Detalii anatomice ale hia-
tului sacral, cornua sacrală bilaterală, apexul hiatului 
sacral, pereţii anteriori şi posteriori ai canalului sacral 
şi ligamentul sacrococcigian pot fi  detectate în mod 
clar sub ghidajul de ultrasunete [18-20]. Hiatul sacral 
este cel mai important reper osos pentru efectuarea 
infi ltraţiilor epidurale caudale şi rata de succes depin-
de de plasarea corectă a acului în canalul sacral şi de 
variaţiile anatomice a hiatului sacral [19]. Anatomia 
hiatului sacral a fost cercetată în mai multe studii şi 
bazată pe măsurările radiologice sau cadaverice, une-
le puncte au fost propuse pentru a creşte rata de sigu-
ranţă şi de succes a injecţiilor caudale [21]. Numeroa-
se studii demonstrează aplicarea ultrasonografi ei ca o 
modalitate sigură şi rapidă de a localiza hiatul sacral 
şi pentru a ghida plasarea acului în infi ltraţiile epi-
durale caudale. Ultrasunetul poate oferi imagini clare 
ale hiatului sacral şi poate detecta variaţiile anatomice 
ale osului sacru, acestea făcând difi cilă sau imposibilă 
injecţia epidurală [19, 22-24].

Difi cultatea tehnică a blocadei la nivelul canalu-
lui rahidian ghidată ultrasonografi c poate fi  apreciată 
cu ajutorul a doi parametri: numărul de injectări ne-
cesare pentru a avea succes şi timpul necesar pentru 
efectuarea procedurii. Dintre cele două prima se con-
sideră să fi e mai importantă, deoarece manipulaţiile 
multiple cu acul se pot asocia cu complicaţii, cum ar 
fi  puncţie accidentală durală, puncţie vasculară [25]. 
Literatura de specialitate indică faptul că utilizarea 
tehnicii ultrasunet-ghidate reduce la jumătate numă-
rul de injectări necesare la nivelul canalului rahidian 
sau a crescut în mod semnifi cativ succesul primului 
pasaj [26-28]. 

În studiul publicat de Mahshid Nikooseresht et al. 
infi ltraţiile epidurale la 2 dintre cei 10 pacienţi exami-
naţi nu au reuşit, deoarece hiatul sacral nu a putut fi  
identifi cat prin ultrasonografi e. La aceşti pacienţi s-a 
aplicat alternativ ghidajul fl uoroscopic care a fost la 
fel fără succes. Radiografi a ulterioară a osului sacru 
la aceşti pacienţi a arătat că hiatul sacral a fost ana-
tomic închis [16]. Astfel, imaginile obţinute prin ghi-
darea ultrasonografi că a sugerat ca ultrasunetul poate 
fi  utilizat ca un instrument efi cient pentru evaluarea 
variaţiilor anatomice ale hiatului sacral. Observarea 
avansării acului în canalul sacral, turbulenţa fl uidului 
injectat şi proba aspiraţiei negativă pot fi  utilizate ca 
indicatori de succes ai infi ltraţiilor epidurale ghidate 
imagistic.

Vizualizarea structurilor profunde poate fi  difi cilă 
la anumite categorii de pacienţi. La pacienţii obezi, 
structurile sunt mai puţin distincte, din cauza atenuă-
rii ecourilor la parcurgerea undelor de ultrasunet prin 
stratul mai mare de ţesut adipos [29]. Cu toate aces-
tea, progresele în tehnologia imagistică precum îm-
bunătăţirea imaginii prin tehnica combinată şi tehnica 
prin ţesut armonic poate compensa calitatea imaginii, 
iar studii recente susţin fezabilitatea ultrasonografi ei 
la populaţia obeză [30-32]. La pacienţii vârstnici în-
gustarea spaţiului interspinos şi spaţiile interlaminare 
cauzate de osifi carea ligamentelor interspinoase şi hi-
pertrofi a articulaţiilor faţetare pot cauza difi cultăţi de 
vizualizare. Procesele spinoase proeminente la paci-
enţii astenici de asemenea pot împiedica contactul cu 
pielea şi cu sonda ultrasonografi că. La aceşti pacienţi, 
obţinerea imaginii transversale a canalului vertebral 
poate fi  difi cilă sau imposibilă şi selectarea metodei 
PS oblice poate fi  o mai bună alegere. La aceşti paci-
enţi contactul poate fi  îmbunătăţit prin utilizarea unei 
sonde cu un volum mai mic [33].

Ghidarea ultrasonografi că a infi ltraţiilor ple-
xului lombar

Plexurile lombar (L2-L4) şi lombo-sacral (L4-
L5-S1) sunt responsabile de inervaţia membrelor 
inferioare şi sunt deseori reperele pentru tratamentul 
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durerii lombare prin infi ltraţii ghidate ultrasonografi c. 
Plexul lombar este localizat între straturile anterioare 
şi posterioare ale muşchiului psoas mare. Muşchiul 
psoas mare aderă la corpurile vertebrale, discurile in-
tervertebrale şi procesele transversale ale vertebrelor 
T12-L5. Plexul lombar poate fi  abordat ultrasono-
grafi c între stratul anterior şi posterior al muşchiului 
psoas mare [34-36]. Infi ltraţiile plexului lombar sunt 
în mod tradiţional realizate folosind repere anatomi-
ce, însă aceşti markeri pot varia in rândul pacientilor 
[34-37]. Literatura de specialitate descriu tehnici al-
ternative de infi ltraţii a plexului lombar şi lombo-sa-
cral. Cele mai efective tehnici sunt Tehnica Shamrock 
[37] şi Tehnica ultrasonografi că Trident [38].

Unica tehnică cu vizualizare sonografi că directă a 
plexului lombar este tehnica Shamrock care identifi că 
un patern caracteristic -,,semnul trident” în formă de 
trifoi unde procesul transversal al vertebrei lombare 
L4 ar fi  peţiolul inconjurat de trei frunze – muşchiul 
psoas mare, muşchiul patrat lombar şi muşchiul erec-
tor spinae. Medial şi posterior de muşchiul psoas mare 
este vizibil plexul lombar cu o structură hiperecogenă 
sonografi c distinctă faţă de muşchi. Această tehnică 
de blocare a plexului lombar ghidată ultrasonografi c a 
fost efectuată cu succes şi în combinaţie cu infi ltraţia 
nervului sciatic [37]. Kirchmair şi colegii deaseme-
nea au descris recent sonoanatomia relevantă pentru 
infi ltraţiile plexului lombar. Deşi ei nu au putut vizu-
aliza plexul lombar au fost capabili să ghideze exact 
acul pentru infi ltraţii cu ajutorul ultrasunetului (la 
cadavre) în regiunea posterioară a muşchiului psoas, 
unde se afl ă rădăcinile plexului lombar [39-40]. Ast-
fel, comparativ cu metodele tradiţionale de abordare a 
plexului lombar, ghidarea ultrasonografi că are avan-
taje deoarece anatomia regională este clar delimitată, 
se identifi că avansarea acului şi poate fi  observat în 
timp real distribuţia medicamentului.

Tehnici noi de infi ltraţie a plexului lombar şi sa-
cral ultrasunet-ghidate sunt descrise de către Bendtsen 
TF şi colegii [41]. Ei au descris în detalii deplasarea 
sondei ultrasonografi ce spre repere anatomice distinc-
te pentru o mai usoară patrundere a acului infi ltrativ 
cât mai aproape de rădăcinile plexului lombo-sacral. 
Acestea sunt tehnica prin Deplasare suprasacrală pa-
ralelă (SupraSacral Parallel Shift (SSPS)) care produ-
ce blocarea trunchiului lombo-sacral dintr-o singură 
injectare şi tehnica ultrasonografi că de Deplasare pa-
rasacrală paralelă (ParaSacral Parallel Shift (PSPS)) 
care identifi că plexul sacral exact în locul unde pără-
seşte pelvisul prin gaura sciatică mare, sub muşchiul 
piriform [42].

Tehnici ultrasunet-ghidate în infi ltraţiile arti-
culaţiilor faţetare

Articulaţiile faţetare sau zigapofi zare sunt consi-

derate a fi  surse frecvente de durere cronică lombară 
[44]. Durerea localizată la nivel lombar poate iradia 
spre structurile adiacente - fese şi regiunile proxima-
le ale extremităţilor inferioare. Articulaţiiile faţetare 
sunt inervate de ramurile mediale derivate din rădăci-
nile posterioare ale nervului spinal de la acelaşi seg-
ment sau de la un nivel mai sus, astfel infi ltraţiile cu 
anestetic local ale acestor nervi au fost propuse pentru 
scopuri de diagnostic şi de prognostic. Deoarece in-
fi ltraţiile faţetare sunt adesea necesare pentru a iden-
tifi ca durerea articulară simptomatică sau pentru ex-
cluderea originii articulare a durerii, procedura poate 
expune pacienţii şi personalul medical la doze consi-
derabile de radiaţie. Ultrasonografi a nu este asocia-
tă cu expunerea la radiaţie. Ghidajul ecografi c a fost 
propus recent ca o posibilă alternativă fl uoroscopiei 
pentru infi ltraţia ramurii nervoase mediale ale articu-
laţiei faţetare. Studiile anatomice sugerează că odată 
cu înaintarea în vârstă, aceste articulaţii devin mai fra-
gile şi orientarea lor se schimbă din poziţie coronală 
în poziţie sagitală. Cele mai caudale articulaţii faţeta-
re lombare L3-L4, L4-L5, L5-S1 sunt suprasolicitate 
în timpul fl exiei laterale şi anterioare a trunchiului, 
astfel fi ind predispuse la infl amaţie, hipertrofi e articu-
lară şi formarea de osteofi te. Osteoartrita articulaţiilor 
faţetare este la fel frecvent intalnită în asociere cu de-
generarea discului intervertebral [45].

Galiano et al. [43] au propus tehnici de aborda-
re ultasonografi că a articulaţiilor faţetare vertebrale. 
Acest grup de cercetători au demonstrat acurateţea 
şi corectitudinea infi ltraţiilor faţetare ultrasunet-ghi-
date la toate nivelurile lombare, mai ales la nivelul 
L5-S1 care este cel mai frecvent afectat. Galiano a 
efectuat o abordare „in-plane” cu ajutorul ultrasune-
tului, în care acul a fost strict avansat în paralel cu 
axa lungă a transductorului, pentru a menţine acul în 
planul ecoului. Acestă tehnică prevede monitorizarea 
în timp real a acului introdus de-a lungul întregii sale 
lungimi. Ei propun scanarea axială a coloanei ver-
tebrale în regiunea necesară de examinat. Pentru a 
localiza diferite niveluri ale coloanei vertebrale sunt 
necesare obţinerea sonogramelor posterioare sagitale 
astfel fi ind identifi cat procesul spinos L5 şi structurile 
adiacente (laminele arcului vertebral, articulaţiile zy-
gapofi zeale, faţetele inferioare şi superioare, procese-
le transversale şi istmul vertebral). Ulterior pentru a 
identifi ca nervii spinali corespunzătoari nivelului este 
necesar ca sonda să fi e rotită pentru a obţine sonogra-
me transversale [43]. 

Acelaşi grup de cercetători a demonstrat cu 2 ani 
mai tîrziu o corelaţie semnifi cativă între abordarea 
ultrasonografi că şi scanarea computer-tomografi că a 
articulaţiilor faţetare în regiunea lombară a coloanei 
vertebrale [46]. 
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Concluzii
Articolul este o scurtă trecere în revistă a litera-

turii de specialitate cu privire la utilizarea tehnicii 
ultrasunet-ghidate în tratamentul durerii lombare. In-
fi ltraţiile epidurale, pararadiculare şi faţetare ghidate 
ultrasonografi c sunt actual realizate în principal sub 
ghidaj computer tomografi c sau fl uoroscopic. Ultra-
sonografi a este deja folosită cu succes pentru a ghida 
o varietate de proceduri infi ltrative la diferite regiuni 
anatomice prezentând mai multe avantaje: vizualiza-
rea directă a regiunii de interes, ghidarea în timp real 
a acului injectat, vizualizarea răspândirii medicamen-
tului în locul injectat, evitarea leziunilor vaselor adi-
acente nervilor injectaţi. Prin urmare, ultrasonografi a 
prezintă un risc minim de complicaţii, un potenţial 
de reducere a dozei de medicament pentru infi ltraţiile 
locale, scurtarea timpului de efectuare a procedurii şi 
lipsa expunerii la radiaţii ionizante.
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Rezumat 
În ultimele două decenii din totalul maladiilor digestive s-a evidenţiat un grup de boli, care au ca un punct de referinţă 

joncţiunea eso-gastică. Printre aceste boli se enumeră spectrul suferinţelor  legate cu refl uxul gastroesofagian, adenocarci-
nomul joncţiunii eso-gastrice, diverticulii esofagieni supradiafragmal şi tulburări al motilităţii esofagului. Luând în consi-
deraţie creştere continuă a incidenţei şi prevalenţei acestor patologii în ţările Europei occidentale şi SUA se impun  analize 
sistemice fundamentale, care au ca scop evidenţierea factorilor-cheie în etiopatogenia bolilor joncţiunii eso-gastrice. În 
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multe publicaţii recente joncţiunea eso-gastrică este privită ca o zonă anatomică separată cu o menire fi ziologică bine 
determinată. Dereglarea structurii  acestui complex sau funcţionarea lui incorectă duce  la  dezvoltarea bolilor joncţiunii 
eso-gastrice. Scopul acestei lucrări este totalizarea datelor anatomice şi fi ziologice, care reprezintă joncţiunea eso-gastică 
ca o entitate anatomo-funcţională distinctă. Acest concept va contribui la dezvoltarea şi implementarea metodelor noi de 
diagnostic şi tratament al patologiilor sus-numite. 

Cuvinte-cheie: joncţiunea esofago-gastirică, anatomia, boala de refl ux gastroesofagian

Summary. Esogastric junction – a distinct anatomo-functional entity 
A group of digestive disorders, which have as reference point the esogastic junction, was evidenced during the 

past two past decades. Among these disorders are spectrum of gastro-esophageal refl ux disease, adenocarcinoma of eso-
gastic junction, epiphrenic esophageal diverticula and esophageal dysmotilities. Considering increasing incidence and 
prevalence of esogastric junction pathologies in Western Europe and the US a fundamental systemic analyses are neces-
sary, designed to elucidate key factors in the etiopathogeny of these diseases.  In many recent publications esogastric junc-
tion is viewed as a distinct anatomic zone with a separate physiological purpose. Structural disturbances of this anatomic 
complex or its impaired function lead to the development of diseases of esogastic junction. The objective of this paper 
is summarizing anatomical and physiological data, which represent esogastric junction as a distinct anatomo-functional 
entity. This concept will contribute to development and implementation of new diagnostic and treatment methods for 
above-named disorders. 

Key words: esogastric junction, anatomy, gastro-esophageal refl ux disease

Резюме. Пищеводно-желудочный переход – отдельное анатомо-функциональное образование 
В течениe последних двух десятилетий среди заболеваний пищеварительной системы выделилась группа 

болезней, которые имеют общий анатомический ориентир: пищеводно-желудочный переход. В эту группу входят 
спектр болезней связанных с гастроэзофагеальным рефлюксом, аденокарцинома пищеводно-желудочного пере-
хода, наддиафрагмальные дивертикулы пищевода и нарушения моторики пищевода. Рост показателей распро-
страненности и заболеваемости патологий пищеводно-желудочного перехода в западноевропейских странах и 
США показывает необходимость фундаментальных системных исследований для выявления ключевых факто-
ров в этиопатогенезе этих болезней. Во многих недавних публикациях пищеводно-желудочный переход рассма-
тривается как отдельное анатомическое образование с собственной физиологической функцией. Структурные 
или функциональные нарушения в этой зоне приводят к развитию болезней пищеводно-желудочного перехода. 
Цель этой работы  суммирование анатомических и физиологических данных, которые представляют пищеводно-
желудочный переход как отдельное анатомо-функциональное образование. Эта концепция будет способствовать 
появлению и внедрению новых методов диагностики и лечения вышеназванных заболеваний. 
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Însemnătatea clinică a zonei de joncţiune esofa-
go-gastrică (JEG), determinată de poziţie anatomică 
la hotarul celor două cavităţi importante a organismu-
lui uman – toracică şi abdominală, a impus conceptul 
unui complex tisular policomponent din regiunea hi-
atusului esofagian al diafragmei. Această formaţiune 
anatomo-funcţională menită să asigure tranzitul bolu-
lui digestiv şi să împiedice refl uxul gastroesofagian 
poate fi  caracterizată în normă şi patologie prin repe-
re anatomo-topografi ce clare şi parametrii funcţionali 
specifi ci.

Joncţiunea esofago-gastrică a fost evidenţiată de 
comunitatea medicală ca un segment deosebit al tu-
bului digestiv şi ca o entitate anatomo-clinică aparte 
în special în ultimii 15-20 de ani. În această perioadă 
au fost defi nitivate mai  multe patologii ce au ca sub-
strat morfopatologic această zonă anatomică printre 
care: boala de refl ux gastroesofagian (BRGE), boala 
de refl ux nonerozivă (BRNE), hernia hiatală, achala-
zia cardiei, inelul Shatzky, esofagul Barrett, neoplas-
mul joncţiunii eso-gastrice, sindromul Boerhaave, 

ulcerul cardiei gastrice, diverticulul supradiafragmal. 
Suferinţele enumerate sunt diverse după mecanisme-
le etiopatogenice, deşi o parte din ele prezintă diferite 
forme evolutive ale refl uxului gastroesofagian (RGE). 
În pofi da heterogenităţii evidente acestui grup de boli, 
ele au o localizare anatomică comună, care determină 
manifestările clinice similare. Tabloul clinic al pato-
logiilor JEG adeseori reprezintă o constelaţie a ace-
loraşi simptome cu un accent deosebit de prezentare 
pentru fi ecare afecţiune. Durerile retrosternale, piro-
zisul, disfagia, regurgitaţia, sialorea sunt simptomele 
cele mai frecvente întâlnite la pacienţii cu patologia 
JEG. Simptomele asemănătoare cauzate de diferite 
boli impun gruparea lor pentru efectuarea diagnosti-
cului diferenţial. Pe de altă parte localizarea comună 
presupune folosirea aceloraşi metodele de investigaţii 
instrumentale, informativitatea şi sensibilitatea căro-
ra variază în dependenţa de patologie. Astăzi în afec-
ţiunile JEG se utilizează atât metodele convenţionale 
cum sunt esofagografi a şi examenul endoscopic, cât 
şi metodele specifi ce, elaborate special pentru această 
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regiune anatomică: manometria şi  pH-metria eso-
fagiană, impedantmetria intralumenală  şi metodele 
combinate. Aceste similarităţi şi interconexiuni  ne 
permit  să analizăm patologiile JEG ca un grup sepa-
rat de boli ale sistemului digestiv.

Procesele neoplastice din această regiune, deşi, 
o parte din ele se dezvoltă pe fondalul patologiilor 
cronice neoncologice ale JEG, necesită o abordare te-
rapeutică specifi că multidirecţională atât în cazuri tra-
tabile, cât şi în tumori depăşite ca tratament paliativ. 
Accentuăm importanţa tratamentului bolilor cronice 
din această zonă ca măsură profi lactică pentru dez-
voltarea de neoplasme şi a diagnosticului diferenţial 
atent bazat pe vigilenţa oncologică. 

Incidenţa în creşterea patologiilor nononcologice 
ale JEG în ultimii ani se datorează în mare măsură 
cunoaşterii de către medicii de diferite specialităţi, în 
special, medicii de familie, a simptomatologiei afec-
ţiunilor JEG, precum şi a posibilităţilor în creştere de 
diagnostic paraclinic (radiologic, endoscopic, imagis-
tic, morfologic). Totodată la nivel global se înregis-
trează creşterea numărului pacienţilor cu BRGE, care 
este cea mai frecvent întâlnită patologia a JEG şi este 
considerată una din  bolile civilizaţiei, caracteristică 
pentru ţările industrializate. 

Progresul în înţelegerea mecanismelor patoge-
netice şi apariţia substanţelor antisecretorii şi po-
tente fac posibilă terapia medicamentoasă efi cientă 
a spectrului  nononcologic a BRGE. Sunt necesare 
cercetări clinice extinse pentru evaluarea efectelor 
distante a tratamentului conservativ îndelungat şi 
a capacităţii de prevenire a apariţiei schimbărilor 
metaplastice şi displastice la nivelul mucoasei JEG. 
Pe de altă parte pacienţii cu refl ux noneroziv nu de-
monstrează răspuns clinic atât de favorabil la tra-
tamentul cu blocatorii pompei de proton. Nu există 
un tratament conservativ efi cient pentru bolile JEG, 
care au un substrat morfologic clar: herniile hiatale 
de dimensiuni mari, diverticulii supradiafragmali, 
complicaţiile evolutive ale BRGE (stricturi, ulcere 
esofagiene, esofagul Barrett), iar multitudinea opţi-
unilor chirurgicale scoate în evidenţă necesitatea de 
standardizare a managementului chirurgical şi a pro-
cedeelor operatorii.  Difi cultăţile tehnice în abordul 
chirurgical atât clasic, cât şi laparoscopic precum şi 
abilităţile care se cer de la chirurgul care încearcă 
rezolvarea chirurgicală a patologiei JEG sunt şi ele 
un argument în favoarea intenţiei noastre de a uni 
într-un studiu comun şi amplu entităţile nozologice 
sus-numite ale JEG. Incidenţa mare a patologiei şi 
eşecurile tratamentului chirurgical determină apari-
ţia unui număr de pacienţi cu recurenţa patologiei 
care necesită intervenţii iterative în zona JEG. Astfel 
de intervenţii necesită o expertiză înaltă chirurgicală 

şi un algoritm de acţiuni care nu este stabilit până în 
prezent.

Apariţia chirurgiei minimal invazive laparoscopi-
ce şi toracoscopice, de asemenea, a stimulat interesul 
cliniciştilor pentru tratamentul chirurgical al patolo-
giilor JEG. Acest interes este susţinut de cererea paci-
enţilor care optează pentru un tratament defi nitiv, care 
oferă reabilitare rapidă şi este în general mai ieftin 
decât tratamentul medicamentos pe viaţă. În paralel 
cu evoluţia indicaţiilor, tehnicile laparoscopice s-au 
perfecţionat progresiv începând cu prima intervenţie 
laparoscopică pentru refl ux gastroesofagian realizată 
de Dallemagne în 1991 [1]. Abordul laparoscopic s-a 
impus progresiv şi a devenit un ,,standard”. În pre-
zent, principiile intervenţiilor asupra JEG şi diferitele 
procedee celioscopice sunt perfect stabilite şi absolut 
reproductibile.

Joncţiunea eso-gastrică în aspect anatomo-
fi ziologic

Însăşi JEG reprezintă o porţiune a tubului digestiv 
care include esofagul epifrenic (ampula epifrenică), 
esofagul intrahiatal sau epicardia (porţiunea diafrag-
matică), esofagul abdominal, cardia gastrică şi polul 
superior al stomacului [2].

Conform altor autori esofagul terminal ce consti-
tuie aproximativ 20% din lungimea esofagului pre-
zintă o structură şi o funcţie  cu importanţa clinică 
specială. Acest segment cuprinde esofagul toracic 
epifrenic, esofagul diafragmatic şi cel  abdominal 
[3].

Ultimii 4 cm ai esofagului toracic prezintă un 
segment mai dilatat, ampula epifrenica, cu rol func-
ţional în complexul eso-cardio-tuberozitar, situată 
între două zone mai înguste, superioară şi inferioară 
(strâmtorile von Hacker). Acest aspect reprezintă mai 
mult o constatare radiologică, fi ind mai puţin vizibilă 
„in vivo”. În această porţiune, esofagul are raporturi 
anatomice anterioare cu cordul prin intermediul ţe-
sutului conjunctiv mediastinal; posterior, este separat 
de coloana vertebrală prin interpunerea ductului lim-
fatic toracic şi aortei descendente care la acest nivel 
trece posterior de esofag; lateral este în raport cu cei 
doi plămâni prin intermediul pleurelor mediastinale 
respective; la dreapta esofagului se afl ă vena azygos 
care face crosa deasupra bronhiei principale drepte. 
Nervii vagi îşi modifi că poziţia relativă faţă de eso-
fag. Cranial acestea se afl ă pe ambele părţi ale esofa-
gului, iar caudal, vagul stâng trece pe faţa anterioară a 
esofagului, iar cel drept pe faţa posterioară.

Porţiunea intrahiatală a esofagului. Trecerea 
esofagului toracic în cavitatea abdominală are loc la 
nivelul hiatusului diafragmatic prin aşa-numitul canal 
al lui Roux-Delmas, lung de 1,5-2 cm şi, care are as-
pectul unei fante cu direcţie verticală situate în pilie-
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rul diafragmatic drept. La nivelul hiatusului esofagian 
muşchiul frenic este substanţial îngroşat. Acest inel 
muscular poate fi  considerat ca un ,,sfi ncter extern al 
esofagului”, care participă la prevenirea refl uxului 
gastroesofagian [2]. Deşi, ambii pilieri diafragmatici 
contribuie la formarea hiatusului esofagian, acest inel 
muscular este constituit, în 45% din cazuri, din fi bre 
ale pilierului diafragmatic drept (fi g. 1). Proiecţia radi-
ologică a hiatusului esofagian este variabilă în raport 
cu incidenţa şi faza actului respirator. Fixarea esofa-
gului la inelul muscular se realizează printr-o structură 
fi broelastică, întărită cu fi bre musculare, (fi g. 2) care 
asigură un grad de mobilitate relativă între esofag şi 
diafragmă. Această foiţă tisulară, denumită membra-
nă frenoesofagiană, se extinde circumferenţiar de la 
marginea musculară a hiatusului diafragmatic până la 

esofag. Având originea preponderent din fascia en-
doabdominală, membrana frenoesofagiană se inseră 
pe esofag 2-3 cm deasupra hiatusului diafragmatic şi 
cu 3-5 cm superior de joncţiunea mucosală. Structu-
rile fi broase, pornite de pe suprafaţa diafragmei, care 
se îndreaptă spre esofag şi se continuă cu seroasa 
acestuia - membrana Laimer-Bertelli - completează 
separarea cavitaţii toracice de cea abdominală [4]. 
Membrana frenoesofagiană conţine fi brele musculare 
care întăresc această structura fi broasă. Printre aces-
tea se deosebesc  fascicule musculare Rouget (poste-
rior stâng) şi Juvara (drept anterior) ce provin din pi-
lerii diafragmatici şi se termină în peretele esofagian 
ancorând şi fornixul gastric de diafragmă. În aspect 
descriptiv macroscopic membrana frenoesofagiană 
prezintă о foiţă supe rioară, către cavitatea toracică şi 

Figura 1. Joncţiune esogastică în secţiune frontală 

Figura 2. Ligamentul frenoesofagian şi variantele anatomice de formare a hiatului esofagian (A,B)
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о foiţă inferioară, către cea abdominală. Semnifi ca-
ţia funcţională a membranei freno esofagiene nu este 
bine defi nită, dar este clar că ea nu oferă о rezistentă 
sufi cientă pentru prevenirea formării herniilor hiata-
le şi nu poate fi  folosită pentru plastia hiatusului sau 
ancorarea joncţiunii gastroesofagiene în abdomen în 
timpul operaţiilor antirefl ux [4]. 

Ca entitate anatomo-funcţională JEG poate fi  
concepută doar în ansamblu cu diafragma, în parti-
cular cu hiatusul esofagian care constituie punctul 
de referinţa pentru  JEG. Pilierii diafragmatici sunt 
benzi musculo-tendinoase care iau naştere pe corpii 
vertebrali (Th10-L1) din două bandelete tendinoase 
aplatizate, ce se continuă în direcţie verticală, oblică 
şi în anterior cu două benzi musculare una dreaptă 
şi alta stângă, care de altfel formează cu adevărat 
cei doi stâlpi diafragmatici. Pilierul drept este mai 
lung şi mai gros decât cel stâng, adeseori formează 
o angulare a fi brelor musculare spre suprafaţa ante-
rioară a JEG şi poate crea difi cultăţi în recunoaşterea 
noţiunilor anatomice la mobilizarea esofagului ab-
dominal în cadrul intervenţiilor chirurgicale. Urcând 
în sus pilierii diafragmali se unesc  pe linia mediană 
pe marginea posterioară a centrului frenic. Fibrele 
provenite din porţiunea medială a  ambelor pilieri 
se încrucişează şi dau naştere fasciculelor musculare 
ale inelului hiatal. Uneori pilierul diafragmatic drept 
înconjoară esofagul ca o cravată având rol în contro-
lul refl uxului gastroesofagian, contribuind împreună 
cu membrana Bertelli şi fi brele musculare oblice din 

peretele gastric descrise de Willis şi Helvetius, la 
menţinerea unei funcţionalităţi corecte a complexu-
lui eso-cardio-tuberozitar. Prin încrucişarea fi brelor 
musculare ale stâlpilor se formează două orifi cii dia-
fragmatice; anterior - hiatusul esofagian şi posterior 
- orifi ciul aortic, Figura 3.

Trecerea de la o presiune joasă intra-toracică la 
una ridicată în abdomen  poate, determina fenomene 
de refl ux, dacă aceste presiuni nu ar fi  intr-un echi-
libru stabil, în realizarea căruia intervin formaţiuni 
anatomice dar şi fenomene funcţionale cu rol anti-
refl ux. Cum am descris anterior, esofagul, la nivelul 
hiatusului, este fi xat printr-un sistem de fi bre muscu-
lo-elastice, care împreună cu adventicea conductului 
formează membrana Laimer-Bertelli, care separă cele 
două cavităţi cu presiuni diferite şi se comportă ca 
un manşon ce înconjoară porţiunea inferioară a eso-
fagului şi închide hiatusul esofagian. Inserţia acestei 
membrane la nivelul planului muscular esofagian este 
foarte puternică şi ca urmare distribuie o tensiune 
egală pe peretele conductului. Mecanismele funcţio-
nale care asigură trecerea alimentelor în stomac sunt 
foarte complicate şi încă controversate.

Esofagul abdominal este porţiunea terminală a 
conductului, care se întinde de la marginea inferioară 
a hiatusului diafragmatic până la orifi ciul cardial ce 
are o orientare oblică. Lungimea acestei porţiuni de 
esofag este de aproximativ 3-5 cm, variabilă în de-
pendenţă de mişcările diafragmei în timpul respiraţiei 
şi gradul de umplere a stomacului. Esofagul abdomi-

Figura 3. Diafragma din aspect abdominal. Inelul hiatal format preponderent din fascicule musculare provenite 
din pilierul diafragmal drept.
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nal are forma tronconică, cu baza mare îndreptat spre 
cardie, acest segment al esofagului se mai numeşte 
antrul cardial (antrum cardiacum). La nivelul unirii 
esofagului cu tuberozitatea gastrică, se formează un 
unghi ascuţit, unghiul Hiss, care corespunde în pro-
funzimea unui pliu de mucoasă numit valva lui Gu-
baroff [5] Figura 4. Toate aceste elemente anatomice 
împreună cu sfi ncterul esofagian inferior se opun re-
fl uxului gastroesofagian.

Sfi ncterul esofagian inferior. Musculatura eso-
fagiană este constituită din fi bre musculare orientate 
în două direcţii:

pătură musculară formată din fi bre longitudi-• 
nale, paralele cu axul lung al esofagului;

fi bre musculare circumferinţiare dispuse în • 
1/3 inferioara esofagului.

Musculatura esofagiană este diferită în raport cu 
specia şi localizarea pe esofag. Astfel, în treimea su-
perioară este formată din fi bre musculare striate, iar în 
treimea inferioară, din fi bre musculare netede. Există 
o zonă de tranziţie între aceste două categorii de fi bre, 
mai evidentă pe cele circulare. 

Ultimii 2,5 cm de ţesut muscular, diferă anatomic 
şi funcţional de restul esofagului constituind sfi ncte-
rul esofagian inferior (SEI). În structura acestuia se 
întâlnesc trei elemente importante: fi bre musculare, 
elemente nervoase şi celule endocrine. Tonusul SEI 
este o proprietate a fi brelor musculare circulare care 
la acest nivel dezvoltă o tensiune mai mare decât re-
stul esofagului şi sunt mai sensibile la agoniştii coli-
nergici şi adrenergici.

Numeroase cercetări efectuate în această zonă a 
esofagului nu au putut pune în evidenţă structuri spe-
cializate care să corespundă SEI funcţional. Histolo-
gic s-a constatat că fi brele musculare sunt mai dezvol-
tate decât cele de la nivelul stomacului. Se notează o 
confi guraţie aparte a fi brelor musculare, care la acest 
nivel nu sunt circulare ci semicirculare sau spiralate, 
intersectându-se cu fi brele musculare oblice ale sto-
macului. Există evidenţa, că cele două categorii de 
fi bre se contractă într-o manieră circulară [6]. Gro-

simea SEI este inegală, fi ind mult mai evidentă spre 
marea curbură gastrică, orientată oblic şi acoperită de 
mucoasa gastrică şi/sau esofagiană.

În repaus SEI este contractat, dar se relaxează la 
trecerea bolului alimentar. Petterson  a demonstrat că 
esofagul şi fundusul gastric se relaxează simultan în 
momentul deglutiţiei. Astfel, JEG funcţionează ca o 
singură entitate, având un control neuroendocrin co-
mun [7]. Cert este că SEI îşi îndeplineşte funcţia doar 
dacă esofagul terminal se afl ă în abdomen. Funcţiona-
litatea lui dispare în momentul ascensionării în tora-
ce, cum se întâmplă în herniile hiatale.

Mulţi autori consideră SEI ca o zonă musculară 
aparte faţă de restul esofagului, fapt susţinut şi de 
constatarea ca fi bră musculară are la acest nivel, un 
număr de mitocondrii şi un consum de oxigen mai 
mare [8].

Majoritatea cercetărilor la oameni au demonstrat 
că la nivelul esofagului inferior există o zonă de înaltă 
presiune, pe o distanţă de 3-5 cm, care acţionează ca 
un sfi ncter fi ziologic intrinsec, chiar dacă anatomic 
nu există un corespondent [9].

Inelul Schatzki. Descris în 1953 de Schatzki, ca 
un inel terminal al esofagului situat la nivelul joncţi-
unii esogastrice. Este un inel fi x, inextensibil, repre-
zentat de un repliu mucos, inelar, având aspectul unui 
diafragm incomplet, vizibil numai dacă segmentele de 
deasupra şi dedesubt sunt destinse de bariu. Acest inel 
este acoperit pe faţa superioară de epiteliu scuamos, iar 
inferior de mucoasa gastrică (epiteliu columnar). Inelul 
corespunde cardiei mucoase şi poate fi  asociat cu her-
niile hiatale. Uneori se poate întâlni şi un inel muscu-
lar, ca urmare a hipertrofi ei fi brelor circulare suprapuse 
peste SEI. Este situat deasupra diafragmei şi acoperit 
pe ambele feţe de mucoasa esofagiană.

Clinic, pacienţii prezintă o disfagie intermitentă, 
asociată cu arsuri retrosternale, revelatoare a unei 
hernii hiatale. Evolutiv se poate ajunge până la o 
obstrucţie totală prin fragmente alimentare solide 
(carne, pâine etc.) în special, când esofagul are un 
diametru sub 20 mm. Astfel, disfagia intermiten-

Figura 4. Joncţiunea esogastrică cu elementele anatomice care controlează refl uxul gastroesofagian
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tă sau persistentă poate caracteriză această situaţie 
anatomică.

Vascularizarea JEG. Sursele arteriale sunt mul-
tiple, această porţiune a esofagului fi ind cea mai bine 
vascularizată; arterele provin din coronară gastrică, 
diafragmaticele inferioare, iar câteva ramuri provin 
adeseori direct din trunchiul celiac şi artera hepatică. 
Venele corespund de obicei teritoriilor arteriale, îşi au 
originea în porţiunea submucoasă şi mucoasă unde 
formează plexuri, mai dezvoltate în partea inferioa-
ră. Venele mucoasei şi submucoasei sunt conectate 
cu plexurile similare gastrice, iar în partea superioară 
cu reţeaua venoasă submucoasă faringiană. La nive-
lul segmentului toracic al esofagului există o reţea 
venoasă musculară şi ramuri care străbat peretele şi 
ajung la nivelul adventicei unde formează plexul ve-
nos periesofagian ce acompaniază nervul vag. Venele 
azygos colectează sângele din jumătatea superioară a 
esofagului, iar în partea inferioară sângele este drenat 
prin venele coronare gastrice şi diafragmatice către 
sistemul port. În acest  fel se stabileşte o importantă 
cale de derivaţie portocava.

Circulaţia limfatică la nivelul JEG. Canalele 
limfatice formează o reţea bine dezvoltată la nivelul 
stratului mucos şi o alta - la nivelul stratului muscu-
lar; ambele se continuă cu cea faringiană şi gastrică. 
Vasele limfatice au o directie ascendentă având rela-
ţie cu ganglionii regionali, la nivelul cărora în cazul 
tumorilor maligne apar metastaze. Astfel, neoplaziile 
segmentului inferior de obicei metastazează  în gan-
glionii coronari, diafragmatici şi celiaci. Drenajul 
limfatic al JEG se face, de obicei, subdiafragmatic 
de-a lungul ganglionilor gastrohepatici, gastrofrenici, 
gastrosplenici şi gastrocolici [10].

Inervaţia JEG. Inervaţia extrinsecă a esofagu-
lui toracic şi SEI este autonomă, prin fi bre ce provin 
din nervii vagi, simpatici şi fi lete din nervul laringi-
an pentru porţiunea cervicală. Majoritatea nervilor 
cranieni trimit ramuri către esofag, dar mai ales, ner-
vii IX şi XI, a căror penetrare în conduct este strâns 
legată de tipul de muşchi pe care-l inervează: striat 
sau neted. În segmentul unde predomină fi brele mus-
culare netede ramurile ce inervează sunt dependente 
de receptori adrenergici. Sistemul nervos intramural 
este format din 3 plexuri interconectate: adventiţial, 
intermuscular şi submucos. Plexuri intramurale fac 
parte din sistemul nervos enteric intrinsec, care da-
torită prezenţei neuronilor multipolari (celule Dogiel) 
este capabil să funcţioneze în mod autonom. Sistemul 
nervos enteric are activitate refl exă independentă şi 
asigură reglarea locală a motilităţii esofagiene. Fibre 
nervoase mielinice provenite de la nervii vagi au co-
nexiuni cu plexuri intramurale, iar o parte din fi bre 
amielinice se termină pe celule musculare. Astfel, si-

milar cordului, esofagul dispune de un sistem nervos 
propriu, dereglarea activităţii acestui sistem se mani-
festă prin diverse ,,disritmii” – tulburări de motilitate 
esofagiană. 

Excitaţia colinergică pentru neuronul intramural 
este de tip nicotinic, în timp ce, pentru celelalte for-
me, este de tip muscarinic. Ambele tipuri de neuroni 
inervează fi brele musculare netede şi SEI [11].

Mecanismele de control ale activităţii motorii 
esofagiene sunt localizate în sistemul nervos central, 
periferic, în nervii intramurali şi muşchi. Activitatea 
nervoasă la nivelul esofagului este caracterizată de 
prezenţa mecanismelor voluntare şi involuntare care 
acţionează împreună în raport cu cele două categorii 
de fi bre musculare. Existenţa sfi ncterelor esofagieni 
superior şi inferior previne deplasarea retrogradă a 
conţinutului gastric şi esofagian datorită existenţei 
unui tonus bazal. Astfel în repaus, esofagul este în-
chis prin mecanisme sfi ncteriene. Sfi ncterul esofa-
gian superior se contractă şi împiedică pătrunderea 
aerului în esofag în timpul respiraţiei, iar tonusul este 
de 10-l3 mmHg [12]. SEI menţine un tonus bazal care 
este inhibat  de unda persistaltică primară permiţând 
astfel trecerea alimentelor ingerate în stomac. Este 
de remarcat faptul ca tonusul sfi ncterian se adaptea-
ză variaţiilor presiunii intragastrice, a cărui valoare 
este de 10-l4 mmHg. În general, după deglutiţie apare 
o relaxare completă a SEI cu o durată de 5-l0 sec. 
urmată de o contracţie de 7-l0 sec. [13]. Refl uxului 
gastroesofagian i se opune complexul anatomo-func-
tional eso-cardio-tuberozitar, iar dacă totuşi acesta se 
produce apare o undă de contracţie secundară, care 
va propulsa refl uatul în stomac, esofagul fi ind astfel 
păstrat liber de orice conţinut. 

Tranzitul esofagian este determinat de contracţia 
musculară şi de forţa gravitaţiei. Aceşti doi factori in-
tervin în funcţie de poziţia individului şi de tipul ali-
mentelor ingerate: ingestia de alimente solide deter-
mină o undă de contracţie iniţială de deglutiţie numită 
contracţie peristaltică primară care începe la faringe 
şi se termină la nivelul cardiei, propulsând bolul ali-
mentar în stomac. 

În faza oro-faringiană a deglutiţiei bolusul este 
împins de contracţia limbii prin mişcări voluntare, iar 
faringele se contracta; concomitent glota şi nazofarin-
gele sunt închise. 

Odată cu pătrunderea alimentelor în esofag mus-
culatura faringiană se relaxează, iar tonusul sfi nc-
terului esofagian superior creşte. Pătruns în esofag, 
bolusul este propulsat involuntar către stomac, apoi o 
nouă contracţie progresivă, circulară, este iniţiată în 
esofagul superior. În timpul activităţii de propulsie a 
bolusului alimentar, esofagul se scurtează cu aproxi-
mativ 10% din lungimea sa [14].
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Undele peristaltice secundare  apar în prezenţa 
refl uxului gastroesofagian (iritanţi chimici şi meca-
nici) şi nu sunt induse de deglutiţie. Aceste unde se 
produc numai în esofag, deşi iau naştere la nivelul 
stomacului şi sunt mediate de centrul deglutiţiei. Un-
dele peristaltice secundare previn leziunile de refl ux 
gastroesofagian realizând clearance-ul esofagian. 
[11]. În cazul în care nu există conexiuni cu centrul 
deglutiţiei apare un mecanism intramural de rezer-
vă (autonom) care preia controlul asupra contracţiei 
muşchiului neted esofagian şi determină unda peris-
taltică terţiară. Aceste unde survin independent de 
deglutiţie, sunt necoordonate sau simultane la nivelul 
esofagului şi nu trebuie confundate cu contracţiile se-
cundare [11, 13]. Viteza undelor peristaltice este de 3 
cm/sec în esofagul cu musculatura striată şi de 5 cm/
sec în segmentul cu musculatura netedă. Nivelurile 
diferite de control pentru peristaltica normală, deter-
mină numeroase consecinţe când aceste mecanisme 
sunt alterate. Există două variante de tulburări a pe-
ristalticii esofagului: 

-  hipomotilitatea, caracterizată prin descreşterea 
amplitudinii contracţiilor sau absenţa acestora;

-  hipermotilitatea, când undele sunt de amplitu-
dine inaltă, prelungite sau repetitive. Aceste modifi -
cări se întâlnesc la corpul esofagian şi SEI cu menţiu-
nea că, pentru SEI hipomotilitatea înseamnă presiune 
scăzută şi contracţii diminuate, iar hipermotilitatea 
înseamnă diminuarea sau absenţa relaxării în fazele 
deglutiţiei, manifestându-se  ca un sfi ncter hiperten-
siv. 

Incompetenţa sfi ncterului gastroesofagian se ma-
nifestă în special în timpul vărsăturilor, care repre-
zintă o modalitate prin care stomacul îşi elimină con-
ţinutul din cauza unei iritaţii sau distensii excesive.  
În timpul vărsăturii, joncţiunea gastroesofagiană se 
ridică la nivelul hiatusului esofagian datorită contrac-
ţiilor fi brelor longitudinale ale esofagului cu ştergerea 
rozetei mucoase care obişnuit închide joncţiunea şi 
conţinutul gastric este expulzat prin contracţiile an-
trului gastric şi peretelui abdominal. După expulsie 
totul reintră în normal. Aceste manifestări sunt con-
trolate de nervii cranieni VII, IX, XI, XII. 

Fibrele nervoase aferente în afară de musculatu-
ră, inervează şi glandele esofagului. Fibrele aferente 
asigură sensibilitatea termică, dureroasă şi tactilă la 
nivelul mucoasei esofagiene, cele mai sensibile sunt 
segmentele distale ale esofagului şi cardia. Inervaţia 
senzorială este asigurată de nervii vagi, care sunt re-
glatorii principali ai motricităţii esofagiene. Sistemul 
nervos simpatic controlează tonusul esofagian. Iner-
vaţia pilierilor diafragmali, în special, acelui drept 
este asigurată de nervii diafragmatici.

Concluzii
Prin poziţia sa anatomo-topografi ca, la hota-1) 

rul între două cavităţi importante dar destul de deo-
sebite prin menirea lor – toracică şi abdominală, JEG 
reprezintă un segment aparte al tubului digestiv având 
un rol deosebit în propulsarea bolului alimentar spre 
stomac, dar şi un rol cardinal în preîntâmpinarea re-
fl uxului patologic.

Particularităţile de vascularizare (arteria-2) 
lă, venoasă), inervare, dar şi drenare limfatică, cele 
de structură anatomică a peretelui, dar şi cele legate 
de mecanismele de funcţionalitatea JEG conturează 
această zonă într-o entitate anatomică aparte.

3) Incidenţa în creştere a patologiei JEG în ulti-
mele decenii, în special, a BRGE, care a devenit ma-
ladia cea mai frecventă în structura patologiei tubului 
digestiv, dar şi ,,explozia” frecvenţei adenocarcino-
mului JEG şi a esofagului Barrett au adus în actuali-
tate noţiunea de JEG.

4) JEG a devenit atractivă prin prisma posibili-
tăţii antrenării în tratamentul patologiilor din această 
regiune a metodelor minimal invazive.
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Rezumat
După diabetul zaharat, hipotiroidismul deţine al 2-lea loc după rata de incidenţă şi prevalenţă între patologiile endo-

crine. Conform datelor din literatură 2-6% din populaţie suferă de hipotiroidie. Hipotiroidia subclinică se depistează la 
10% din populaţia adultă şi până la 3% din copii. Scăderea sintezei hormonilor tirodieni are multiple efecte nefaste asupra 
tuturor tipurilor de metabolism, afectând toate organele şi sistemele organismului uman. Tabloul clinic al afecţiunii nu 
este patognomonic şi poate masca atât patologii terapeutice, cât şi chirurgicale, ginecologice, neurologice, psihiatrice ş.a. 
Tratamentul de substituţie asigură în majoritatea cazurilor îmbunătăţirea dereglărilor metabolice şi se observă o dinamică 
pozitivă în tabloul clinic. Totuşi ameliorarea completă a simptomatologiei din partea sistemului nervos, cardiovascular, a 
dereglărilor cognitive nu are loc în toate cazurile.

Cuvinte-cheie: hipotiroidismul, hormoni tiroidieni, hormonul tirostimulant, tratament

Summary. Modern aspects of clinical picture, diagnosis and therapy of hypothyroidism (Literature review)
After diabetes, hypothyroidism holds 2nd place after the incidence and prevalence rate among endocrine pathologies. 

According to the literature, 2-6% of the population suffer from hypothyroidism. Subclinical hypothyroidism is detected in 
10% of adults and up to 3% of children. Decreased thyroid hormones synthesis has multiple adverse effects on all types of 
metabolism, affecting all organs and systems of the human body. The clinical picture of the disease is not pathognomonic 
and can mask both therapeutic as well as surgical, gynecological, neurological, psychiatric pathologies. Replacement 
therapy with L-thyroxine ensure in most cases improvement of metabolic disorders and  positive dynamics in the clinical 
picture. However, complete relief of symptoms related to cardiovascular and nervous system, cognitive disturbances does 
not occur in all cases.

Key words: hypothyroidism, thyroid hormones, thyroid-stimulating hormone, treatment

Резюме. Современные представления о клинической картине, диагностике и лечению гипотиреоза 
(Обзор литературы)

Среди эндокринной патологии гипотиреоз занимает второе по распространенности и заболеваемости после 
сахарного диабета место. Согласно литературным данным, 2-6% населения страдает гипотиреозом. Латентный 
гипотиреоз встречается у 10% взрослого населения и около 3% детей. Снижение синтеза гормонов щитовидной 
железы оказывает многочисленные неблагоприятные эффекты на все виды обмена, нарушает функцию всех 
органов и систем человеческого организма. Клиническая картина синдрома не является патогномоничной и 
может «маскировать терапевтическую, хирургическую, гинекологическую, неврологическую, психиатрическую 
и др. патологий». Заместительная терапия L-T4 в большинстве случаев улучшает метаболические нарушения, 
наблюдается положительная динамика клинической картины. Тем не менее, не во всех случаях наблюдается 
полное восстановление со стороны нервной, сердечно-сосудистой систем, когнитивных нарушений.

Ключевые слова: гипотиреоз, гормоны щитовидной железы, тироидстимулирущий гормон, заместительная 
терапия

Actualitatea problemei clinicii, diagnosti-1. 
cului şi terapiei hipotiroidismului

În prezent problema diagnosticului şi terapiei hi-

potiroidismului (Н) rămâne a fi  una dintre cele mai 
actuale în endocrinologia modernă, dat fi ind faptul că 
această maladie a sistemului endocrin deţine al doilea 
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loc după rata de incidenţă, după diabetul zaharat [5, 6, 
18, 19, 20, 28, 30, 31, 39, 47, 49, 57, 69]. Se conside-
ră că în ţările bine dezvoltate Н se depistează la 2-6% 
din populaţie [5, 6, 18, 19, 20, 28, 30, 31, 39, 47, 49, 
57, 69]. Pe baza examinării a 25 862 de persoane, Ca-
naris G. et al. au stabilit că  9,5% din cei examinaţi  
au un nivel ridicat de hormon tireostimulant (TSH) 
[6]. În afară de aceasta,  în funcţie de vârstă, la circa 
4 -21% din femei şi 3-16% din bărbaţi se depistează 
şi alte semne de Н.  Într-un alt studiu populaţional cu-
noscut NHANES III, realizat pe un eşantion de 17353 
de locuitori ai SUA  cu vârste mai mari de 12 ani, s-a 
arătat că 4,6% sunt bolnavi de Н  (4,3% subclinic şi 
0,3% manifest) [57].

Balabolchin M.I. şi coaut. (2002, 2007) scriu că 
hipotiroidismul latent (HL) se depistează la 10% din 
populaţia adultă  şi 3% din copii [36, 37].

Aceste date, potrivit opiniei lui Fadeev V.V. şi 
Melnicenco G.A. [69] denotă faptul că Н este una 
dintre cele mai răspândite maladii. 

Creşterea duratei de viaţă a pacienţilor, determi-
nată de perfecţionarea metodelor de corecţie şi con-
trol al hormonilor tiroidieni (HT), a condus, totodată, 
la sporirea diferitelor complicaţii, între care un loc 
considerabil îl are encefalopatia tiroidiană, cu impact 
negativ asupra calităţii vieţii şi capacităţii de muncă a 
bolnavilor [1, 10, 11, 12, 13, 14, 15, 17, 21, 23, 27, 29, 
32, 34, 36, 37, 38, 40, 41, 42], clasifi cată ca afectare 
metabolică a creierului şi care corespunde rubricilor 
CIM 10: cretinism hipotiroidian (F00.2), cretinism 
mixedematos (F00.1) la copii  şi demenţă – în hipoti-
roidismul dobândit   (F03 – F02.8) – la adulţi.

Actualitatea cercetărilor în problema clinicii, di-
agnosticului şi terapiei  Н este condiţionată nu numai 
de răspândirea formelor subclinice ale acestuia, dar 
şi de caracterul polimorf, neordinar al manifestărilor, 
mai ales, a simptomaticii neuropsihice,  difi cultatea 
depistării acestuia în stadiile incipiente ale maladiei, 
evoluţia latentă.

Între toată patologia endocrină nu există o altă 
astfel de stare în care difi cultăţile la etapa clinică a di-
agnosticului   să apară atât de frecvent [56]. Pacienţii 
cu H se pot întâlni în practica medicului de orice pro-
fi l, motiv pentru care nu doar endocrinologii trebuie 
să cunoască bazele diagnosticului şi tratamentului 
acestui sindrom. Simptome neuropsihice se atestă la 
pacienţii cu Н atât manifest, cât şi subclinic, precum 
depresia, demenţa, dereglările afective, boala Alzhei-
mer,  sindromul apneei nocturne etc.    

Cu toate acestea, rămâne discutabilă, necesita-
tea corectării, deopotrivă cu terapia patogenetică de 
substituţie cu L-tiroxină, corectarea a encefalopatiei 
hipotiroidiene cu preparate nootrope.

Rămâne discutabilă oportunitatea prescrierii tera-

piei substitutive cu tiroxină în НL, mai ales la paci-
enţii cu maladii cardiovasculare şi aritmii cardiace, în 
legătură cu riscul sporit de apariţie a complicaţiilor. 
Unii endocrinologi [1, 20, 28, 39], în pofi da unei anu-
mite dinamici pozitive, datorate folosirii tiroxinei în 
НL, recomandă doar observarea bolnavilor şi contro-
lul nivelului de TSH de 1-2 ori pe an.

H, fi ind un sindrom cu manifestări clinice poli-
morfe, complică diferenţierea sa de alte patologii 
netiroidiene, fapt care îngreunează  efectuarea unei 
terapii substitutive adecvate şi profi laxia numeroase-
lor dereglări ce pot surveni pe fundalul hipofuncţiei 
glandei tiroide. 

Tabloul clinic şi diagnosticul2. 
Tabloul clinic al Н variază în funcţie de gradul 

de afectare a glandei tiroide şi durata defi citului de 
hormoni tiroidieni, precum şi de vârsta pacienţilor şi 
prezenţa maladiilor asociate [57, 69]. Diagnosticul 
clinic poate fi  difi cil, pentru că majoritatea simpto-
melor Н nu sunt patognomonomice pentru această 
maladie [49]. Potrivit lui Canaris G.S., et al. [5], din 
77 de pacienţi cu Н manifest, doar 30% au prezentat 
unele acuze caracteristice acestei maladii, iar 147 de  
persoane sănătoase au constatat prezenţa, a cel puţin 
unuia dintre  simptomele H.

Au fost descrise mai multe scale de simptoame, 
recomandate pentru diagnosticul Н, dar niciuna din-
tre acestea nu a cunoscut o aplicare largă în practi-
ca clinică. Aplicarea cea mai largă a avut-o scala de 
simptome Billewicz, recomandată pentru calculul 
cantitativ al sumei de puncte după prezenţa sau lipsa 
principalelor 17 simptome ale H. Potrivit lui Seshardi 
M.S. et al. [30], utilizarea acestei scale sporeşte pro-
babilitatea diagnosticării H cu doar 15-19%.

Ulterior, Lulewski et.al. au propus o variantă mo-
difi cată a simptoamelor de H, compusă din 12 simp-
toame principale în baza examenului unui număr de 
50 de pacienţi cu H manifest, 93 de paciente cu HL, 
67 de paciente cu H, care au fost supuse terapiei sub-
stitutive cu L-tiroxină şi 189 de femei fără patologia 
glandei tiroide. Toţi cei examinaţi au fost chestionaţi 
în privinţa a 14 cele mai răspândite simptoame de H. 
Pe baza acestui studiu, Lulewski et al., [19] au alcătu-
it scala de diagnostic al H.

Potrivit lui Lulewski et al. [18], suma de puncte 
mai mult de  5 conform acestei scale denotă prezenţa 
Н la pacient, mai puţin de 2 puncte – a eutiroidismu-
lui, iar între 2 şi 5 puncte – un rezultat dubios. 

Este de menţionat faptul că diagnosticul H poate 
fi  considerabil de difi cil din cauza lipsei simptoame-
lor specifi ce, care s-ar înregistra doar în H, a răspân-
dirii largi a simptoamelor atestate în H în populaţia 
generală, dar care sunt legate de alte maladii somati-
ce şi psihice cronice, lipsei dependenţei directe din-
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tre gradul de defi cit de HT şi gradul de accentuare 
a manifestărilor clinice. Pentru că în H se afectează 
multe ţesuturi şi organe, spectrul vast de acţiuni dia-
gnostice trebuie să constituie o condiţie obligatorie. 
Se evaluează istoricul bolii, se efectuează investigaţii 
hormonale ale glandei tiroide, se determină anticorpii 
antitiroidieni. O parte componentă a diagnosticului 
contemporan este evaluarea vizuală a modifi cărilor 
din glanda tiroidă. Cu acest scop se aplică examenul 
ultrasonografi c, scanarea cu radionuclizi, tomografi a 
computerizată şi tomografi a prin rezonanţă magneti-
că.  Fiecare dintre aceste metode posedă gradul cores-
punzător de veridicitate al rezultatelor.

În H pot fi  evidenţiate următoarele sindrome:
Sindromul hipotermic-metabolic: scăderea 1) 

temperaturii corpului, apetit scăzut, asociat cu depre-
sia, împiedică creşterea considerabilă a masei corpo-
rale, (totuşi obezitatea considerabilă nu este caracte-
ristică H). Este dereglată sinteza şi degradarea lipi-
delor. Deoarece  predomină procesele de degradare, 
în fi nal creşte nivelul de trigliceride şi lipoproteide 
de densitate joasă, adică se creează premise pentru 
apariţia şi dezvoltarea aterosclerozei;

Dermopatia hipotiroidiană şi sindromul de-2) 
reglărilor ectodermale: edemul mixedematos (faţa, 
membrele şi edemul periorbital), coloraţia icterică a 
tegumentelor, provocată de carotenodermie, fragilita-
tea şi epilarea părului pe părţile laterale ale sprânce-
nelor, pe cap, inclusiv până la alopecia areată şi căde-
rea difuză a părului. Modifi cările aspectului exterior, 
provocate de Н, uneori mimează acromegalia. Dacă 
există anemie asociată, culoarea pielii are aspect ce-
ros;

Sindromul dereglărilor organelor de simţ: di-3) 

fi cultăţi de respiraţie nazală (din cauza tumefi erii mu-
coasei nazale), dereglarea auzului (legată de edemul 
trompei auditive şi al organelor urechii medii), voce 
răguşită (urmare a edemului şi îngroşării coardelor 
vocale). Se depistează înrăutăţirea vederii nocturne;    

Sindromul afectării sistemului nervos central 4) 
şi periferic: sunt tipice bradicardia, somnolenţa, starea 
de inhibiţie, scăderea memoriei, durerile musculare, 
paresteziile, scăderea refl exelor tendinoase, polineu-
ropatia.  Este posibilă apariţia depresiilor, a stărilor 
de delir (delir mixedematos). Se atestă paroxismele 
tipice ale atacurilor de panică şi periodic accese de 
tahicardie;

Sindromul afectării sistemului cardiovascu-5) 
lar: cord mixedematos (bradicardie, voltaj scăzut la 
ECG, undă T negativă pe ECG, insufi cienţă circu-
latorie), hipotonie, poliserozite, variante atipice fără 
bradicardie, cu hipertensiune. Pentru cordul mixe-
dematos este tipică creşterea nivelului de creatinin-
fosfokinază, precum şi al aspartataminotransferazei 
şi lactatdehidroghenazei. Volumul minut cardiac este 
scăzut, rezistenţa vasculară în circuitul sanguin mare 
este crescută, frecvenţa pulsului în stare de repaus 
este normală sau scăzută, iar tensiunea diastolică – 
crescută, fapt care conduce la diminuarea presiunii 
pulsatile.    Pentru că necesarul al miocardului în oxi-
gen este micşorat într-o măsură mai mică decât asigu-
rarea cu sânge a acestuia, angina pectorală apare rar. 
H deseori apare la persoanele în etate care suferă de 
boala ischemică a cordului, iar sporirea nivelului de 
lipoproteide de densitate joasă, scăderea lipoproteide-
lor de densitate înaltă şi creşterea tensiunii arteriale, 
caracteristice pentru Н, sunt factori de risc indepen-
denţi  pentru bolile cardiovasculare. Potrivit datelor 

Scala de diagnostic clinic al hipotiroidismului

Simptome Sensibilitate,% Specifi citate,%
Valoarea predictivă 

a rezultatului 
pozitiv,%

Valoarea predictivă 
a rezultatului 

negativ,%
Încetinirea refl exelor 
tendinoase

77 93,5 92,2 80,3

Xerodermie 76 63,8 67,7 72,7
Intoleranţă la frig 64 65 64,6 64,4
Înăsprirea  pielii 60 81,2 76,1 67
Edem periorbital 60 96,3 94,2 70,7
Bradicardie 58 42,5 50,2 50,3
Transpiraţie scăzută 54 86,2 79,6 65,2
Adaos în greutate 54 77,5 70,6 62,8
Parestezii 52 82,5 74,8 63,2
Răcirea pielii 50 80 71,4 61,5
Constipaţii 48 85 76,2 62
Încetinirea mişcării 36 98,7 96,5 60,7
Disfonie 34 87,5 73,1 57
Hipoacuzie  22 97,5 89,8 52,6
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unui studiu din Olanda, s-a constatat că НL reprezintă 
un factor de risc esenţial şi independent pentru infarc-
tul miocardic şi ateroscleroza aortei;

Sindromul afectării sistemului digestiv: he-6) 
patomegalie, dischinezia căilor biliare, dischinezia 
intestinului gros, predispoziţia la constipaţii, inape-
tenţă, atrofi a mucoasei gastrice;

Sindromul anemic: anemia normocromă nor-7) 
mocitară, hipocromă feriprivă, anemia B12 defi citară. 
Dereglările trombocitare  conduc la scăderea agregă-
rii trombocitare, care în asociere cu scăderea facto-
rilor VIII şi IX în plasmă, precum şi cu fragilitatea 
crescută a vaselor capilare agravează sângerarea;

Sindromul hipogonadismului hiperprolacti-8) 
nemic: hiperproducţia de tiroliberină de către hipo-
talamus în caz de hipotiroxinemie sporeşte nu doar 
eliberarea  de TSH, dar şi cea de  prolactină de către 
adenohipofi ză. Clinic, acest sindrom în Н primar se 
manifestă prin oligo,-opsomenoree,  galactoree, poli-
chistoză ovariană secundară;

Sindromul obstructiv - hipoxemic: sindromul 9) 
de apnee în somn, care se dezvoltă ca urmare a in-
fi ltrării mixedematoase a mucoaselor şi dereglărilor 
hemosensibilităţii ale centrului respirator. Afectarea 
mixedematoasă a musculaturii respiratorii cu scăde-
rea volumului respirator şi cu hipoventilaţie alveolară  
reprezintă una din cauzele acumulării de CO2, care 
conduce la coma mixedematoasă.     

Este de menţionat faptul că deşi majoritatea cer-
cetătorilor au obţinut dovezi privind impactul direct 
sau indirect a Н asupra sănătăţii şi calităţii vieţii, exis-
tă date care arată contrariul. Astfel, într-un studiu re-
alizat la New Mexico (825 de participanţi) nu au fost 
depistate deosebiri în simptoamele prezentate de per-
soanele cu o concentraţie ridicată (4,7 – 10 mUE/l) şi 
o concentraţie normală de TSH [13]. În studiul de la 
Whickham şi cel de la Rotterdam nu a fost depistată 
vreo legătură reciprocă semnifi cativă între Н şi hiper-
lipidemie. În afară de aceasta, în studiul de la Whick-
ham nu a fost depistată legătura reciprocă veridică 
între nivelul de TSH şi dezvoltarea bolii ischemice a 
cordului pe parcursul a 20 de ani [31].

Diagnosticul contemporan al sindromului de Н 
este bazat pe determinarea concentraţiei de TSH şi 
de T4 liber prin metode de analiză hormonală de sen-
sibilitate înaltă. Prin aceleaşi metode se controlează 
efi cienţa terapiei bolnavilor cu Н.

Pentru Н primar este caracteristică creşterea con-
centraţiei de TSH şi scăderea T4 liber. Determinarea 
concentraţiei de T4 total (legat de proteine) are o im-
portanţă diagnostică mult mai mică, pentru că asupra 
concentraţiei de T4 total se vor răsfrânge orice osci-
laţii ale concentraţiei de proteine – transportatori care 
leagă activitatea hormonală. 

De subliniat că la pacienţii cu Н, alături de creş-
terea concentraţiei de TSH şi scăderea T4 se poate 
determina o concentraţie normală de T3, iar în unele 
cazuri uşor crescută, fapt determinat de reacţia com-
pensatorie de conversie periferică intensivă a T4 în 
hormonul mai activ T3. 

Este important de stabilit cauza Н, deşi în prezent 
stabilirea cauzei nu modifi că substanţial algoritmul 
terapiei acestuia, cu excepţia sindromului Schmidt 
(asocierea  Н de geneză autoimună cu insufi cienţa 
cronică corticosuprarenală) şi a Н secundar (în aceste 
cazuri tactica tratamentului   cere compensarea pri-
mordială a insufi cienţei suprarenale). Dat fi ind fap-
tul că Н primar în majoritatea cazurilor se dezvoltă 
în rezultatul evoluţiei tiroiditei autoimune, este utilă 
determinarea marcherilor procesului  autoimun - anti-
corpilor către  tieoperoxidază şi tiroglobulină. 

În Н secundar şi terţiar, concentraţia de TSH este 
scăzută sau se poate afl a în limitele plafonului inferior 
al valorilor normale. Pentru diagnosticul diferenţial 
al Н secundar şi terţiar se aplică proba cu adminis-
trarea tiroliberinei şi determinarea ulterioară a reac-
ţiei TSH: dacă în acest caz concentraţia de TSH nu 
creşte, aceasta confi rmă diagnosticul de Н secundar 
(afecţiunea distructivă a hipofi zei),  dacă concentraţia 
de TSH creşte, acest fapt denotă forma terţiară (hipo-
talamică) a maladiei.

Pentru precizarea factorilor etiologici ai Н se uti-
lizează metode de investigaţie suplimentare. În ultima 
perioadă, metodele de investigaţie a glandei tiroide cu 
radionuclizi au început să fi e aplicate mai rar (radi-
oiodcaptarea, scintigrafi a cu  preparate radiofarma-
ceutice), pentru că biopsia prin puncţie sub controlul 
ultrasonografi ei este informativă şi permite, în multe 
cazuri, evitarea iradierii.

O metodă suplimentară de diagnostic al Н este 
măsurarea timpului de răspuns al refl exului ahilian. 
În Н timpul de răspuns constituie 300-600 msec (va-
lorile normale constituie 230-250 msec). 

Determinarea concentraţiei de TSH este unul din 
principii în diagnosticul Н. În cazul în care se obţin  
valori normale, investigaţia ulterioară este inoportu-
nă.   

În prezent, potrivit valorilor normative pentru 
analiza radioimună, concentraţia de TSH se conside-
ră normală în diapazonul 0,4 – 4,0; 0,2 -4,0; 0,3 – 5,5 
mUI/l (în funcţie de setul utilizat). Se discută în pri-
vinţa îngustării nivelului de referinţă al TSH:  varian-
tele posibile: 0,2 -2,0;  0,4 – 2,5 mUI/l. La verifi carea 
concentraţiei crescute de TSH se recomandă determi-
narea repetată a acesteia (la un interval de la câteva 
săptămâni la 6 luni). Dacă se depistează repetat valori 
crescute ale TSH (peste 10 mUI/l), diagnosticul de 
Н manifest se poate considera confi rmat, investigaţia 
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de T4 nu este prea oportună. Pacientului trebuie să-i 
fi e indicată terapia substitutivă. În caz de normalizare 
spontană a TSH se recomandă supravegherea activă 
cu determinarea anuală a concentraţiei de TSH. În ca-
zul creştereii limitrofe a concentraţiei de TSH (4 – 10 
mUI/l), cu scop de diagnostic a НL este indicată de-
terminarea concentraţiei de T4 liberă.  

În practică, la depistarea unui nivel ridicat de 
TSH (peste 20 mUI/l) şi dacă există tabloul clinic al 
Н, determinarea repetată a TSH nu are sens, şi terapia 
substitutivă trebuie începută imediat.

La depistarea  primară a concentraţiei crescute de 
TSH (dacă în anamneză lipseşte tratamentul cu iod 
radioactiv sau intervenţia chirurgicală la glanda tiro-
idă) este necesară investigarea nivelului de anticorpi 
la ţesuturile glandei tiroide pentru precizarea eventu-
alei geneze autoimune a Н.

La femeile cu o concentraţie crescută de TSH şi 
prezenţa anticorpilor către tiroperoxidază  riscul de 
apariţie a Н manifest clinic creşte considerabil. În 
legătură cu aceasta, unii autori  recomandă în cazul 
prezenţei a doi factori de risc - creşterea nivelului de 
anticorpi către tiroperoxidază în НL, indicarea levoti-
roxinei pentru orice creştere a nivelului de TSH [58]. 

Nivelul normal de anticorpi către tiroperoxidază 
(AC anti-TPO) la aplicarea diferitelor seturi constituie 
aproximativ 0-10; 0-35; 0-50 UI/ml.  Depistarea unor 
concentraţii pozitive scăzute de anti-TPO nu poate 
servi temei pentru afi rmaţia prind eventuala prezenţă 
a tiroiditei autoimune (TA). Potrivit datelor lui Mo-
hort T.V. şi Carlovici N.V. [52], nivelul de AC anti-
TPO de peste 100 UI/l denotă în mod univoc geneza 
autoimună a Н, iar la concentraţia de AC anti-TPO de 
peste 500 UI/ml şi prezenţa semnelor ultrasonografi -
ce tipice de TA, diagnosticul de ”tiroidită autoimună” 
nu poate fi  pus la îndoială. 

Principiile generale ale farmacoterapiei 3. 
hipotiroidismului

H este prima maladie endocrină pentru care a în-
ceput să fi e utilizată terapia substitutivă. Până la mij-
locul secolului al XX-lea, pacienţilor cu Н li se indica  
extract din glanda tiroidă a animalelor.  În prezent în 
terapia substitutivă a Н se foloseşte levotiroxină (L-
T4). Scopul farmacoterapiei Н este dispariţia simp-
tomelor clinice ale maladiei şi menţinerea constantă 
a concentraţiei de TSH în limitele normei (0,4 – 4,0 
mUI/l). Compensarea efi cientă la majoritatea pacien-
ţilor  cu H primar se obţine prin prescrierea de le-
votiroxină în doza de 1,6-1,8 mkg la 1 kg de masă 
corporală în 24 de ore. Preparatele de L-T4 se produc 
în dozaje de 25, 50, 75, 100, 125, 150 şi 200 mkg 
într-un comprimat, ceea ce  permite o titrare uşoară a 
dozei. Preparatul se absoarbe uşor din tractul gastro-
intestinal.

În terapia substitutivă a Н primar valoarea ţintă a 
TSH este de 0,5 – 1,5 mUI/l, iar în tratamentul celui 
secundar - scopul constă în menţinerea tiroxinei li-
bere în sânge la nivelul treimii superioare a valorilor 
normale pentru acest indicator. Terapia substitutivă 
a Н primar se efectuează de regulă, toată viaţă. La 
pacienţii mai tineri de 55 de ani, în lipsa maladiilor 
cardiovasculare, L-T4 se prescrie în doza de 1,6-1,8 
mkg la 1 kg de masă corporală [54]. Tratamentul de 
substituţie cu L-T4  se prescrie în cazul НL persistent, 
sau în cazul depistării concentraţiei de TSH între 5 şi 
10 mUI/l repetat, iar în cazul asocierii sarcinii cu НL 
doza substitutivă deplină de L-T4 se indică imediat. 
În sarcină doza calculată de L-T4 constituie 2,0 – 2,2 
mkg la 1 kg de masă corporală în 24 de ore [67].

Întreaga doză nictemerală de preparat  se admi-
nistrează o dată, dimineaţa, pe nemâncate.

Gravitatea şi durata Н reprezintă criteriile princi-
pale, care determină tactica medicului în momentul 
iniţierii tratamentului. La etapa iniţială a tratamentu-
lui  se ia în calcul vârsta pacientului şi prezenţa pato-
logiei asociate, în primul rând, a maladiilor sistemu-
lui cardiovascular.

Pacienţilor cu patologie cardiacă sau cu vârsta de 
peste 55 de ani, L-T4 li se prescrie conform calculului 
0,9 mkg la 1 kg de greutate. Doza iniţială de preparat 
constituie 12,5 – 25 mkg/24 de ore, şi trebuie crescută 
cu 12,5 – 25 mkg la un interval de 2săptămâni - 2 luni 
până la normalizarea concentraţiei de TSH în sânge. 

La apariţia sau agravarea simptomaticii cardiace, 
trebuie efectuată corijarea terapiei cardiace [66]. 

Există o opinie privind compensarea Н la pacien-
ţii în etate, potrivit căreia nivelul de TSH poate fi  în 
limitele care nu depăşesc valorile caracteristice НL 
(cel mult 10 mkU/l), iar perioada de ajustare a dozei 
optime poate atinge 6 luni, Adică doza de levotiroxină 
optimă pentru această categorie de pacienţi este cea 
care atenuează simptomatica Н fără a agrava starea 
sistemului cardio-vascular, şi nu cea care restabileşte 
concentraţia normală de T4 şi TSH în ser [37].

După tratamentul chirurgical al cancerului glan-
dei tiroide şi terapia cu iod radioactiv cu scopul pro-
fi laxiei recidivei tumorii se prescriu doze mai mari 
de L-tiroxină, care reduce concentraţia de TSH sub 
nivelul normal, aşa numita terapie supresivă cu L-ti-
roxină;

 În cazul dereglării conversiunii periferice a T4 în 
T3 este necesară utilizarea T3 în asociere cu T4.

La femeile gravide cu Н doza de L-tiroxină con-
stituie 2,0 – 2,2 mkg la 1 kg/masă corporală în 24 de 
ore.

Abordările contemporane ale terapiei Н sunt 
orientate spre utilizarea terapiei efi ciente pentru ju-
gularea manifestărilor sindromului neuromuscular, 
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edematic, hematologic, cardio-vascular şi gastroin-
testinal [4, 16, 21, 22, 23, 33, 43, 45, 47, 48, 59, 62, 
63, 68]. Bolnavilor cu Н li se prescrie vitaminoterapie 
(vitamine din grupele B, A şi C); în anemie (în funcţie 
de geneză) se prescriu preparate de fi er, acid clorhi-
dric, vitamina B12. 

 Din procedurile fi zioterapeutice sunt indicate băile 
carbogazoase şi de narzan, duşul, scăldatul în mare.

Totuşi, în activitatea practică a endocrinologilor, 
neurologilor, psihiatrilor se întâlnesc tot mai des pa-
cienţii cu fenomene de aşa numită encefalopatie hipo-
tiroidiană, care include scăderea memoriei, atenţiei, 
ritmului gândirii, tulburări asteno-depresive, şi cer 
corecţie cu preparate nootrope pe fundalul terapiei 
substitutive patogenetice cu L-tiroxină.   

Un anumit grad de tulburări neuropsihice se atestă 
la toţi bolnavii cu Н, fără excepţie, iar uneori acestea 
predomină în simptomatica clinică.

Levcenco I.A. şi Fadeev V.V. [47] consideră că 
manifestările psihopatologice cele mai frecvent înt-
îlnite atât în НL, cât şi în cel manifest sunt tulbură-
rile depresive. Mihailova E.B. [50] menţionează că 
există o legătură între forma subclinică de Н şi aşa 
stări precum depresia, demenţa, dereglările afective, 
boala Alzheimer, sindromul de apnee nocturnă etc. 
Sindromul picioarelor neliniştite este mai des întâlnit  
la persoanele cu hipofuncţia glandei tiroide.

În terapia substitutivă deseori nu se normalizează 
procesele cognitive şi cele emoţional-motivaţionale 
[70], fapt care denotă actualitatea căutării unor mij-
loace noi în terapia dereglărilor cognitive la bolnavii 
cu Н, în particular, a unor preparate capabile să sti-
muleze funcţiile cognitive (memoria, atenţia, instru-
irea) şi să sporească rezistenţa creierului la hipoxie, 
intoxicaţii.

Având în vedere sensibilitatea mare a creierului 
nou-născutului la insufi cienţa de HT, care conduce 
ulterior la scăderea ireversibilă a intelectului, trebu-
ie depuse toate eforturile posibile în vederea iniţierii 
terapiei cu levotiroxină chiar din primele zile de viaţă 
ale acestuia.

Doza de levotiroxină calculată la masa corporală 
depinde de vârsta copilului. La vârsta de 0-6 luni se 
recomandă 10-15 mkg/kg la masă corporală,  de 6-12 
luni – respectiv, 6-8 mkg/kg la masă corporală,  în 
continuare doza se micşorează până la 12 ani la 2-3 
mkg/kg la masă corporală.

Terapia substitutivă în Н central de asemenea se 
efectuează cu levotiroxină  conform regulilor sus-
menţionate. Controlul efi cienţei tratamentului se efec-
tuează pe baza nivelului de tiroxină liberă în sânge. 
Dacă există insufi cienţă suprarenală, trebuie indicată, 
în primul rând, terapia substitutivă cu glucocorticoizi 
şi doar apoi - cu levotiroxină.

Sarcina principală a terapiei substitutive este re-
stabilirea funcţiilor fi ziologice normale ale tuturor or-
ganelor şi sistemelor, dereglate ca urmare a Н. Drept 
criteriu al caracterului adecvat al tratamentului ser-
veşte dispariţia manifestărilor clinice şi de laborator 
ale Н. Evaluarea efi cienţei terapiei se efectuează prin 
intermediul controlului concentraţiei de TSH, care 
trebuie să se afl e într-un diapazon normal (0,4 – 4,0 
mkU/l). În ultima perioadă, au apărut raportări potri-
vit cărora diapazonul normal este de 0,5 – 1,5 mkU/l, 
care corespunde nivelului normal de TSH la majo-
ritatea persoanelor sănătoase [65]. După prescrierea 
dozei substitutive complete, evaluarea caracterului 
adecvat al terapiei se efectuează peste 2-3 luni. După 
atingerea nivelului normal de TSH controlul repetat 
este recomandat peste 4-6 luni, pentru că la atinge-
rea stării eutiroidiene clearance-ul  levotiroxinei poa-
te creşte, ceea ce necesită mărirea dozei acesteia. În 
continuare, evaluarea nivelului de TSH se efectuează 
anual. În HL, dacă s-a decis să nu se prescrie levoti-
roxina, este necesar controlul mai frecvent al concen-
traţiei de TSH.

S-a constatat că la 5% din persoanele cu НL şi 
concentraţia crescută de anti-TPO apare anual Н ma-
nifest [31]. Riscul evoluţiei НL  în H manifest  depin-
de de nivelul iniţial de TSH şi asocierea cu concentra-
ţii crescute de anticorpi către peroxidaza tiroidiană. 
Riscul maxim se determină la un nivel iniţial de TSH 
> 12 mUI/l şi constituie 76,9% [35].

Cât priveşte screening-ul НL, în prezent nu exis-
tă o opinie unanimă, deşi toţi recunosc că acesta 
aduce o contribuţie potenţială la creşterea incidenţei 
osteoporozei, hiperlipidemiei, hipercolesterolemiei, 
hiperhomocisteinemiei, maladiilor cardiovasculare, 
dar şi a maladiilor sistemului nervos central şi pe-
riferic. 

Majoritatea tiroidologilor europeni susţin că scre-
ening-ul Н în populaţia totală este inoportun, dar în 
unele grupuri este totuşi necesar, în particular, pentru 
depistarea Н congenital, pentru persoanele care au ur-
mat tratament pentru tireotoxicoza, care au suportat 
intervenţie chirurgicală la glanda tiroidă sau care fac 
tratament cu amiodaronă sau litiu [53].  În viziunea 
noastră, aceste recomandări sunt acceptabile pentru 
utilizare în practica clinică.

Încheiere4. 
Actualitatea cercetărilor în problema clinicii, dia-

gnosticului şi terapiei Н este condiţionată de răspân-
direa formelor subclinice, polimorfi smul şi ambigui-
tatea simptomelor somatice şi neuropsihice în aceas-
tă patologie, de difi cultatea depistării lor, mai ales, 
la etapele incipiente ale maladiei, pentru că aceasta 
evoluează, practic, pe neobservate. În toată patologia 
endocrină nu există o altă astfel de stare în care difi -



203Ştiinţe  Medicale

cultăţile la etapa clinică a diagnosticului să apară atât 
de frecvent.

Pentru că pacientul cu Н poate fi  întâlnit în prac-
tica oricărui profi l medical, nu doar endocrinologii 
trebuie să cunoască bazele diagnosticului şi terapiei 
acestui sindrom.

Dezvoltarea Н este condiţionată  de insufi cienţa 
congenitală sau dobândită a producţiei de hormoni 
ai glandei tiroide sau de scăderea efectului biologic 
al acestora la nivelul ţesuturilor. Hipofuncţia glandei 
tiroide are impact asupra tuturor procese metabolice 
şi fi ziologice din cauza scăderii considerabile a nece-
sităţii de oxigen şi încetinirii reacţiilor de oxidoredu-
cere.

Diagnosticul de  Н primar, care este cel mai răs-
pândit, se stabileşte în cazul deteriorării primare a 
glandei tiroide după intervenţiile chirurgicale,  tera-
pia cu iod radioactiv sau administrării îndelungate de 
tirostatice, I131 (în tratamentul guşii toxice). tiroidi-
telor nespecifi ce (subacută, autoimună, fi broasă)  sau 
specifi ce.

H secundar (hipofi zar) se dezvoltă datorită scăde-
rii progresive a producţiei de hormon tirostimulant în 
rezultatul afecţiunii congenitale sau dobândite a hipo-
fi zei. Pentru diagnosticul diferenţiat între Н secundar 
şi terţiar (hipotalamic) se efectuează proba cu admi-
nistrarea i/v a tiroliberinei.

Metodele de examinare suplimentare sunt USG 
glandei tiroide cu Doppler, scintigrafi a cu izotopi,  bi-
opsia prin puncţie cu ac subţire, determinarea de anti-
corpi împotriva ţesuturilor glandei tiroide.

Tabloul clinic al Н depinde de gradul de manifes-
tare a defi citului de HT, vârsta persoanei, viteza de 
evoluţie a acestei maladii, prezenţa sau lipsa maladii-
lor asociate; gravitatea acestuia este criteriul principal 
care determină tactica tratamentului. 

În funcţie de gradul de gravitate Н se divizează 
în:

subclinic, când simptomele clinice ale aces-1) 
teia pot lipsi dar se determină o concentraţie crescută 
de TSH în sânge, cu valori normale ale HT (se întâl-
neşte la 10-20% din populaţie);

manifest, însoţit de manifestări clinice, creş-2) 
terea concentraţiei de TSH şi scăderea concentraţiei 
de HT (se întâlneşte la 1,5 – 2% din femei şi 0,2% din 
bărbaţi, în rândul persoanelor mai mari de 60 de ani – 
la 6% din femei şi 2,5% din bărbaţi);

grav (care există îndelungat) având ca efect 3) 
coma hipotiroidiană (mixedematoasă).

Administrarea zilnică a 0,15 mg de L-T4 sau 0,05 
de T3 este însoţită de scăderea TSH până la concen-
traţia normală la majoritatea bolnavilor de H. T4 se 
normalizează, de obicei, peste 5-6 zile după iniţierea 
terapiei, T3 total – peste 2-4 săptămâni, ameliorarea 

subiectivă a stării bolnavului are loc pe parcursul mai 
multor săptămâni, iar efectul terapeutic complet (eu-
tiroidie) se obţine nu mai devreme decât peste 2-3 
luni după începerea tratamentului.

Atunci când există patologii cardiovasculare aso-
ciate şi tulburări neuropsihice, terapia substitutivă 
trebuie  să includă nu doar hormoni tiroidieni, dar şi 
preparate cu acţiune orientată asupra patologiilor aso-
ciate.

O contraindicaţie pentru prescrierea HT este ti-
reotoxicoza decompensată, insufi cienţa suprarenală 
netratată şi infarctul miocardic acut. Contraindicaţi-
ile relative includ dereglarea ritmului cardiac, angina 
pectorală instabilă şi miocardita. În stările enumerate 
tratamentul Н evident poate fi  efectuat doar pe funda-
lul terapiei adecvate a patologiei cardiace.

În încheiere, trebuie menţionat faptul că rămâne, 
totuşi, discutabilă problema oportunităţii prescrierii 
terapiei substitutive în НL, mai ales, la pacienţii cu 
maladii cardiovasculare, cu aritmii, în legătură cu ris-
cul sporit al complicaţiilor. O parte din savanţii-endo-
crinologi [1, 20 28, 39], în pofi da anumitei dinamici 
pozitive ca rezultat al aplicării tiroxinei în НL, reco-
mandă doar supravegherea bolnavilor  şi controlul 
nivelului de TSH de 1-2 ori pe an.  
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Rezumat
Cancerul fi catului rămâne până în prezent boala care nu este bine înţeleasă, des întâlnită, dar nu este uşor tratabilă în 

lume şi în Republica Moldova. Pentru scăderea frecvenţei cancerul fi catului este necesar de făcut profi laxie şi tratamentul  
hepatitelor virale la timp.

Cuvinte-cheie: cancer la fi cat, carcinom hepatocelular
Summary. Liver cancer.
Liver cancer remains poorly understood, widespread and poorly treatable disease. Timely prevention and treatment 

of viral hepatitis will reduce the incidence of liver cancer.
Key words: liver cancer, hepatocellular carcinoma
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Резюме. Рак печени
Рак печени до сих пор остается недостаточно изученным, широко распространенным и тяжело поддающимся 

лечению заболеванием, как для всего мира, так и для Республики Молдова. Своевременная профилактика и 
лечение вирусных гепатитов позволит снизить частоту заболеваний раком печени. 

Ключевые слова: рак печени, гепатоцеллюлярная карцинома

Nu există o defi niţie simplă şi exactă a canceru-
lui. Etmologia cuvântului provine din limba greacă 
KARKINOS, ceea ce înseamnă crustaceu. În general 
termenul de cancer se referă la un grup de afecţiuni 
caracterizate prin creşterea anormală şi necontrolată a 
unei sau unui grup de celule, care invadează ţesuturile 
înconjurătoare şi care se pot împraştia (metastaza) la 
distanţă de ţesutul sau organul în care s-au format.

Pentru medic cuvântul cancer înseamnă evoluţia 
unei tumori care distruge local şi la distanţă organele 
sănătoase ale individului atins de această boală. Pen-
tru histolog sau anatomopatolog, cancerul reprezintă 
ţesut de neoformaţie care infi ltrează structurile sănă-
toase din care s-a dezvoltat. Pentru biolog înseamnă 
o modifi care a sistemelor de reglare a creşterii şi di-
ferenţierii celulelor normale care devine periculoasă 
pentru restul celulelor. 

Factori de risc
Viruşi: HBV, HCV, HIV.� 
Ciroză hepatică de diferite etiologii, ciroză � 

biliară primară.
Boli metabolice: steatohepatită nonalcoolică, � 

diabet zaharat, obezitate.
Boli parazitare (dvuustca peceonocinaia).� 
Afl otoxină.� 
Contraceptive orale.� 
Steroide anabolice.� 
Sex (b).� 
Nivelul ridicat a Fe în organismul.� 
Fumatul. � 

HBV afectează aproximativ 30 de milioane de 
oameni din întreaga lume şi se consideră cel mai 
important factor oncologic în dezvoltarea HCC. Re-
plicare activă a  virusului HBV implică, ca rezultat, 
dezvoltarea cirozei hepatice, ce creşte în mod sem-
nifi cativ dezvoltarea HCC. HBV provoacă nu mai 
puţin de 86% de cazuri din HCC. Frecvenţa HCC la 
purtătorii HBV neactivi, fără ciroză hepatică este mai 
puţin de 0,3%.

Dezvoltarea HCC în cazul când este prezent HCV  
variază în funcţie de localizarea geografi că. Frecvenţa 
HCC la HCV cronică este redusă – 1%, riscul creşte 
în mod semnifi cativ la dezvoltarea cirozei hepatice – 
2-8%.

La pacienţii cu HIV şi HCV se observă dezvol-
tarea rapidă (fulgeră) a cirozei hepatice şi ca rezultat 
– risc înalt dezvoltării HCC.

Ciroza hepatică este rezultatul  formării ţesutu-

lui conjunctiv în fi cat, ce poate să dezvolte în cancer 
hepatic, riscul variază în funcţie de etiologia cirozei  
şi creşte în funcţie de stadiul (după Child-Pugh): de la 
ciroză compensată până la stadiile decompensate (st. 
Child-Pugh C). 

La ciroze compensate frecvenţa dezvoltării în 
HCC variază în jur de 5%. Dar această frecvenţă brusc 
creşte (15-20%) în prezenţa dezvoltării complicaţiilor 
CH (peritonită bacteriană spontană sau hemoragie din 
venele esofagiene).

La folosirea alcoolului în cantităţi egale 60 g/zi 
sau mai mult apare riscul dezvoltării HCC. Acest risc 
creşte în 5 ori la folosirea alcoolului  mai mult de 80 
g/zi mai mult de 10 ani. Riscul creşte la dezvoltarea 
cirozei de etiologie etilică (fi ecare an la 2%) şi în aso-
ciere cu prezenţa virusurilor B sau C.

Afl otoxina este un agent oncologic puternic în 
dezvoltarea HCC, care duce la încălcarea specifi că în 
genul p53. Afl atoxină B1 este un mitotoxin de ciuperci 
Aspergillis fl avus şi formează la depozitarea necores-
punzătoare de nuci, grâu, soia, porumb, orez şi alt.

Preparatele hormonale (contraceptive perorale) 
sunt  componente importante care provoacă dezvolta-
rea HCC şi de adenomă hepatică.

Folosirea îndelungată de hormoni anabolici poate  
creşte puţin dezvoltarea HCC dar până în prezent nu 
sunt date confi rmate. 

Pacienţii cu hemohromatoză(↑Fe) şi ciroză he-
patică ereditară au un risc crescut în dezvoltarea 
HCC. Creşterea nivelului de Fe în sânge este res-
ponsabilă în schimbări de oxigenarea  şi dezvoltarea 
cancerului hepatic. Aceste schimbări pot fi  şi la boala 
Wilson, dar nu au fost confi rmate documentar până 
în prezent.

În Europa şi SUA se depistează creşterea riscu-
lui dezvoltării HCC la pacienţii cu diabet zaharat şi 
obezitate, mai mult la bărbaţi. Nu sunt date care con-
fi rmă dezvoltarea HCC la bolnavi cu steatohepatită 
nonalcoolică.

Rolul fumatului de asemenea nu este confi rmată, 
dar consideră ca un factor de risc important în dez-
voltarea HCC. În acelaşi timp, folosirea cafelei scade 
acest risc. 

Clasifi carea histologică (OMS, 1983)
HepatocelularI. 

1) carcinom hepatocelular (HCC).
2) carcinom hepatocelular fi brolamelar (FL-

HCC).
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Holangiocelular II. (cancer ducturilor biliare)
holangiocarcinom intrahepetic1) 
holangiocarcinom central (tumoara Klaţkin)2) 
holangiocarcinom extrahepatică (periferică)3) 
Hepato-holangiocelularIII.  (mixt): 
hepatoblastomă 1) 
carcinosarcomă2) 
Cancer mezodermalIV.  
mezenhiomă 1) 
angiosarcomă 2) 
limfosarcomă3) 

Clasifi carea clinică
Clasifi carea morfologică

forma nodulară1)  – unu sau câteva nodule de 
diferite mărimi  în parenchima fi catului 

cancer masiv2)  – o tumoară masivă unică care 
este albiciosă şi mai moale în centru

forma difuză3)  – focare multiple diseminate 
de culoarea alb-gălbui în parenchima fi catului

Clasifi carea după TNM
(Pier Deno anii 1943-1952).
Sistemul TNM(T: tumor, N: nodes, ganglioni, M: 

metastasis) reprezintă expresia extensiei anatomice a 
bolii neoplazice şi se bazează pe defi nirea a 3 com-
ponente: 

- T –  extensia tumorii primare; 
- N – absenţa sau prezenţa invaziei ganglionilor 

limfatici regionali;
- M – absenţa sau prezenţa metastazelor la dis-

tanţă.
Patogeneză
Patogeneza nu este clar studiată până acum. Ne-

clară rămâne legătura cancerului primar  cu boala he-
patică acută şi cronică.

În ultimii ani a fost depistată legătura dintre viruşi 
sau ciroza hepatică postnecrotică şi dezvoltarea HCC. 
Cancerul primar foarte des este depistat în alcoolism 
cronic. Un rol important au şi cancerogenii – afl oto-

Fig. 1. Schema patogenezei cancerului hepatic
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xina, mitotoxina, arseniu şi alt. Preparate hormonale 
(estrogeni, androgeni, gestageni) şi antihormonale 
(danazola, ciprocerona acetat) sunt astăzi cele mai 
importante triggeri oncogeni a fi catului. 

Hepatocarcinomul, sau cancerul hepatocelular, 
este cea mai răspandită dintre tumorile hepatice; el 
survine în 20% din cazuri pe un fi cat sănătos, mai 
frecvent pe un fi cat atins de boala hepatică preexis-
tentă (ciroză, hepatită cronică). Spre deosebire de 
Europa, unde ciroza alcoolică rămâne cauza princi-
pală a acestui tip de tumoră, în ţările tropicale, hepa-
tocarcinomul este legat adesea de virusul hepatitelor 
B şi C, uneori de poluarea alimentelor, în special cu 
afl atoxină (toxină fungică). Se plasează pe locul 3 în 
mortalitate şi 5 după frecvenţa dezvoltării cancerului  
în lume. În fi ecare an sunt diagnosticate aproximativ 
600000 de cazuri.

Frecvenţa HCC conform localizării geografi ce   
şi factorii de risc

HOLANGIOCARCINOM
5% din toate tumorile TGI.1) 
10% din toate tumorile primare a fi catului.2) 
În Tailanda de Sud – 96:100.000 de bărbaţi.3) 
În Asia de Est 500:100.000 de bărbaţi.4) 
Se dezvoltă din epiteliul ducturilor biliare.� 
Are structura histologică ca la adenocarci-� 

nom.
Clinic mai des se manifestă prin icter sclera-� 

tegumentar.
Patogeneza nu este clară până în prezent.� 

Factori de risc pentru holangiocarcinom
Colangită sclerozantă primară.1) 
Trematoadele fi catului.2) 
Colită ulceroasă.3) 

Fig. 2. Carcinom hepatocelular-microscopic 

Tabelul 1 
Frecvenţa HCC, date Lancet, 2003

Localizarea
geografi că B/F HCV HBV Alcool Alte

Europa 60-70% 10-15 20% 10%
-vest 5,8/1,6
-sud 9,8/3,4
-nord 2,6/1,3
America de Sud 50-60% 20% 20% 10%
-nord 4,1/1,6
-sud 4,8/3,6
Asia şi Africa 20% 70% 10% afl atoxin
(Japonia) 70% 10-20% 10% 10%
Asia de Est 35,4/12,6
S-E Asia 18,3/5,7
Africa de Nord 24,2/12,9
În lume 14,9/5,5

Morfologie
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Boala chistică ereditară a fi catului, chistul 4) 
ductului biliar comun.

 Tumora Klaţkin – este o colangiocarcinomă 
care se plăsează la nivelul poartei hepatice unde se 
combină ductul hepatic drept şi stâng. În timpul dez-
voltării tumorei Klaţkin are loc sclerozarea stromei, 
ce face probleme în diagnosticarea ei. La momentul 
diagnosticării ea nu poate fi  operată. 

Carcinom hepatocelular fi brolamelar (FL-
HCC)

1-9% din toate HCC în America de Sud şi Eu-� 
ropa.

Fondează în fi cat sănătos nu în ciroză hepati-� 
că.

Mai des apar la pacienţii tineri (≈23 ani).� 
La FL-HCC prognoză mai bună în comparare � 

cu HCC.
Este comparaţie cu folosirea contraceptivelor � 

orale şi lipseşte cu infecţiile virale.
Rezecţia chirurgicală – tratament de elecţie în � 

FL-HCC.
Diagnostic de labarator
De obicei probele fi catului sunt în limitele nor-

mei, dar des nesemnifi cative sunt crescute ALT şi Fo-
sfotaza alcalină.

AFP este crescută în 10% mai mult de 200 
mmol/l.

Se confi rmă diagnosticul scăderea nivelului de vi-
tamină B12 şi prezenţa de neirotenzină serică.

La CT şi MRT se depistează unu- sau bilobare, unu- 
sau multimodale focare cu vascularizarea crescută. 

Tablou clinic
CHC se caracterizează prin tabloul clinic variat: 

de la evoluţie asimptomatică în stadiile iniţiale (rolul 
screening-ului în diagnosticare), predominarea tablo-
ului clinic al bolii hepatice de bază (HC sau CH), iar 
în stadii avansate cu decompensarea metabolică şi 
portală a CH, apariţia fenomenelor paraneoplazice, 
metastazarea tumorii condiţionează simptomatologie 
polimorfă şi stare generală gravă. Tabloul clinic în 
cancerul hepatic se combină din 3 grupe de simpto-
me: 

Simptome locale: 
Hepatomegalie• 
Conglomerat sau tumoare palpabilă• 
Hemoragii• 
Sindrom algic şi/sau ulceraţii• 
Compresia ţesuturilor adiacente poate cauza • 

icter
Semne de colestază intra- extrahepatică (mai • 

specifi ce pentru CC) 
Semne ale metastazării • 
Noduli limfatici măriţi (supraclaviculari pe • 

dreapta)

Tuse, hemoptizie, colecţii pleurale• 
Embolia arterelor pulmonare (hipertensiune • 

pulmonară, dispnee)
Osalgii, fracturi• 
Simptome neurologice• 
Sindrom algic • 
Simptome sistemice • 
Scădere în pondere• 
Inapetenţă, astenie, fatigabilitate• 
Transpiraţii exagerate• 
Anemie• 
Fenomene paraneoplazice (tromboze, dereglări • 

hormonale)
Hipercalciemie (pseudohiperparatireoză)• 
Hipoglicemii (stocare excesivă de glicogen)• 
Hiperlipidemii• 
Pseudoporfi rie • 

Diagnostic de laborator
Anemie(↓Hb)� 
Eritrocitoză şi leucocitoză timp îndelungat� 
↑ Fosfotazei alcaline� 
Sindrom citolitic: ↑AST/ALT� 
Hipoglicemie� 
Hipercalciemie� 
Hipercolisterinemie� 
↑Alfafetoproteinei (AFP)� 

În timpul vieţii fetale, AFP se sintetizează în fi -
cat, în celulele gastrointestinale. La adultul normal, 
concentraţia sa este nedetectabilă prin metodele imu-
nochimice obişnuite, dar creşte în neoplaziile de car-
cinom hepatic. Circa 70% din cancerele hepatice pri-
mare sunt însoţite de creşterea nivelului seric al AFP. 
În prezenţa HCC nivelul AFP creşte până la 200 ng/
ml şi mai mult. HCC ≤2 cm în 30% nu produc AFP. 
AFP creşte şi în alte neoplazii: testiculare, ovariene. 
Nu toate hepatoamele şi tumorile testiculare produc 
AFP, dar cele care sintetizează această glicoproteină, 
o produc în cantităţi foarte mari. După tratament chi-
rurgical radical nivelul AFP scade evident. 

↑CA 19-9�  - marker tumoral, specifi c pentru co-
langiocarcinomă. În 50% nivelul CA 19-9 este mai 
mult de 100 UE/ml. Nivelul mai mult de 1000 UE/ml 
vorbeşte despre tumoara neoperabilă. CA 19-9 poate 
fi  crescut şi la cancer pancreatic şi în colangite bac-
teriane.

Feritina serică�  crescută se datorează secreţi-
ei sporite de către celulele CHC, însă este lipsită de 
specifi citate, deoarece poate creşte în orice leziune 
hepatocitară activă.

Des-g-CarboxiProtrombina (des-g-CPT)�  
este un precursor al protrombinei dependent de vita-
mina K sintetizat de hepatociţi şi de celulele CHC. 
Creşterea valorilor până la 100 ng/ml posedă spe-
cifi citate pentru CHC (în hepatite, ciroze şi cancer 
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hepatic metastatic rămâne în limitele normei), însă 
sensibilitatea acestui marker este joasă în CHC de di-
mensiuni mici.

A-L-Fucozidaza�  poate fi  folosită în diagnosti-
cul precoce al CHC la pacienţii cu ciroză hepatică

Diagnostic instrumental
USG organelor abdomenale� 
Scintigrafi a hepatică� 
Tomografi a Computerizată Spiralată cu con-� 

trast (lipiodol)
RMN cu contrastare� 
Biopsie prin aspiraţie� 
Laparoscopie cu biopsie hepatică� 
Angiografi e: splenoportografi e, aortografi e, ce-� 

liacografi e selectivă.
Tratament
1) Metodă combinată: 
    1-metodă chirurgicală radicală (lobectomie, he-

mipatectomie, rezecţie hepatică atipică)
    2-chimioterapie (metotrexat, 5-ftoruracil).
2) Transplant hepatic. Indicaţii la HCC: prezen-

ţa focarului solitar <1cm SAU ≤ 3 focare cu diametru 
≤ 3 cm şi lipsa metastazelor.

3) destrucţie sau ablaţie transcutanate locală 
cu etanol, acid acetic, preparate chimice (iodine-
131-lipoidol), criodestrucţie se aplică în tumoare 
mai puţini de 5 cm la pacienţii cu contraindicaţii pen-
tru rezecţie hepatică.

4) combinaţia destrucţiei transcutanată cu eta-
nol şi preparate chimice

5) radioterapie selectivă internă. Cyberknife 
este cea mai modernă metodă fără destrucţia ţesutului 
sănătos. 

6) ultrasonografi e ţintită.  
7) embolizarea arteriei hehatice.
8) terapie palliativă.

Prognoză
Supravieţuirea timp de un an la bolnavii cu • 

CHC asimptomatici, cu ciroză hepatică compensa-
tă, st.A după Child constituie 90%, iar a pacienţilor 
simptomatici – 40%.

Şansa de supravieţuire de 5 ani în CHC este de • 
2-6%.

52% dintre pacienţii cu CHC care au atins remi-• 
sie, vor contracta CHC repetat.

După rezecţia fi catului supravieţuirea de un an • 
se atestă în 55-80% cazuri, supravieţuirea de 5 ani – 
la 25% rezectaţi.

După transplant de fi cat cel mai bun prognostic • 
este în cazul tumorilor de dimensiuni mici (<5 cm).

Rata supravieţuirii după transplant de fi cat timp • 
de 4 ani este de 75%. În prezenţa HBsAg şi în ciroza 
hepatică prognosticul este mai nefavorabil.

Pentru CCIH, în pofi da terapiei anticanceroase • 
agresive şi a intervenţiilor paliative (stenturi parieta-
le, drenaje biliare percutane), rata supravieţuirii este 
joasă, iar majoritatea pacienţilor (90%) nu sunt eligi-
bili pentru rezecţii curative.

Supravieţuirea medie este de aproximativ 6 • 
luni. 

Profi laxia cancerului hepatic
Imunizarea către � HBV
Profi laxia infectării cu � HCV
Efectuarea tratamentului antiviral contra hepa-� 

titelor virale B, C
Scrining-ul pacienţilor� 
Persoanele care beau ocazional cafea prezintă � 

un risc cu 29% mai mic faţă cele care nu cosumă
Cei care consumă cafea zilnic în cantităţi mo-� 

derate prezintă un risc cu 42% mai mic 
Excluderea factorilor de risc sus-numite.  � 

Fig. 4. HCC după embolizare
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Rezumat
În această lucrare se descriu factorii determinanţi ce contribuie la speranţa de viaţă longevivă printr-un  mod de viaţă 

sănătos. Societatea din cele mai vechi timpuri  a fost  cointeresată să afl e secretele logevivităţii  de viaţă, dar studiile 
confi rmă că nu există „secrete” de  a trăi  o viaţă lungă şi fericită, dar sunt factorii de infl uenţă ce necesită  a fi  dirijaţi.

Summary. The determinant factors that contribute to a longer life expectancy, through a healthy lifestyle
The article describes the determinant factors that contribute to a longer life expectancy, through a healthy lifestyle. 

From the ancient times the society was permanently interested in fi nding the secrets of  longevivity, and it was proved that 
there is no „secret” of this phenomenon, but it is due to numerous factors that could be controlled. 

Резюме. Определяющие факторы которые содействуют к увеличению продолжительности жизни при 
помощи здорового образа жизни

Эта статья описывает определяющие факторы которые содействуют к увелечению продолжительности жизни, 
при помощи здорового образа жизни. Общество было с древних времён заинтересована в узнаваний секретов 
долголетия, но оказывается что нет никакого ,,секрета” долголетия оно следует из множества факторов которыми 
можно управлять.

Îmbătrânirea progresivă a populaţiei, îndeosebi în 
ţările economic dezvoltate şi, creşterea speranţei de 
viaţă la cca 80 de ani face ca persoanele de peste 60 
de ani să reprezinte până la 21-25% din totalul po-
pulaţiei, ceea ce sporeşte interesul pentru cercetările 
gerontologice [4].

Din cele mai vechi timpuri, societatea a fost in-
teresată de afl area secretelor longevităţii, persoanele 
ajunse la o vârstă venerabilă fi ind considerate impor-
tante exemple ce ar putea dezvălui aceste lucruri. În 
ultima perioadă interesul faţă de acest subiect nu s-a 
diminuat şi tot mai mult se dovedeşte faptul că nu 
există un anumit ,,secret” al longevităţii, ci aceasta 
reiese dintr-o multitudine de factori, o mare parte din 
ei putând fi  controlaţi. Neputând infl uenţa ereditatea, 
totuşi omul poate întreprinde măsuri benefi ce referi-
tor la modul de viaţă, cu toate domeniile sale, cum ar 
fi  alimentaţia, activitatea fi zică, deprinderile nocive, 
familia, munca, viaţa spirituală, fi ecare din ele adu-
cându-şi, mai mult sau mai puţin evident, aportul la 
starea generală de sănătate a individului şi la probabi-
litatea unei vieţi mai lungi şi mai fericite.

După cum spunea profesoara Ana Aslan, tre-
buie să ne străduim să dăm nu doar ani vieţii, ci şi 

viaţă anilor. Un mod de viaţă sănătos este cel care 
poate îndeplini această sarcină deloc uşoară. Căci, 
după vorbele marelui fi losof german Schopenhauer, 
,,Sănătatea nu este totul, dar fără sănătate totul este 
nimic”.

Modul sănătos de viaţă reprezintă un şir de ac-
tivităţi caracteristice, tipice pentru anumite condiţii 
specifi ce socio-economice, politice, de mediu şi altele 
ce vizează promovarea, menţinerea şi îmbunătăţirea 
stării de sănătate a oamenilor. Există două direcţii în 
formarea unui mod de viaţă sănătos: 1. dezvoltarea, 
îmbunătăţirea şi activarea factorilor, activităţilor cu 
efect pozitiv asupra sănătăţii; 2. evitarea, micşorarea  
factorilor de risc. În structura factorilor ce infl uenţea-
ză sănătatea, 50-55% revin modului de viaţă.  Modul 
sănătos de viaţă nu apare spontan, fără îndoială că 
acesta este determinat de condiţiile social-economice, 
tehnico-materiale şi naturale. Dar, având o bază fa-
vorabilă, e obligatoriu a avea şi cunoştinţe. În ultima 
vreme a devenit popular dictonul conform căruia arta 
prelungirii vieţii este, mai întâi de toate, arta de a nu o 
scurta. În legătură cu aceasta, interesul pentru modul 
sănătos de viaţă atrage atenţia a tot mai mari grupuri 
de populaţie [8]. 
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Rezultate şi discuţii
Factorii ce infl uenţează speranşa de viaţă longe-

vivă:
Acţiunile de promovare şi de prevenţie aplicate 

în cazul adulţilor tineri au capacitatea de a reduce 
pericolele care infl uenţează asupra sănătăţii, modului 
de viaţă,  ambianţei profesionale şi sociale sau a ma-
ladiilor asimptomatice abordate cu întârziere. Pentru 
a realiza acest obiectiv, e necesar să examinăm câte-
va straturi complementare:

încetinirea procesului de senescenţă biologică • 
(intrinsecă);

promovarea capacităţilor fi zice, cognitive şi • 
dezvoltarea resurselor psihice;

acţionarea asupra factorilor de risc susceptibili • 
să conducă la maladii cronice şi invaliditate;

depistarea precoce a maladiilor asimptomati-• 
ce, putând benefi cia de o terapie efi cace;

adaptarea ambianţei fi zice şi sociale la pierde-• 
rea autonomiei funcţionale.

A reuşi senescenţa proprie înseamnă a reduce 
probabilitatea de survenire a maladiilor şi incapa-
cităţilor la o vârstă înaintată, ocrotind autonomia şi 
calitatea propriei vieţi, a dezvolta capacităţile de pre-
viziune. A prevedea înseamnă a anticipa consecinţele 
fi zice, psihologice şi sociale ale înaintării în vârstă şi 
a întreprinde sufi cient de devreme măsurile care vor 
diminua aspectele negative şi vor amplifi ca aspec-
tele pozitive. Previziunea se bazează pe un demers 
voluntar.

A promova sănătatea persoanelor de o vârstă 
înaintată înseamnă a dezvolta condiţiile favorabile 
sănătăţii, adică punerea la dispoziţia persoanelor în 
etate a mijloacelor de exercitare a unui control mai 
efi cient asupra sănătăţii, bazându-se pe resursele 
proprii.

A preveni înseamnă a acţiona spre a evita conse-
cinţa unui risc: accident, defi cienţă, maladie, incapa-
citate. Se disting trei trepte ale prevenţiei: primară (a 
evita apariţia unei maladii), secundară (a diagnostica 
şi a trata precoce o defi cienţă sau o maladie) şi terţi-
ară (a limita consecinţele incapacităţilor în domeniul 
social, psihic şi afectiv) [4].

A acţiona asupra fenomenelor de îmbătrâni-
re pentru a le încetini este un vechi vis al omenirii. 
Transfuzii de sânge de miel în secolul XVII cu con-
secinţe inimaginabile, injectări de extracte testicu-
lare, de celule embrionare, de procaină, ingerarea 
în cantităţi mari de iaurt bulgar, gelatină regală de 
albină sau plante medicinale cum ar fi  ginsengul... 
Nici unul din aceste ,,tratamente” nu se bazează pe 
date ştiinţifi ce validate [4]. Factorii determinanţi ce 
contribuie la o speranţă de viaţă longevivă printr-un 
mod de viaţă sănătos includ:

1. Ereditatea
Majoritatea gerontologilor sunt de acord că lon-

gevitatea este determinată iniţial de mecanisme ge-
netice. În favoarea acestei opinii există o serie de 
date experimentale. Există corelaţii între durata vieţii 
urmaşilor cu cea a părinţilor, bunicilor, străbunicilor.  
Conform acestei teorii îmbătrânirea s-ar produce de-
terminat de programul informaţional înscris în ADN-
ul din nucleu [3].  În familiile de longevivi sunt mai 
puţin răspândite bolile corelate cu îmbătrânirea. Li-
mitele longevităţii noastre ca specie sunt determinate 
genetic, ca de altel pentru orice altă specie. Durata 
de funcţionare pentru care a fost prevăzută maşina 
noastră biologică o deducem din performanţele celor 
care au atins vârste înaintate, de pildă 110 sau 120 
de ani [7]. 

Persoanele de gen feminin tind să aibă o durată 
de viaţă mai mare decât a celor de gen masculin în 
medie cu 5 ani. Cei mai mulţi longevivi şi centenari 
sunt din rândul femeilor. 

2. Alimentaţia
Fructele şi legumele reprezintă o componentă 

importantă în alimentaţia sănătoasă. Utilizând zilnic 
în cantităţi sufi ciente fructe şi legume, putem preveni 
astfel de maladii ca bolile cardiovasculare, unele ti-
puri de cancer, diabetul zaharat şi obezitatea. Fructele 
şi legumele sunt o sursă importantă de fi bre vegetale, 
vitamine şi microelemente. Conţinutul de vitamine 
şi minerale variază mult de la un tip de legumă sau 
fruct la altul, din aceste motive este recomandat con-
sumul diferitor tipuri de legume şi fructe. Experţii 
OMS recomandă includerea, zilnic, în alimentaţie a 
minim 400 g de fructe şi legume variate, cu excepţia 
cartofului şi a altor tipuri de bulbi cu conţinut ex-
cesiv de amidon. Benefi ciile unei diete pe bază de 
fructe şi legume se datorează, în principal, conţinului 
de antioxidanţi. Specialiştii în nutriţie ne recomandă 
să respectăm câteva reguli: consumul a cel puţin 5 ti-
puri de fructe şi legume pe zi; consumul tuturor fruc-
telor şi legumelor de sezon; consumarea în special a 
fructelor şi legumelor în stare proaspătă [5].

Este recomandabil a mânca mai mult la mi-
cul dejun, constituit din lapte, cereale şi fructe; în 
schimb la cină trebuie de mâncat ceva uşor, deoarece 
o masă copioasă înainte de culcare va face digestia 
mai difi cilă. Este bine a respecta câteva reguli ce ţin 
de modul sănătos de alimentare: se mănâncă încet; 
se mănâncă la ore fi xe; nu se sare peste mese; nu se 
consumă lichide în timpul meselor; nu se mănâncă 
cu lăcomie [8].

3.Activitatea fi zică
Garantul unei vieţi longevive este activitatea fi -

zică sufi cientă. Principiul ,,mişcarea este viaţă” e cu-
noscut de toţi încă din copilărie, dar puţini sunt cei 



Buletinul AŞM214

care îl realizează în viaţă. Exerciţiile fi zice trebuiesc 
îndeplinite cu bucurie,  în corespundere cu starea psi-
hoemoţională, regulat pe parcursul întregii vieţi, să 
fi e asociate cu masajul, cu hidroproceduri şi altele. 
Cunoscutul medic german Hufeland afi rma încă în 
1853 următoarele: ,,Nici un leneş nu a atins adâncile 
bătrâneţi; toţi cei care au ajuns longevivi au dus um 
mod de viaţă foarte activ”. Antrenamentele fi zice, 
practicarea sportului, lucrul în aer liber e indispensa-
bil tuturor oamenilor; acestea induc scăderea coleste-
rolului în sânge, a lipidelor, beta lipoproteinelor, tri-
gliceridelor. În ţările scandinave, unde o mare parte a 
populaţiei se ocupă cu practicarea exerciţiilor fi zice, 
sportului, este una dintre cele mai mari speranţe de 
viaţă. 

Evitarea sedentarismului reprezintă un as-
pect esenţial în frânarea procesului de îmbătrânire. 
Această tendinţă s-a accentuat o dată cu inventarea 
televiziunii. Sedentarismul este nociv pentru siste-
mul locomotor, pentru cel cardiovascular şi pentru 
desfăşurarea normală a metabolismului. Utilizarea 
sistematică a automobilului este un factor ce favori-
zează îmbătrânirea [1]. 

4. Corectarea defi citului hormonal
Tratamentul hormonal de substituţie al menopau-

zei prin acţiunea sa asupra osului, pielii, creierului şi 
organelor urogenitale previne unele efecte ale îmbă-
trânirii la femeie. Concentraţiile plasmatice ale hor-
monului de creştere sunt diminuate la unii subiecţi 
bătrâni, iar administrarea acestuia în concentraţii 
scăzute la oamenii în vârstă a permis sporirea masei 
corporale şi reducerea unor efecte ale îmbătrânirii 
asupra pielii. Aplicarea acidului retinoic a permis re-
gresarea anumitor efecte ale îmbătrânirii cutanate la 
oameni [4].

5. Starea sănătăţii
Printre bolile ce determină mortalitatea în lume, 

principalele sunt:
1-Bolile vasculare – 29,3% (inclusiv 27,2% dintre 

femei şi 31,7% dintre bărbaţi), printre acestea boala 
ischemică a cordului – 12,6% şi bolile cerebrovas-
culare – 9,7%; 2-Neoformaţiunile maligne – 12,5%; 
3-Bolile aparatului respirator – 6,5% (mai cu seamă 
cele cronice 4,8%); 4-Traumatismele, accidentele, 
intoxicaţiile, cazurile de suicid; 5-Infecţia HIV/SIDA 
– 4,9%; 6-Bolile tractului digestiv – 3,5%.

În Moldova una dintre cauzele determinante ale 
mortalităţii sunt maladiile tractului digestiv, prepon-
derent cirozele hepatice [3]. 

Cele mai importante cauze de deces la persoane-
le de peste 80 de ani sunt: 1. maladiile cardiovascula-
re, 2. tumorile, 3. bolile aparatului digestiv, 4. bolile 
aparatului respirator.

Bolile cronice reprezintă cauza cea mai serioasă 

a mortalităţii: 60% dintre toate decesele de pe glob 
survin în urma bolilor cronice – cancerul, hepatitele 
şi cirozele hepatice, ictusurile, bolile respiratorii cro-
nice şi diabetul zaharat. 

6. Educaţia
Există o legătură între gradul de inteligenţă şi de 

cultură pe de o parte şi starea de sănătate şi durata de 
viaţă pe de altă parte. Studii statistice de mare am-
ploare au dovedit că oamenii care citesc multe cărţi 
au o viaţă mai lungă. Se ştie că cititul stimulează in-
teligenţa. Televizorul consumă un timp preţios şi nu 
ne învaţă decât şabloane stereotipe. Atitudinea cuiva 
în faţa televizorului este pasivă, neparticipativă  la 
acţiune. Cu totul altceva sunt jocurile care stimulează 
inteligenţa şi creativitatea şi conturează personalita-
tea. Cluburile de şah aduc o contribuţie importantă la 
formarea unor oameni care gândesc în mod original 
şi creator, găsind soluţiile cele mai bune în proble-
mele vieţii [7].

Cunoscuţi oameni de ştiinţă şi medici au fost lon-
gevivi [9]. 

De decenii, instruirea despre sănătate a oamenilor 
a constituit o importantă strategie pentru prevenirea 
bolilor. După cum o dovedesc multe studii, educaţia 
şi sănătatea sunt inseparabile. Copiii care învaţă mai 
mulţi ani au tendinţa de a fi  mai sănătoşi şi a avea 
acces la mai multe oportunităţi în viaţă. Educarea 
copiilor şi a adolescenţilor poate întipări comporta-
mente pozitive de sănătate de la vârste tinere şi pre-
veni riscul şi moartea prematură. De asemenea, poate 
genera cetăţeni informaţi, capabili să caute servicii şi 
să militeze pentru politici pentru sănătate. Echiparea 
tinerilor cu cunoştinţe, atitudini şi abilităţi prin edu-
caţie este un analog al vaccinării împotriva pericole-
lor pentru sănătate.

7. Deprinderile nocive
Fumatul şi consumul de alcool sunt incompati-

bile cu modul sănătos de viaţă, după I. Osterman şi 
F. A. Sloan (2004). Conform OMS, anual fumatul 
este cauza decesului unui milion de oameni. În SUA 
a fost stabilit că impozitele de la industria fumatului 
constituie 8 miliarde de dolari, iar pierderile din ca-
uza incapacităţii de muncă, a bolilor şi a decesului 
precoce – 19 miliarde de dolari. Anual decedează 20 
de mii de oameni din cauza bolii alcoolice a fi catului. 
Bărbaţii care fac abuz de alcool, în 60% din cazuri, 
decedează în vârsta de până la 50 de ani. S-a stabilit 
că în SUA, la fi ecare 1 dolar de câştig în urma vân-
zărilor alcoolului revin 3 dolari de pierderi mascate, 
iar în Germania la fi ecare 1 Euro de venit revin 6 
Euro de pierderi reale. Folosirea alcoolului în doze 
toxice are ca rezultat creşterea rebutului industrial şi 
scăderea capacităţii de muncă, cu scurtarea ulterioară 
a zilei de muncă [3].
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8. Viaţa personală, familia, mediul
Cercetările multor savanţi gerontologi arată că 

viaţa familială fericită de lungă durată constituie un 
factor al longevităţii. Marea majoritate a longevivi-
lor s-au căsătorit şi au avut copii. Cei mai mulţi s-au 
căsătorit la vârsta de 20-30 de ani. Anumite studii 
se declară împotriva căsătoriilor devreme, care pot 
scurta viaţa. S-a dovedit că bărbaţii care se căsăto-
resc înainte de 20 de ani trăiesc mai puţin decât cei 
care s-au căsătorit după 20 de ani. Totodată, frecven-
ţa avortului spontan e mai mare la femeile sub 20 
de ani. Dintre femeile longevive în studiul dat nici 
una nu a săvârşit avorturi artifi ciale, majoritatea sar-
cinilor fi nalizându-se cu naşterea copiilor sănătoşi. 
Sarcinile şi naşterile normale au un efect pozitiv asu-
pra organismului femeii, prelungindu-i viaţa. Majo-
ritatea longevivilor apreciază relaţiile din familie ca 
fi ind bune, căsnicia reuşită. Relaţiile familiale armo-
nioase favorizează menţinerea autorităţii bătrânilor 
şi duc la adaptarea mai bună la mediul social. Astfel, 
trebuie menţionat efectul pozitiv prelungit şi variat 
al vieţii de familie asupra sănătăţii şi duratei de viaţă 
a omului. Dinamismul, adaptarea uşoară la condiţiile 
mediului ambiant, caracterul armonios, temperamen-
tele sangvinic şi fl egmatic se menţin până la adânci 
bătrâneţe şi se consideră factori de longevitate. În 
analizarea factorilor ecologice, trebuie luaţi în consi-
deraţie şi factorii climaterici, locul de trai şi particu-
larităţile naţionale. 

Echilibrul sufl etesc, robusteţea personalităţii şi 
sănătatea mintală a cuiva depind în măsură însemna-
tă de armonia care a domnit în relaţiile dintre părinţi 
şi în familie în general, de dragostea cu care a fost 
înconjurat şi de încrederea ce i s-a arătat. Celibatul 
prelungit atrage un risc sporit de îmbolnăvire. În con-
secinţă, chiar şi durata de viaţă a solitarilor este mai 
redusă decât a familiştilor. Încununarea unei căsnicii 
o reprezintă copiii. Copilul este un leac miraculos 
împotriva stresului. El te face să zâmbeşti, iar zâm-
betul, destinderea, veselia, induc în organism reacţii 
benefi ce, antistres, aducătoare de sănătate şi tinereţe. 
Cei care nu au copii se îmbolnăvesc mai uşor şi au 
o durată medie de viaţă mai scurtă decât cei care au 
copii.  Un copil aduce bucuria în casă şi te face să 
lupţi, pentru că simţi că ai pentru ce lupta şi ce apă-
ra. Ruperea căsătoriei, divorţul, reprezintă un factor 
important de stres, depăşit ca intensitate doar de pier-
derea unei fi inţe apropiate. O serie de îmbolnăviri îşi 
fac apariţia după divorţ sau după moartea cuiva la 
care am ţinut foarte mult. Suferinţa unei persoane la 
care ţinem ne poate îmbolnăvi [7].

Plânsul descarcă organismul de stres, de energia 
negativă, care, reprimată înăuntrul nostru, induce re-
acţii neuroendocrine care duc la îmbolnăvire. Este 

binecunoscut faptul că femeile plâng mai uşor decât 
bărbaţii, pentru care plânsul e considerat ceva ruşi-
nos. Bărbatul consumă multă energie inhibându-şi 
plânsul, controlându-şi expresia feţei, păstrând dure-
rea sa în interior. Femeile trăiesc cu 6-7 ani mai mult 
decât bărbaţii, deoarece fac cu mult mai rar bolile pe 
care le considerăm legate de stres. Infarctul miocar-
dic, de exemplu, este de circa 6 ori mai frecvent la 
bărbat decât la femeie [7].  

9. Viaţa socială, timpul liber
Asupra duratei vieţii infl uenţează şi condiţiile so-

cio-economice (şomajul, sărăcia etc.), locul de trai 
(climatul nefavorabil, ecologic dăunător, hipoxia), 
susţin C. Curtis et al. (2004) [8]. 

Majoritatea longevivilor îşi păstrează interesul 
nu doar pentru chestiunile personale, dar şi pentru 
cele familiale, colective, sociale.

Muzica infl uenţează atât starea mentală, cât şi 
funcţiile sistemului nervos vegetativ şi, prin inter-
mediul acestuia, buna funcţionare a organelor noas-
tre interne. Autorii unui studiu britanic au constatat 
ameliorarea prin muzică a stării de sănătate în cazul 
unor boli ale sistemului nervos, în general greu de re-
cuperat. De asemenea, muzica reprezintă un excelent 
mijloc de tratament al stărilor depresive. Cel mai bun 
efect terapeutic îl are muzica tradiţională a poporului 
din care face parte persoana care o ascultă [7.].

10. Viaţa spirituală, personalitatea
O componentă a longevităţii trebuie considerată 

şi bunăvoinţa, în cel mai larg sens al cuvântului, acea 
stare de spirit, care determină împlinirea omului.

Cea mai mare parte a bolilor de care suferă astăzi 
omenirea sunt provocate de stres. Marile dezastre su-
fl eteşti, marile nenorociri îmbătrânesc inima, uneori 
chiar precipită un infarct miocardic. Acestea atrag 
după sine o depreciere a capacităţii de apărare a or-
ganismului faţă de diferite boli, de la o banală răceală 
şi până la cancer. Un om fericit se îmbolnăveşte mai 
greu decât un om nefericit. Alături de igienic, omul 
are nevoie şi de frumos. Schimbarea mediului cul-
tural, cel mai dramatic ilustrată de fenomenul emi-
grării, implică un dublu stres – al dorului de locurile 
de origine şi al plasării individului într-un nou spaţiu 
cultural, pentru a cărui asimilare nu este uneori sufi -
cientă doar o singură generaţie.  

După V. N. Ţebalina, din factorii care încetinesc 
procesul de îmbătrânire fac parte: o viziune optimis-
tă asupra vieţii, un grad înalt de spiritualitate; simţul 
responsabilităţii pentru propria sănătate; un regim de 
nutriţie corect, produse alimentare şi apă ecologic 
pure; activitate intelectuală regulată; mişcarea cor-
pului, dezvoltarea mobilităţii şi fl exibilatea articula-
ţiilor; călirea organismului la acţiunea factorilor me-
diului ambiant; modul sănătos de viaţă, renunţarea 
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la deprinderile nocive; igiena mediului ambiant şi a 
corpului; regim şi calitate bună a somnului; o atitu-
dine înţeleaptă, fi losofi că în faţa tuturor nereuşitelor 
din viaţă.

Fiecare din ultimele secole a demonstrat ameli-
orarea echilibrului de bază al generaţiilor de 70, 80 
şi apoi de 90 de ani. Actualmente oamenii care au 
depăşit vârsta de 100 de ani nu mai sunt cazuri de 
excepţie. [4].

Concluzii
1. Obiectivele promovării sănătăţii urmăresc ca 

fi ecare individ să reuşească înaintarea în vârstă, re-
ducând riscurile unei îmbătrâniri defectuoase şi sur-
venirea unei dependenţe. Nu este vorba numai de 
reducerea riscului mortalităţii şi morbidităţii, ci şi de 
îmbunătăţirea calităţii vieţii [4].

2. Legislaţia Republicii Moldova conţine regle-
mentări care pot fi  folosite pentru elaborarea şi des-
făşurarea unor programe de promovare a sănătăţii şi 
profi laxie a maladiilor la diferite niveluri: naţional, 
teritorial şi comunitate, cu susţinere tehnică atât in-
ternă, cât şi externă. Nu există un act legislativ cen-
tral care să reglementeze problemele de bază ale sec-
torului de sănătate publică – promovarea sănătăţii şi 
profi laxia maladiilor. Activităţile de promovare a să-
nătăţii la nivel teritorial şi comunitar sunt dezvoltate 
insufi cient [2].

3. În managementul bolilor cronice cheltuielile 
sistemului de sănătate pentru asistenţa medico-sani-
tară a pacientului sunt cu atât mai exagerate cu cât 
sunt mai inefi ciente serviciile şi managementul pre-

ventiv. Nereuşita serviciilor de prevenire a bolii şi 
profi laxie a complicaţiilor se transformă în cheltuieli 
exagerate pentru sistemul de sănătate şi duce la un 
impact fi zic şi psihologic mult mai accentuat pentru 
pacient [6].
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Rezumat
Articolul prezintă un studiu bibliografi c privitor la helmintiaze ca cauză a afectării sistemului osteoarticular şi 

musculoscheletal la om. Sunt descriese atât patologiile osteoarticulare şi musculoscheletale cauzate de diferite clase de 
helminţi, manifestările clinice, cât şi semnele de recunoaştere şi diagnosticare.
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Summary. Impairment of osteoarticular and musculoskeletal system in helminthiasis
This paper presents a bibliographic review regarding helminthiasis as the cause of impairment of the osteoarticular 

and musculoskeletal systems in humans. Both osteoarticular and musculoskeletal pathologies caused by different classes 
of helminthes are described, as well as clinical manifestations and signs of recognizing and diagnis. 

Key words: osteoarticular and muscoscheletal systems in helminthiasis, clinical manifestations, diagnosis

Резюме. Поражение остеоартикулярной и костномышечной системы при гельминтозах
В статье приведён анализ научных  публикаций на предмет  порожения остеоартикулярной и костномы-

шечной системы при гельминтозных заболeваниях. Описаны паталогии  остеоартикулярной и костномышечной 
системы возникающие при гельминтозных заболeваниях вызванные различными классами гельминтов, клиниче-
ские проявления а также симптомы распознования и методы диагностики.

Ключевые слова: остеоартикулярная и костномышечная система, гельминтозы, клинические проявления, 
диагностика

Introducere
Bolile osteoarticulare reprezintă o cauză frecventă 

şi în continuă creştere de adresabilitate la medic după 
asistenţă medicală, chiar în condiţiile în care durerea 
articulară continuă să fi e considerată de o parte a po-
pulaţiei, o povară care trebuie suportată  cu stoicism. 
Cea mai mare parte a acuzelor articulare se datorează  
unor etiologii degenerative, totodată ele pot ascunde 
uneori cauze mult mai grave [1]. 

Una din cauzele care duc la manifestarea dureri-
lor articulare şi musculoscheletale sunt helmintiazele. 
Conform descrierii В.И. Покровский şi alţii, (2012) 
semnele clinice în stadiul acut de invazie parazitară, 
sunt destul de variate. Pe lângă simptomele generale 
(febra, euzinofi lie, erupţii polimorfe diseminate cu 
prurit cutanat, edem, modifi cări dispeptice, modifi cări 
ale hemogramei, dezvoltarea sindromului hepatosple-
nic, afectarea pulmonilor, aparatul cardiovascular şi a 
sistemului nervos central) autorii atrag atenţia asupra 
artralgiilor şi mialgiilor [2].

Implicarea musculoscheletală şi osteoarticulară 
secundară în invaziile parazitare este o cauză im-
portantă de a fi  luată în consideraţie în anumite zone 
geografi ce ale lumii, deoarece aceste perturbări sunt 
strâns legate de obiceiurile culturale şi alimentare. 
Factorii de risc bine cunoscuţi sunt: starea imuno-
compromisă, zona de reşedinţă sau de călătorie în 
regiunile cu epidemii parazitare, sau condiţii precare 
de igienă [3].

Diagnosticul implicării sistemului musculosche-
letal şi osteoarticular în helmintiaze necesită un grad 
înalt de suspiciune la manifestări clinice atipice şi 
răspuns slab la tratamentul convenţional la pacienţii 
cu risc ridicat. Principalele semne în suspectarea dia-
gnosticului sunt considerate următoarele:

1. Artropatii infl amatorii.
2. Zone de rezidenţă sau călătorii cu epidemii pa-

razitare.
3. Euzinofi lia.
4. Absenţa constatărilor radiologice.

5. Lipsa răspunsului la tratament antireumatic.
6. Identifi carea parazitară.
7. Răspuns la tratament antiparazitar.  
Pentru confi rmarea diagnosticului – testele de la-

borator şi izolarea agenţilor parazitari sunt obligatorii 
[3].

Caracteristica şi clasifi carea helmintiazelor
Helmintiazele reprezintă un grup de maladii ca-

uzate de paraziţi multicelulari - helminţi (grec. hel-
mints, helmintos- viermi parazitari). Actualmente 
sunt descrise peste 250 specii de helminţi care pot 
afecta populaţia umană, provocând diverse incomo-
dităţi în sănătate [4, 5]. În Republica Moldova se 
întâlnesc circa 15 specii de paraziţi [11]. Helminţii, 
în funcţie de structura lor biologică, se divizează în 
următoarele clase: 

Clasa Nematoda ce include paraziţii care provoa-
că următoarele helmintiaze: ascaridioza, enterobio-
za, trichocefaloza, anchilostomiazele, strongiloidoza, 
trichineloza (trichinoza), fi larioze limfatice (fi lari-
oza bancroftiană, fi larioza malaeză) şi subcutanate 
(dranculoza, oncocercoza, fi larioza Loa Loa).

Clasa Cestode (helminţi în formă de panglică) 
include paraziţii ce provoacă: cisticercoza, teniaza, 
teniarinchoza, himenolepidoza, defi lobotrioza, echi-
nococoza etc. 

Din clasa Trematoda (helminţi plaţi) fac parte 
paraziţii ce provoacă maladiile: fascioloza, opistor-
choza, clonorchoza, metagonimiaza, paragonimiaza, 
schistosomiaza etc. 

Unii  helminţi,  petrec  unele etape din ciclul 
de dezvoltare în organismul omului sau animalului. 
Organismul în care parazitează helmintul se mai nu-
meşte organism-gazdă. Conform particularităţilor bi-
ologice ale ciclului de dezvoltarea helminţilor se mai 
subdivizează în geohelminţi (ciclul vital al cărora se 
începe în mediul ambiant, mai frecvent în sol şi se 
fi nalizează într-un organism-gazdă) şi, biohelminţi 
(dezvoltarea cărora are loc numai în organisme vii, 
având necesitatea de a schimba două sau mai multe 



Buletinul AŞM218

gazde  pentru fi nalizarea ciclului vital). Subdivizarea 
vermilor parazitari în geohelminţi şi biohelminţi, iar 
maladiile provocate de ei – în geohelmintiaze şi bio-
helmintiaze, este pusă la baza clasifi cării epidemiolo-
gice, la care se mai adaugă grupul helmintiazelor de 
contact.

Manifestările clinice,  osteoarticulare şi mus-
culoscheletale în helmintiaze cauzate de nemato-
de, trematode, cestode. 

Nematode
Peste un milliard de oameni de pe  glob sunt in-

fectaţi cu una sau mai multe specii de nematode in-
testinale [6]. O varietate de agenţi parazitari din acest 
grup pot induce un spectru larg de afecţiuni musculo-
scheletale [3].

Manifestările clinice în trichineloză se caracteri-
zează prin dureri musculare (mialgii) care sunt inten-
se, producând adesea o limitare funcţională parţială 
sau totală, cu imposibilitatea  efectuării mişcărilor 
active [7]. Cei mai afectaţi sunt muşchii diafragmu-
lui, laringelui, limbii, apoi cei intercostali, maseteri, 
bicepşi, deltoizi şi gastrocnemieni [8].  Deseori apar  
trismus, disfagie, dureri toracice şi dureri oculare. 
Musculatura este tumefi ată, frecvent producându-se 
şi rigiditatea  musculară, mai ales a musculaturii pa-
ravertebrale (putându-se ajunge pâna la epistotonus). 
Rigiditatea cefei este confundată deseori cu redoarea 
de ceafă, iar boala poate fi  confundată iniţial cu me-
ningită acută, deoarece aceşti bolnavi manifestă con-
comitent febră, dureri oculare cu fotofobie şi chiar 
vome. Mialgiile lombare pretează uneori la confuzii 
cu dureri de cauză renală sau cu afecţiuni ale coloanei 
lombare (discopatie lombară). Cu cât numărul de lar-
ve care s-au  localizat în masele musculare este mai 
mare, cu atât mialgiile vor fi  mai intense şi se vor ma-
nifesta o perioadă mai mare de timp [7].

Toxocaroza poate afecta de asemenea ţesutul 
muscular sau osos, care se manifestă clinic prin poli-
artralgii, monoartrită sau oligoartrită, dermatomiozită 
şi vasculită [3].

Dranculoza (sau fi larioză de Medina)  induce un 
tablou asimptomatic până când parazitul migrează în 
ţesutul subcutanat de obicei la nivelul extremităţilor 
inferioare a membrelor. La acest nivel se pot produce 
ulcere cronice la descărcarea parazitară, cât şi mo-
noartrita genunchiului, artrita septică şi distructivă. 
Pentru fi larioze limfatice (fi larioza bancroftiană, fi la-
rioza malaeză) şi subcutanate (fi larioza Loa Loa, on-
cocercoza) sunt caracteristice o gamă largă de mani-
festări, de la infl amaţie limfatică acută sau obstrucţie 
limfatică cronică, ceea ce duce la elefantizm a extre-
mităţilor, artrită asemănătoare artritei septice [3]. 

Trematoade
Schistosomiaza intestinală şi urogenitală pot fi  

deasemenea asociate cu artrite, entezite şi, ocazional, 
cu miopatie difuză.

Cestode
Pentru o categorie de cestode (Taenia saginata, 

Diphyllobothrium, Hymenolepsis şi Dyphylidium ca-
ninum), omul constituie gazdă defi nitivă, iar forme-
le adulte ale parazitului vieţuiesc în tractul digestiv. 
Pentru a doua categorie oamenii constituie gazde in-
termediare, formele larvare ale paraziţilor fi ind pre-
zente în ţesuturi. Bolile din această categorie cuprind 
echinococoza, sparganoza şi coenuroza. Pentru a tre-
ia categorie (Taenia  solium), omul poate fi  atât gazdă 
defi nitivă, cât şi intermediară [6].

Cisticercoza este cea mai gravă infecţie parazitară 
din clasa cestodelor. Taenia solium – agentul cauzal al 
cisticercozei – face parte din grupul teniei intestinale  
[3]. Localizarea preferenţială a parazitului  este: ce-
rebrală, ţesut muscular striat, ţesut subcutanat, ochi, 

Tabelul I
Clasifi carea epidemiologică a helmintiazelor [4, 5]

Helmintiaze
Antroponoze Zooantroponozele

poarta de intrare poarta de intrare
perorală percutană perorală percutană

Geohelmin-
tiaze

Ascaridioza, Trichocefa-
loza, Anchilostomiaza, 
Strongiloidoza

Anchilostomiaza
Strongiloidoza
Necatoroza

Biohelmintiaze Teniarinchoza
Teniaza
Defi lobotrioza
Opistorchoza
Trichineloza
Fascioloza
Clonorchoza
Echinococoza
Paragonimiaza

Dermatita schisto-
somioasă

Helmintiaze de 
contact

Enterobioza
Himenolepidoza

Metogonimiaza
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plămâni, cord, fi cat [9]. Implicarea musculoscheletală 
şi ţesutului subcutan  este caracterizată prin slăbiciu-
ne musculară  şi/sau noduli palpabili [3], dar de obi-
cei aceste localizări sunt fără importanţă clinică, fi ind 
asimptomatice [4]. 

Alte tenii de ţesut cum ar fi  Echinococus granu-
losis,  agentul cauzal al echinococozei (hidatidozei) 
poate afecta muşchii şi oasele mari. Implicarea mus-
culoscheletală este variată. Artrita simetrică a arti-
culaţiilor radiocarpiene (RC), metacarpofalangiene 
(MCF)  şi interfalangiene proximale  (IFP)  au fost 
descrise [3].   Localizările osoase ale hidatidozei sunt 
apreciate ca frecvenţă între 1 şi 2,5% din totalul loca-
lizărilor parazitare. O statistică realizată de Deve  pe 
637 cazuri de hidatidoze osoase dă imagine prepon-
derentă localizărilor la diferite nivele ale sistemului 
osos. Şi alţi autori pe loturi mai mici de bolnavi gă-
sesc o distribuţie în sistemul osos: coloana vertebrală- 
44,2%, bazin- 16,4%,  femur- 15,7%, humerus- 7,5%, 
tibie- 6,4%, craniu- 3,4%, coaste- 3,3%, omoplat- 
1,5%, calcaneu- 0,6%, stern- 0,8%, peroneu, radius, 
claviculă şi falange- câte 1 caz [9].  O altă statistică 
efectuată de V.Lungu [12], privind frecvenţa afectării 
diferitor organe la bolnavi de echinococoză în Repu-
blica Moldova, aa. 1980- 2010, confi rmă faptul că 
localizările chistului hidatic sunt foarte variate, inclu-
siv: oase- 4, lombar- 2, ţesuturi moi- 3, din numărul 
absolut de cazuri- 4703.  În masa osoasă se formează 
un chist multivezicular care clinic se caracterizează 
prin durere osoasă tenace, neinfl uenţată de schimbări 
de poziţie, repauz sau de tratamente analgezice. În 
localizarea osoasă se pot produce fracturi spontane 
sau patologice în oasele lungi şi în vertebre compre-
siuni radiculomedulare. Localizarea musculară  (4%) 
poate fi  primară sau secundară, caracterizându-se prin 
apariţia unor formaţiuni tumorale ovoidale, dure sau 
semidure, de obicei nedureroase în masele musculare. 
În localizarea musculară chistul hidatic se poate des-
chide în exterior prin piele sau în cazul suprainfecţiei 
bacteriene poate determina o miozită locală [10].

Confi rmarea diagnosticului
În defi lobotrioză, hymenolypidoză, cisticercoză şi 

teniarinchoză diagnosticul este stabilit prin evidenţierea 
ouălor sau prolongatelor în materiile fecale. Distincţia 
dintre  teniarinchoză şi cisticercoză, necesită examina-
rea prolongatelor mature sau a scolexului. În hidatioză 
studiile imagistice, radiologice şi înrudite sunt impor-
tante în detectarea şi evaluarea chisturilor hidatice [6].
Examenele prin determinarea anticorpilor serici şi exa-
menul histopatologic sunt instrumente complimentare 
pentru a ajunge la un diagnostic fi nal [3].

În nematode şi trematode ca şi în cazul altor agenţi 
etiologici parazitari este nevoie de un indice ridicat de 
suspiciune pentru  stabilirea implicării musculosche-
letale şi osteoarticulare. Teste serologice, radiologice, 

biopsia ţesuturilor şi specifi c examenul coproparazi-
tologic sunt toate utile petru a stabili un diagnostic.
Mai mult decât atât izolarea sau demonstrarea agen-
tului patogen este un indicator obligator de a iniţia cel 
mai efectiv şi specifi c tratament [3].

Concluzii
Pe lângă afecţiunele specifi c helmintiazele 1. 

produc procese degenerative şi al sistemului osteo-
articular şi musculoscheletal.

Procesele patologice ale sistemului osteoarti-2. 
cular şi musculoscheletal în helmintiaze sunt variate, 
în funcţie de clasa parazitului.

Cunoaşterea semnelor clinice şi metodelor 3. 
specifi ce – contribuie la diagnosticul şi tratamentul 
precoce şi efi cace al acestor pacienţi.
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Rezumat
Studiul literaturii de specialitate suplimentat de datele furnizate de baza de date medicală PubMed a permis preci-

zarea modifi cărilor imagistice caracteristice pentru osteoartroza mâinii şi degetelor cu identifi care simultană a indicaţiilor 
pentru efectuare a radiografi ei, ultrasonografi ei şi investigaţiei prin rezonanţă magnetică. În cadrul revistei literaturii efec-
tuate a fost de asemenea discutat rolul pronostic al modifi cărilor imagistice evidenţiate în cadrul examinării pacienţilor cu 
osteoartroza mâinii şi degetelor.

Summary. Imaging methods in diagnostic evaluation of the hand and fi nger osteoarthritis
Special literature analysis with addition of data from medical database PubMed offered the possibility of determi-

nation of imaging modifi cations characteristic for hand and fi nger osteoarthritis with simultaneous evidence of indications 
for X ray, ultrasound and magnetic rezonance imaging practical application. Basing on the carried out literature review 
there was discussed the pronostic role of the determined imaging modifi cations in patients with hand and fi nger osteoart-
hritis. 

Actualitatea temei
Metodele imagistice rămân mijloacele centra-

le în evaluare complexă pacienţilor cu osteoartroza 
deformantă a mâinii şi degetelor. Cea mai frecventă 
opţiune diagnostică este radiografi a convenţională, 
la necesitate suplimentată de ultrasonografi e şi, mai 
rar, de investigaţie prin rezonanţă magnetică. Aceste 
metode sunt sufi ciente pentru aprecierea gravităţii os-
teoartrozei. În acelaşi timp, sunt în elaborare scoruri 
imagistice, necesare pentru obiectivizare şi majorarea 
reproductibilităţii rezultatelor studiului imagistic. De 
asemenea, nu sunt pe deplin clare corelaţiile între lo-
calizarea şi caracterul modifi cărilor imagistice dintr-o 
parte şi sindromul algic, precum şi dereglările funcţi-
ei mâinii afectate din altă parte.

Obiectivele lucrării
Analizarea informaţiei accesibile privind rolul 

diferitor metode imagistice în evaluare diagnostică a 
pacienţilor cu osteoartroza mâinii şi degetelor.

Material şi metode 
Revista literaturii accesibile a fost suplimentată 

de analiza bazei de date medicale PubMed. Formula 
de căutare utilizată: (hand OR fi nger) AND osteoart-
hrosis AND (“X ray” OR ultrasound OR “Magnetic 
Resonance”). Au fost aplicate 2 limitări: ultimele 10 
ani şi studii-trialuri. Căutarea efectuată cu restricţiile 
sus-menţionate a întors 101 de articole, 37 din care au 
fost recunoscute relevante temei studiate.

Rezultate şi discuţii
Cu toate că examenul clinic este extrem de impor-

tant în evaluarea osteoartrozei mâinii şi degetelor, cer-
cetările imagistice contribuie esenţial la stabilirea sta-
diului de osteoartroză, ajută în diagnosticul diferenţial 
cu diferite artropatii, iar rezultatele lor pot fi  utilizate 
în evaluare prognostică a pacienţilor. Examenul clinic 
de obicei relevă deformaţii locale (formarea chisturi-
lor şi nodulilor periarticulari), edemaţiere a ţesuturi-
lor juxtapuse, asociate cu durerea, redoarea articulară 
şi dereglările funcţiei articulare. Nu totdeauna există 
o corelaţie directă între manifestările radiologice ale 
osteoartrozei şi tabloul clinic prezentat de pacient. 
În practică clinică se întâlnesc cazuri de descrepanţă 
completă între simptomatologie clinică şi modifi că-
rile radiologice. Astfel de cazuri pot fi  explicate prin 
înregistrarea radiologică în special a modifi cărilor ţe-
sutului osos, pe când manifestările clinice, raportate 
de către pacient, pot fi  condiţionate de implicare în 
procesul patologic al ţesuturilor moi, mult mai bine 
apreciate prin intermediul astfel de metode imagistice 
ca ecografi a şi/ sau investigaţie prin rezonanţă mag-
netică. Anchiloza articulară cu mitigare secundară a 
sindromului algic prezintă o altă explicaţie a diver-
genţilor între prezentare clinică şi evaluare radiologi-
că a osteoartrozei deformante mâinii şi degetelor. În 
general, descrepanţa evidentă între datele radiologice 
şi tabloul clinic este mult mai caracteristică pentru os-
teoartroza coloanei vertebrale, când chiar modifi cări 
avansate pot avea o evoluţie subclinică [1,3].
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Din punct de vedere istoric, radiografi a articulaţi-
ilor afectate a fost prima metodă imagistică utilizată 
pentru evaluare clinică a osteoartrozei deformante. 
În acest context merită de menţionat că prima radio-
grafi e medicală efectuată de către W. Roentgen a fost 
radiografi a mâinii soţiei lui, Anna-Bertha, şi studiul ei 
atent determină modifi cări iniţiale, caracteristice pen-
tru osteoartroză deformantă. Modifi cările radiologice 
caracteristice pentru osteoartroză de obicei demon-
strează schimbările relativ avansate la nivel articular.

Rolul radiografi ei în evaluarea osteoartrozei de-
formante constă în obiectivizarea modifi cărilor pa-
tologice înregistrate în cadrul examenului obiectiv, 
determinarea gradului de severitate a procesului pa-
tologic, aprecierea prezenţei complicaţiilor osteoar-
trozei, precum şi efi cienţei tratamentului administrat. 
Radiografi a determină numărul de articulaţii afectate, 
forma erozivă sau non-erozivă a osteoartrozei. În ge-
neral, radiografi a este capabilă să relevă modifi cările 
patologice în special osoase, leziunile cartilaginii şi 
ţesuturilor moi pot fi  apreciate indirect. În acelaşi timp 
este greu de subapreciat rolul radiografi ei în diagnos-
ticul diferenţial diferitor patologii articulare. Ţinând 
cont de validitate diagnostică a metodei radiografi ce 
în evaluarea osteoartrozei mâinii şi degetelor, rolul 
tomografi ei computerizate în examenul imagistic a 
astfel de pacienţi rămâne limitat, bazându-se în speci-
al pe raportul defavorizat de cost-efi cienţă [1,3].

Semnele radiologice de osteoartroza mâinii şi de-
getelor se determină la 22,1-32,7% din persoane con-
form datelor studiului Framingham [12], cu toate că 
manifestările clinic semnifi cative se apreciază numai 
la circa 5,5%. Acest raport condiţionează discuţiile 
privind valoarea evaluării radiologice ale osteoartro-
zei deformante, care au drept scop precizare a ma-
nifestărilor radiologice caracteristce pentru adresarea 
pacienţilor pentru ajutor medical cu obiectivizare ne-
cesităţii acordării serviciilor medicale specializate.

Metaanaliza efectuată de Danaghin S. et al. 
(2006) a inclus 16 studii efectuate cu rigorile ştiinţifi -
ce necesare. În 11 studii, care au studiat legăturile în-
tre sindromul algic şi modifi cările radiologice, a fost 
demonstrat faptul că există asociere între articulaţii-
le afectate şi modifi cările radiologice cu raportul de 
risc între 1,9 şi 6,5 [4]. Alte 5 studii de asemenea au 
demonstrat că există o corelaţie pozitivă între severi-
tatea osteoartrozei deformante a mâinii şi degetelor 
dintr-o parte (stadiul radiologic şi numărul articulaţi-
ilor afectate) şi gravitatea sindromului algic. Cu toa-
te că anumite aspecte ale acestui raport încă rămân 
discutabile, majoritatea investigatorilor confi rmă o 
severitate relativ mai mare a sindromului algic în caz 
de rizartroză în comparaţie cu alte localizări ale oste-
oartrozei mâinii şi degetelor [3,8].

Total de  din 16 studii incluse în metaanaliza re-
spectivă 10 au examinat eventualele legături între 
modifi cările radiologice şi disfuncţia mâinii [4]. Ma-
joritatea studiilor a depistat prezenţa unei corelaţii de 
la uşoară până la moderată între aceste entităţi clinice. 
În 4 studii a fost demonstrată o legătură directă între 
severitatea afectării radiologice şi lezărea funcţională 
a mâinii şi degetelor. Aceleaşi 4 studii au demonstrat 
o asociere între numărul articulaţiilor afectate şi gra-
vitatea disfuncţiei articulare. În 6 studii a fost evalu-
ată eventuală legătură între localizarea articulaţiilor 
afectate şi severitatea disfuncţiei articulare. Aceste 
studii nu au prezentat concluzii consistente privind 
această asociere.

Metaanaliza efectuată a studiilor ştiinţifi ce, care 
au încercat se evalueze corelaţiile între modifi cările 
patologice radiologice şi tabloul clinic, este defavori-
zată din cauza diferenţelor metodologice: heterogeni-
tăţii loturilor studiate de pacienţi, nivelului şi carac-
terului instituţiilor medicale, în care au fost efectuate 
investigaţiile radiologice, heterogenităţii aparatajului 
imagistic implementat, diferenţei în scoruri, utilizate 
pentru aprecierea severităţii sindromului algic, dis-
funcţiei mâinii şi degetelor ş.a.

Semnele precoce ale osteoartrozei deformante a 
mâinii şi degetelor includ îngustare uşoară a spaţiului 
interarticular şi hipertrofi a epifi zară. Ulterior, se dez-
voltă şi alte manifestări radiologice ale osteoartrozei, 
inclusiv: osteoscleroza, osteofi ţii şi chisturile periar-
ticulare [4]. Sindromul algic nu totdeauna corelează 
cu gradul afectării radiologice: durerea în general se 
micşorază odată cu progresia deformărilor osoase. 
Pentru afectarea articulaţiilor interfalangiene distale 
este caracteristică simetricitatea şi afectare simultană 
a mai multor încheieturi. Cu timpul se dezvoltă fl exia 
falangei distale asociată cu dezaxarea ei ulnară. Chis-
turi mucoase pot preceda în apariţia şi formarea nodu-
lilor Heberden [4]. Este posibilă infectarea chisturilor 
sus-menţionate cu manifestările clinice şi radiologice 
bine cunoscute. Asocierea noduilor Bouchard cu no-
dulile Heberden se întâlneşte la circa 30% din paci-
enţi. De asemenea, pentru osteoartroza articulaţiilor 
interfalangiene proximale este caracteristică afectare 
a unui număr mai mic de articulaţii în comparaţie cu 
nodulii Heberden, ceea ce corelează cu date privind 
importanţa terenului genetic în dezvoltarea osteoar-
trozei articulaţiilor interfalangiene distale şi stresului 
mecanic – în caz de articulaţiile interfalangiene proxi-
male [2]. În probele funcţionale se apreciază limitarea 
fl exiei în articulaţiile interfalangiene proximale. No-
dulii Bouchard sunt de obicei mai mari în comparaţie 
cu nodulii Heberden, având o bază mai largă. 

Spre deosebire de osteoartroza articulaţiilor in-
terfalangiene afectarea articulaţiilor metacarpofa-
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langiene este mai rară, fi ind determinată mai des la 
persoane vârstnice. De asemenea, este caracteristică 
o tendinţă clară spre o afectare mai frecventă a ar-
ticulaţiei policelui. Nu rareori, se asociază şi semne 
semne de traumatism anterior suportat. Deformarea 
apreciată radiologic este în majoritatea cazurilor este 
nesemnifi cativă, fi ind mai des prezentată printr-o de-
viere ulnară. Artrita carpometacarpală, fi ind în ma-
joritatea cazurilor posttraumatică, se caracterizează 
printr-o afectare predominantă la nivelul degetului IV 
şi V. Simultan se depistează şi consecinţele posttrau-
matice [1].

Rizartroza, descrisă de Forestier în 1937, se în-
tâlneşte predominant la femei (80-90% din persoane 
afectate). Radiologic se determină subluxaţie dorsală 
şi abducţia policelui, în cazuri avansate policele se 
deformează în „Z”. Majoritatea autorilor estimează 
că în caz de rizartroză nu există o corelaţie directă în-
tre gravitatea manifestărilor radiologice şi severitatea 
sindromului algic [4]. 

Forma erozivă a osteoartrozei mâinii este asoci-
ată cu o progresie rapidă, are o prevalenţă redusă şi 
afectează în special femei în perioada postemeno-
pauzală precoce. Cu predilecţie sunt iniţial afectate 
articulaţiile interfalangiene distale cu răspândire în 
continuare şi spre alte articulaţii. De asemenea, de 
obicei se înregistrează leziuni simetrice bilaterale la 
nivelul ambilor mâini cu leziuni primar depistate la 
nivelul indicelui şi degetului cel mic. Rareori se for-
mează şi chisturi mucoase [4]. Semnele radiologice 
principale cuprind: eroziunile centrale, colapsul osu-
lui subcondral şi scleroza subcondrală. În acelaşi timp 
nu este convenit numărul de articulaţii cu modifi cări 
radiografi ce erozive, care este sufi cient pentru dia-
gnosticare pozitivă a formei erozive de osteoartroză 
deformantă mâinii şi degetelor [92]. Modifi cările ra-
diografi ce seminfi cative se asociază cu tabloul clinic 
de artrită desfăşurată. În urma infl amaţiei articulare 
se dezvoltă deformări articulare radiologic iniţial si-
milare cu leziunile caracteristice pentru alte forme de 
osteoartroză deformantă, dar care au o tendinţă clară 
spre dezvoltarea anchilozelor la nivelul articulaţiilor 
interfalangiene. Examenul radiologic joacă un rol 
central în diagnosticare timpurie a acestei forme de 
osteoartroză. Eroziunile se dezvoltă iniţial în regiu-
nea centrală a articulaţiei cu progresie în continuare 
spre leziuni caracteristice „pencil in cup” [4,9]. Pen-
tru forma erozivă a osteoartrozei este caracteristică 
concentrare la anumiţi pacienţi (dacă se determină 
erozii măcar la una din articulaţii, este sporit semni-
fi cativ riscul implicării şi altor articulaţii). De aseme-
nea, există un risc de 25% de conversie de la forme 
non-erozive spre cele erozive ale osteoartrozei timp 
de 6 ani [1]. 

Există mai multe scoruri pentru aprecierea formei 
erozive de osteoartroză: OARSI (OsteoArthritis Re-
search Society Institute), Kallman, Verbruggen-Veys. 
Anatomic şi radiologic se determină consecutiv 5 faze 
în dezvoltare a formelor erozive osteoartrozei mâinii 
şi degetelor: aspectul normal (N), faza de evoluţie 
stabilă (S), reducerea spaţiului articular (J), apariţia 
eroziunilor (E) şi remodelarea (R) [14].

Cu toate că osteoartroza deformantă se conside-
ră un proces patologic lent progresiv, examenul ra-
diologic permite depistarea semnelor de progresie la 
distanţă de 18-24 de luni. La distanţă de 10 ani din 
momentul diagnosticării osteoartrozei mâinii 90% 
din pacienţi demonstrează apariţia osteofi ţilor peri-
articulari şi 74% din pacienţi – îngustarea spaţiului 
intraarticular. În general, agravarea semnifi cativă a 
simptomatologiei clinice simultantă cu progresie a 
tabloului radilogic a osteoartrozei deformante mâinii 
şi degetelor pe parcurs de 3-8 ani se înregistrează la 
25-50% din pacienţi studiaţi, conform datelor diferi-
tor studii [5,6]. 

Bijsterbosch, J. (2011) a identifi cat următoarele 
factori de risc al progresiei radiolofi ce a osteoartrozei 
mâinii şi degetelor: puterea sporită a muşchilor mâinii 
la bărbaţi, menopauza precoce la femei, acumularea 
preparatului radiofarmaceutic în articulaţiile mâinii 
(la examenul scintigrafi c), severitatea sindromului al-
gic iniţial, numărul articulaţiilor afectate şi forma ero-
zivă a osteoartrozei [1]. Privind rolul pronostic al de-
pistării osteoartrozei mâinii şi degetelor este necesar 
de menţionat studiul din Bristol [5], care a demonstrat 
că prezenţa acestei patologii aproximativ cu 8 ani pre-
cedă dezvoltarea osteoartrozei la nivelul articulaţiei 
genunchiului şi / sau articulaţiei coxofemorale.

Scintigrafi a osoasă are implicaţii limitate în eva-
luare diagnostică a osteoartrozei deformante mâinii 
şi degetelor. Ca şi în alte forme de osteoartroză creş-
terea acumulării preparatului radiofarmaceutic indică 
prezenţa sinovitei acute sau acutizarea celei cronice. 
În acelaşi timp studiul lui Olejarova M. a determinat 
şi un rol pronostic al acestei investigaţiei: majora-
rea acumulării se începe înainte de agravare clinică 
a procesului patologic şi frecvent indică riscul sporit 
de dezvoltare a formei erozive de osteoartroză defor-
mantă [13].

Ultrasonografi a şi investigaţie prin rezonanţă 
magnetică sunt superioare radiografi ei convenţionale 
în evaluarea modifi cărilor patologice ale ţesuturilor 
moi, ceea ce este în special preţios la etapele iniţiale 
ale maladiei, precum şi în caz de unele complicaţii 
(ex. sinovită acută). Aceste opţiuni diagnostice astfel 
prezintă a fi  în special importante în evaluarea forme-
lor erozive de osteoartroză [9]. Ultrasonografi c ero-
ziunea se prezintă ca o întrerupere a cartilaginei în 2 
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secţiuni (atât în logitudinală, cât şi în cea transversă). 
La momentul actual sensibilitatea ultrasonografi ei 
în determinarea eroziilor este comparabilă sau chiar 
superioară cu cea a radiografi ei. Corelaţie între ultra-
sonografi e şi investigaţie prin rezonanţă magnetică 
în depistare a eroziilor articulare la pacienţii cu oste-
oartroza mâinii şi degetelor este egală cu 78% [15]. 
Dopplerografi a este efi cientă în confi rmarea prezen-
ţei semnelor de infl amaţie articulară. De asemenea, 
cercetările efectuate au demonstrat că această metodă 
diagnostică este utilă în prognozarea formării erozii-
lor: articulaţiile cu risc major se prezintă cu efuziune 
sporită, precum şi cu semnalul power Doppler relativ 
sporit în comparaţie cu articulaţiile non-erozive [7]. 

Investigaţie prin rezonanţă magnetică, fi ind stan-
dardul de aur în determinarea eroziilor articulare în os-
teoartroza deformantă a mâinii şi degetelor a fost mai 
sensibilă ca ultrasonografi a în special în diagnostica-
rea eroziunilor articulare marginale. Această metodă 
diagnostică este la fel mai sensibilă în comparaţie cu 
radiografi e convenţională: într-un studiu radiografi a 
a determinat prezenţa eroziilor articulare în 40% ca-
zuri, în timp ce investigaţie prin rezonanţă magnetică 
a depistat astfel de modifi cări patologice la 80% din 
pacienţi examinaţi [15]. Scorul special „Oslo Hand 
OA MRI Score” creşte obiectivitatea şi reproductibi-
litatea acestei metode imagistice, facilitând apreciere 
în special dinamică a modifi cărilor patologice articu-
lare şi periarticulare, induse de osteoartroză [7]. Acest 
scor subânţelege evaluarea următoarelor semne ima-
gistice: prezenţa osteofi ţilor, îngustarea spaţiului in-
traarticular, leziunile măduvei osoase, prezenţa lezi-
unilor măduvei osoase în locul inserţiei ligamentelor, 
tendosinovită, sinovită, prezenţa chisturilor, eroziilor 
şi afectării ligamentelor colaterali.

Concluzii
Metodele imagistice facilitează semnifi cativ dia-

gnosticul pozitiv şi diferenţial al osteoartrozei mâinii 
şi degetelor, care are manifestări imagistice caracte-
ristice. Cu toate că radiografi a convenţională rămâne 
mijlocul diagnostic de bază la pacienţii cu osteoar-
troză, astfel de metode ca investigaţie prin rezonanţă 
magnetică şi ultrasonografi e găsesc o răspândire tot 
mai largă, în special în evaluarea diagnostică a paci-
enţilor cu formele erozive ale osteoartrozei deforman-
te, precum şi în caz de implicare în procesul patologic 
a ţesuturilor moi. Formele erozive ale osteoartrozei 
mâinii şi degetelor pledează pentru o monitorizare 
imagistică mai frecventă.
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Rezumat
Osteoartroza mâinii şi degetelor rămâne o patologie heterogenă din punct de vedere etiologic şi patogenetic, ceea ce 

împiedică elaborarea unei conduite efi ciente standardizate a pacienţilor afectaţi. Astfel, în activitatea practică este necesar 
de axat la prevenirea factorilor de risc cunoscuţi, în special, în caz de forma erozivă a osteoartrozei deformante. Factorii 
principali modifi cabili de risc cuprind: dereglările endocrine şi metabolice, stresul mecanic şi afecţiunile infl amatorii ale 
aparatului articular. Afectarea de lungă durată, precum şi leziunile poliarticulare prezintă factorii suplimentari de risc 
pentru forma erozivă a osteoartritei mâinii şi degetelor. 

Summary. Etiology and pathogenesis of the hand and fi nger osteoarthritis
Hand and fi nger osteoarthritis remains a heterogenous pathology considering its etiology and pathogenesis, that 

prevents the elaboration of the standardized effi cient management plan of such patients. Therefore, in practice one should 
concentrate on the prevention of the modifi able risk factors, especially considering erosive form of osteoarthritis. The 
main modifi able risk factors include: endocrine and metabolic disturbances, mechanic stress and infl ammatory joint affec-
tions. Long-lasting as well as multiple joints affection are additional risk factors for erosive hand and fi nger osteoarthritis 
development.

Actualitatea temei
Osteoartroza mâinii este o patologie răspândită 

(aproximativ fi ecare a treilea persoană pe parcursul 
vieţii se va îmbolnăvi cu această maladie), inclusiv la 
populaţia aptă de muncă, are implicaţii estetice evi-
dente şi este capabilă să reducă semnifi cativ calitatea 
vieţii persoanelor afectate. Cu toate că osteoartroza 
mâinii şi degetelor este cea mai frecventă formă cli-
nică de osteoartroză până în ultimii ani studierea ei 
a fost relativ limitată. La momentul actual există un 
număr redus de metode de prevenire şi de tratament 
al osteoartrozei mâinii, ceea ce solicită determinarea 
aspectelor etiologice şi patogenetice principale ale 
acestei maladii având drept scop optimizarea condui-
tei viitoare a astfel de pacienţi. 

Obiectivele lucrării
Revista literaturii contemporane privind aspectele 

etiopatogenetice ale osteoartrozei mâinii şi degetelor 
cu evidenţierea factorilor principali de risc.

Material şi metode
Studiul efectuat reprezintă analiza literaturii acce-

sibile de specialitate, precum şi bazei de date medica-
le PubMed. Căutarea în baza de date PubMed a fost 
efectuată prin intermediul formulei ((hand OR fi nger) 
AND osteoarthrosis[Title]) AND (etiology OR cause 

OR factor). În urma căutării efectuate s-au returnat 29 
de articole, 25 din care au fost considerate relevante 
temei de studiu.

Rezultate şi discuţii
Actualmente din punct de vedere patogenetic 

osteoartroza mâinii este tratată ca o patologie mul-
tifactorială cu contribuţia inegală a diferitor factori 
endo- şi exogeni. Printre factorii endogeni se rapor-
tează apartenenţa-gender, vârsta, factorii genetici, 
prezenţa unor patologii asociate. Traumatismul repe-
tat reprezintă principala cauză exogenă, care contri-
buie la formarea şi agravarea osteoartrozei mâinii. În 
acelaşi timp, chiar numirea factorilor patogenetici şi 
etiologici potenţiali demonstrează caracterul complex 
al procesului etiopatogenetic cu contribuţii multilate-
rale la fi ecare pacient aparte.

Marea majoritate a pacienţilor suferă de osteoar-
troză primară, când nu poate fi  identifi cată o cauză 
concretă, răspunzătoare de apariţia şi progresia ma-
ladiei. Studierea osteoartrozei mâinii şi degetelor în 
acest context pare a fi  un mijloc important în evalu-
area factorilor etiologici şi patogenetici implicaţi în 
procesul patologic, deoarece anume această regiune 
a scheletului este cel mai frecvent afectată: la femei 
în intervalul vârstei 60-70 de ani în 75% cazuri se de-
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termină modifi cările radiologice, caracteristice pen-
tru osteoartroză deformantă la nivelul articulaţiilor 
interfalangiene distale. Astfel, osteoartroza mâinii şi 
degetelor poate servi drept model pentru studii etio-
patogenetice ale osteoartrozei deformante.

În studii epidemiologice osteoartroza mâinii şi 
degetelor a fost raportată la fi ecare a treiea femeie şi 
fi ecare al patrulea bărbat [16]. Datele epidemiologice, 
astfel, indică clar predominarea osteoartrozei la femei 
cu prevalenţa relativ sporită cu 50% în comparaţie cu 
bărbaţii de aceeaşi vârstă [13]. Raportând la vârsta 
pacienţilor, prevalenţa osteoartrozei este diferită în 
funcţie de gender: procesul osteoartrozei debutează 
mai de vreme şi progresează mai activ la bărbaţi în-
cepând cu vârsta de 40 de ani. La vârsta de 60 de ani 
prevalenţa osteoartrozei pe sexe este egală. În con-
tinuare osteoartroza deformantă se dezvoltă şi pro-
gresează mai rapid la femeile în vârstă de 80 de ani 
prevalenţa acestei maladii la femei este de aproape 2 
ori mai mare în comparaţie cu bărbaţii. Cercetările 
grupelor mari de pacienţi au demonstrat că riscul dez-
voltării osteoartrozei la bărbaţi oscilează între 0,73 şi 
0,90 cu media egală de 0,81 în comparaţie cu femeile 
după ajustarea altor variabile (vârsta, masa ponderală 
ş.a.) [8].

Datele epidemiologic sugerează că vârsta repre-
zintă factorul cel mai important în dezvoltarea şi pro-
gresia osteoartrozei deformante. Osteoartroza defor-
mantă cu predilecţie afectează articulaţiile interfalan-
giene şi articulaţia bazală a policelului (rizartroză). 
Deoarece prevalenţa osteoartrozei creşte simultan cu 
avansarea în vârstă (de la 6-20% la adulţi tineri până 
la 80% la bătrâni) modifi cările vârstnice degenerative 
astfel reprezintă unul din principalii factori de risc în 
patogeneza acestei maladii. Cea mai frecventă formă 
la vârstnici este osteoartroza articulaţiilor interfalan-
giene distale, care se apreciază la 20% din această 
grupă populaţională, urmată de osteoartroza articu-
laţiilor interfalangiene proximale, care se determină 
la 5% din persoane în etate. Rizartroză (osteoartroză 
trapeziometacarpală – osteoartroza articulaţiei car-
pometacrapale I) este raportată la 8% din populaţia 
vârstnică. 

Prezenţa genderului şi vârstei printre factorii de 
risc al osteoartrozei deformante subânţelege impli-
carea mecanismelor genetice în procesul patologic. 
Studiile din secolul XX, în special, s-au concentrat 
pe examinarea familiilor cu prevalenţa mare a acestei 
maladii, mai ales, cazurilor de debut precoce a oste-
oartrozei, în special, la nivelul articulaţiilor mâinii, 
care sunt mai puţin dependenţi de acţiunea factori-
lor exogeni. Astfel de studii au demonstrat eventuala 
contribuţie a defectelor în procolagenul II în apariţia 
modifi cărilor caracteristice pentru osteoartroză [9]. 

S-a presupus afectarea genei COL 2 A 1 [12]. Stecher 
R. (1953) cu coautorii primul a demonstrat că preva-
lenţa osteoartrozei mâinii şi degetelor este mult mai 
sporită la surorile pacientelor cu nodulii Heberden. 
Participarea factorilor hormonali şi genetici în dezvol-
tarea osteoartrozei deformante este susţinută şi de pre-
dominarea formei nodulare de osteoartroză la femei. 
Studiul gemenilor monozigoţi şi dizigoţi, efectuat de 
către Spector, a demonstrat prevalenţa statistic mai 
sporită a nodulilor Heberdeni la gemenii monozigoţi 
51,6% versus 27,3% [15]. Acest autor a atribuit facto-
rilor genetici aproximativ 59% din risc al dezvoltării 
osteoartrozei articulaţiilor interfalangiene distale. Mo-
delul patogenetic sugerat cuprinde un defect genetic 
major, care se transmite după model mendelian şi, la 
pene  traţia cărora contribuie mai mulţi factori exogeni. 
Probabil, unul şi aceaşi factor contribuie la manifestare 
clinică a osteoartrozei mâinii şi degetelor, osteoartro-
zei articulaţiei coxofemorale şi genunchiului, frecvent 
asociate la unul şi acelaşi pacient. Studiile osteoartrozei 
deformante a mâinii şi degetelor în diferite populaţii 
naţionale a depistat incidenţa cea mai joasă la vârstnicii 
din Grecia şi China.

Studiile genetice au sugerat corelaţiile între dez-
voltarea osteoartrozei deformante şi genul HLA A1 
B8, cunoscut prin asociere cu diferite maladii imu-
noinfl amatorii [12]. Rolul factorilor proinfl amatori 
interni poate fi  subliniat prin depistarea corelaţiilor 
între osteoartroza deformantă  a mâinii şi degetelor şi, 
mutaţiile genei IL-1, care contribuie la hiperproducţia 
interleucinei-1B şi interleucinei-1RN. 

Afectarea frecvent simetrică a articulaţiilor in-
terfalangiene distale la fel sugerează contribuţia fac-
torilor genetici în patogeneza osteoartrozei defor-
mante mâinii şi degetelor. Diferite grupe ştiinţifi ce 
au examinat asocierele osteoartrozei cu alte defecte 
genetice cunoscute. În urma studiilor efectuate a 
fost determinată o legătură cauzală cu defectul ge-
nei RBFOX1, cunoscut sub denumirea proteinei de 
tip I, care leagă ataxina 2 (gena rs716508) în 4 po-
pulaţii diferite de rasă albă. Această genă este aso-
ciată cu micşorarea densităţii osoase şi astfel poate 
contribui la o distrucţie mai rapidă a cartilaginii ar-
ticulare datorită proprietăţilor inadecvate ale osului 
subcondral. De asemenea, a fost depistată o asociere 
între dezvoltarea precoce a osteoartrozei şi mutaţie 
în gena MATN3, răspunzătoare pentru sintetizarea 
proteinei matrilina 3 (proteina non-colagenoasă a 
matricelui extracelular, implicată în formarea ţesu-
tului cartilaginos) (populaţie din Islanda), precum şi 
cu mutaţia genei răspunzătoare pentru sinteza aggre-
canei (o altă proteină indispensabilă pentru funcţio-
nare corectă a matricelui extracelular ţesutului carti-
laginos) (populaţia fi nlandeză) [8]. 
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Osteoartroza deformantă secundară se dezvoltă 
sub infl uenţa unui număr mare de factori, care pot fi  
combinate în 7 grupe principale:  traumatismul, dere-
glările metabolice, tulburările endocrine, infl amaţie 
cauzată de alte patologii articulare, neuropatiile, mal-
formaţii congenitale şi maladii ereditare. 

Rolul traumatismului şi stresului mecanic în dez-
voltarea modifi cărilor articulare este greu de subapre-
ciat [2]. Prevalenţă relativ sporită a osteoartrozei la 
nivelul articulaţiilor indicelui şi articulaţiei trapezio-
metacarpale, precum şi ponderea lor sporită în speci-
al la nivelul mâinii dominante subliniază importanţa 
contribuţiei stresului mecanic în dezvoltarea osteoar-
trozei defromante mâinii şi degetelor. Suplimentar, 
studiul Framingham a demonstrat afectarea articu-
laţiilor metacarpofalangiene, în special la femei. În 
acest context este important de menţionat că cea mai 
frecventă formă a osteoartrozei mâinii şi degetelor – 
osteoartroza articulaţiilor interfalangiene distale nu a 
corelat cu stresul mecanic în activitate cotidiană [10]. 
Rolul traumatismului şi stresului mecanic se apreciază 
sporit în caz de osteoartroză a articulaţiilor metacar-
pofalangiene, în special la nivel policelui. Rizartroza, 
care clar predomină la femei este de obicei simetrică, 
manifestează după menopauză şi se consideră că este 
asociată cu stresul mecanic [10].

Studiile epidemiologice în cadrul bolilor profesi-
onale au demonstrat că prinderea precisă (precision 
grip), frecventă la lucrătorii a astfel de specialităţi 
ca operatorii diferitor mecanisme (mai des în indus-
tria textilă şi în prelucrarea bumbacului), docherii şi 
dentiştii contribuie la dezvoltarea osteoartrozei de-
formante la nivelul articulaţiilor interfalangiene dis-
tale [5]. Orice lucru greu de mână (prindere cu forţă 
– forceful gripping) contribuie la apariţia şi progresia 
osteoartrozei la nivelul articulaţiilor metacarpofalan-
giene, ceea ce în parte explică predominarea osteoar-
trozei deformante a mâinii şi degetelor la femei. De 
asemenea, cercetările epidemiologice efectuate au 
demonstrat că la dezvoltarea osteoartrozei mâinii şi 
degetelor contribuie astfel de activităţi ca alpinism, 
puterea sporită a muşchilor mâinii şi  consumul ali-
mentelor cu ajutorul beţişoarelor [8].

Într-un număr de studii a fost încercată evaluarea 
contribuţiei hormonale la dezvoltarea osteoartrozei 
în perioada postmenopauzală. Însă, nu a fost depis-
tată legătură cauzală între aceste fenomene, deoarece 
cercetările efectuate au demonstrat atât rol protector, 
cât şi agresiv al estrogenilor [7], confi rmate în conti-
nuare şi în studii experimentale [11]. De asemenea, 
nu au fost confi rmate asocierele teoretic presupuse 
între dezvoltarea osteoartrozei deformante şi avansa-
rea osteoporozei (apreciată prin intermediul densito-
metriei), precum şi eventualele legături între diabetul 

zaharat de tip II şi osteoartroză deformantă a mâinii şi 
degetelor [6,14]. 

O situaţie opusă a fost determinată în privinţa con-
tribuţiei obezităţii asupra dezvoltării osteoartrozei. 
Cercetările efectuate au depistat o corelaţie evidentă 
între osteoartroză deformantă a mâinii şi gradul de 
obezitate: fi ecare kilogram de masă ponderală supli-
mentară majorează prevalenţa osteoartrozei mâinii şi 
degetelor cu 9-13% [1]. În acelaşi timp, spre deosebire 
de osteoartroza articulaţiilor extremităţilor inferioare, 
asocierea osteoartrozei mâinii şi degetelor cu obezita-
te nu poate fi  explicată prin disfuncţiile biomecanice. 
În această situaţie este importantă infl uenţa factorilor 
metabolice. La momentul actual substanţele biologic 
active, răspunzătoare pentru potenţierea osteoartrozei 
la pacienţii obezi nu sunt cunoscute. Însă, nu se ex-
clude că în lanţul patogenetic participă aceleaşi mo-
lecule, ca şi în progresia maladiilor cardiovasculare: 
a fost depistată o corelaţie între agravarea procesului 
aterosclerotic vascular la nivelul arterelor coronarie-
ne şi carotide şi osteoartroza deformantă [4].

Ţinând cont de eventuala asociere între oste-
oartroza mâinii şi degetelor cu defectele sintetizării 
procolagenului de tip II, este explicabilă dezvoltarea 
osteoartrozei deformante în cadrul condrodisplaziei 
[12]. Displazia osului trapezoid pare a fi  implicată în 
patogeneza rizartrozei, ca şi altor articulaţii în care 
participă suprafeţele articulare ale trapezoidului [10]. 

Kloppenburg M. (2012) a totalizat factorii prin-
cipali de risc în funcţie de localizare a osteoartrozei 
mâinii şi degetelor [8]. Formele nodulare ale oste-
oartrozei deformante sunt mai frecvente la pacienţii 
vârstnici, femei, în caz de densitate osoasă sporită,  
obezitate, stres mecanic, anumite sporturi, anteceden-
te familiale, mutaţii genetice (RBFOX1,  MATN3, 
VNTR, IL1). Rizartroza este asociată cu hipermobi-
litate articulară, obezitate, stresul mecanic, mutaţia în 
gena MATN3. Formele erozive de osteoartroza mâi-
nii şi degetelor sunt mai frecvente la pacienţii obezi, 
în caz de antecedente familiale corespunzătoare, alela 
5810 al genei interleukinei 1B, mutaţiile în gena anti-
tripsinei 1a şi alela HLA-DRB1*07.

Concluzii
Osteoartroza mâinii şi degetelor reprezintă o 

patologie cu geneză multifactorială cu participarea 
diferitor factori patogenetici: genetici, mecanici şi 
biologici. Studiile genetice şi familiale ajută în pre-
cizarea persoanelor cu un risc genetic sporit pentru 
dezvoltarea precoce a osteoartrozei cu orientarea lor 
profesională ulterioară şi realizarea complexului de 
măsuri profi lactice. Determinarea la sfârşitul secolu-
lui XX mişcărilor specifi ce, care contribuie la dezvol-
tarea anumitor forme de osteoporoza mâinii, permite 
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elaborarea măsurilor preventive în specialităţile şi 
activităţile relevante. În acelaşi timp, caracterul mul-
tifactorial al patologiei analizate şi eventuala asociere 
cu procesele generale de îmbătrânire umană îngreu-
nează elaborarea unui set de măsuri generale preven-
tive, precum şi aplicarea practică a tratamentului atât 
etiologic, cât şi patogenetic.
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Rezumat
Urolitiaza (UL) actualmente ocupă unul din locurile de frunte în structura maladiilor urologice. Această patologie 

este descrisă ca formare a calculilor în sistemul urinar. În conformitate cu pronosticul, urolitiaza are o continuă tendinţa 
ascendentă datorită schimbărilor semnifi caţie în natură şi în calitatea alimentelor, acţiunea nefastă a mediului ambiant şi 
factorilor sociali, metabolici şi infecţioşi. Scopul lucrării este de a revizui tendinţele în epidemiologia şi conceptele ac-
tuale de etiologie şi patogeneză a UL. În studiu au fost analizate datele din literatura de specialitate. Formarea calculilor 
urinari este un rezultat al diferitelor mecanisme complicate, plăcile lui Randall joacă un rol-cheie în patogeneza UL, sunt 
declanşate diferite patomecanisme care duc la formarea calculilor. UL este multifactorială, stilul de viată şi dieta sunt 
factori importanţi care contribuie la dezvoltarea patologiei. Din acest motiv, la momentul actual etiologia şi patogeneza 
formării calculilor urinari sunt încă incomplet studiate şi necesită evaluare aprofundată.

Cuvinte-cheie: urolitiaza, etiopatogeneza, teorii de litogeneză

Summary. Current aspects of etiopathogenesis in nephrolithiasis (Literatury rewiew)
Urolithiasis (UL) is one of the most common urologic diseases in the world. It describes the formation of urinary 

calculi in the urinary system. According to forecasts, urolithiasis has a continuing upward trend due to a signifi cant chan-
ge in the nature and quality of nutrition, increase of negative environmental and social factors. Our aim was to review 
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trends in epidemiology and current concepts for the pathogenesis and etiology of urinary stone disease. We reviewed data 
from the literature and our own series. Urinary stone formation is a result of different mechanisms. Completely different 
pathomechanisms lead to stone formation, with Randall plaques playing a key role in the pathogenesis. The lithogenesis 
of stones is multifactorial. Lifestyle and dietary choices are important contributing factors. The pathogenesis and etiology 
of stones formation is still incompletely understood.

Key words: urolithiasis, etiopathogenesis, theory of lithogenesis

Резюме. Современные аспекты этиопатогенеза мочекаменной болезни (Обзор литературы)
Мочекаменная болезнь (МКБ) – одна из самых распространенных урологических заболеваний в мире, 

характеризующаяся образованием камней в мочевыделительных путях. МКБ имеет постоянную тенденцию к 
росту в связи с существенным изменением характера и качества питания, ухудшения экологических и социальных 
факторов. Целью работы было рассмотреть тенденции в эпидемиологии и современные концепции патогенеза и 
этиологии мочекаменной болезни. Камнеобразование является результатом множества различных механизмов. 
Бляшки Рандаля играют ключевую роль в литогенезе, однако к их образованию могут привести абсолютно разные 
патогенетические пути. Камнеобразование является многофакторным процессом, образ жизни и диета являются 
важными факторами, способствующими возникновению МКБ. Патогенез и этиология образования камней до сих 
пор не полностью изучены и нуждаются в более дальнейшем изучении.

Ключевые слова: уролитиаз, этиопатогенез, теории камнеобразования

Introducere
Litiaza renală (LR) este o maladie complexă care 

include: 
- dereglări ale metabolismului unui şir de sub-

stanţe litogene şi a transportului acestora prin intestin, 
rinichi şi căile urinare; 

- modifi cări patologice ale caracteristicilor fi zico-
chimice şi biologice ale urinei;

- crearea unor condiţii favorabile pentru formarea 
cristalelor şi a calculilor renali [Ceban E. 2013]. 

Urolitiaza actualmente ocupă unul din locurile 
de frunte în structura maladiilor urologice în toate 
regiunile globului pământesc, fi ind califi cată drept o 
problemă medico-demografi că importantă [Ceban E. 
2013].

Actualitatea, frecvenţa şi incidenţa patologiei 
Litiaza renală este una din cele mai frecvent 

întâlnite maladii urologice, care se determină cel pu-
ţin la 5-12% din populaţie, cu o rată de 70% la paci-
enţii cu o vârstă aptă de muncă (20–50 ani) [Ceban 
E. 2013]. 

Pe parcursul ultimilor decenii pe întreg globul 
pământesc se inregistrează o creştere progresivă a 
incidenţei urolitiazei (H-G. Tiselius, О. Ackermann, 
2004; C. Scales 2012; D. Assimos, 2012; B. R. Ma-
tlaga 2012) [1, 2, 3, 28, 29, 30]. În prezent, în ţările 
înalt dezvoltate, 400 mii de persoane din 10 milioane 
suferă de LR. Anual, se înregistrează 85000 de cazuri 
noi de LR, dintre care 62000 – cu caracter recidivant 
[6]. 

După datele unor autori, 8,9% din totalul de băr-
baţi şi 3,2% din totalul de femei pe parcursul vieţii 
suportă urolitiaza. În rândul bărbaţilor mai frecvent se 
întâlneşte litiaza pe bază de uraţi (18,2%), iar la femei 
cea pe bază de fosfaţi (24,5%) [14].

Litiaza reduce durata medie a vieţii, fenomen ce 

se determină la 5-20% din totalul de bolnavi, iar reci-
divele maladiei sunt depistate în 50–67% din cazuri 
[35, 37]. 

Majoritatea cercetătorilor ţin să aducă la cunoş-
tinţă faptul că după primul episod de migrare spora-
dică a calculului din rinichi, există posibilitatea de 
recidivare a patologiei în următorii 5 ani, care variază 
între 27% şi 50% [Kocvara R., 34,39]. 

Incidenţa LR a fost monitorizată de către savanţi 
pe o perioadă îndelungată de timp, pe parcursul căreia 
s-a constatat o divergenţă în distribuirea LR în întrea-
ga lume [Ceban E. 2013]. În unele cazuri s-a desco-
perit o interdependenţă între incidenţa bolii şi factorii 
climaterici, care s-au asociat cu geneza medicală ge-
ografi că a patologiei. Geografi a medicală a LR de-
pinde de o complexitate de factori etiologici, inclusiv 
de cauzele exogene şi endogene ale bolii. Cu cât mai 
mulţi factori acţionează în acelaşi timp, cu atât este 
mai complexă patogeneza LR şi mai nefavorabil este 
prognosticul bolii, din cauza recidivărilor frecvente şi 
a creşterii rapide masei calculoase renale. 

Riscul de apariţie a urolitiazei la adulţi este în 
general mai înalt în emisfera vestică (5–9% în Euro-
pa, 12% în Canada, 13–15% în SUA) comparativ cu 
cea estică (1–5%), deşi incidenţă maximă s-a înregis-
trat şi în unele ţări asiatice, cum ar fi  Arabia Saudită 
(20,1%) [4, 5, 6]. Prevalenţa acestei maladii este de 
circa 10% din populaţia Republicii Moldova [31]. 
Incidenţa urolitiazei deasemenea depinde atât de dis-
tribuţia rasială, cât şi de statutul socio-economic al 
populaţiei cercetate [6, 7, 8].

Este cunoscut faptul, că distribuirea patologiei pe 
vârste, implică mai des persoanele de vârsta medie 
(25-50 ani), apte de muncă, dar în ultimii ani se atestă 
o extindere a acestui interval. În structura urolitiazei 
pe sexe, sexul masculin este afectat mai des, cu o rată 
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de 52 – 60%. Raportul bărbaţi:femei este de 3:1 sau 
2:1 [4, 7, 16, 28], unii autori constată însă cifre mult 
mai ridicate datorită abuzului alimentar, regimului 
excesiv de muncă, afecţiunile uretro-prostatice şi alţi 
factori care determină prevalenţa crescută a litiazei 
printre bărbaţi. Conform datelor recente se constată 
nivelarea acestui raport. Trebuie să menţionăm faptul 
că această nivelare nu este din contul scăderii inciden-
ţei urolitiazei la bărbaţi, ci din contul creşterii afectă-
rii sexului femenin [8, 9, 10]. În Republica Moldova 
raportul se modifi că în favoarea femeilor, fapt ce se 
explică prin prezenţa litiazelor infecţioase şi ponde-
rea înaltă a celor metabolice [Ceban E., 40].

Creşterea anuală a incidenţei urolitiazei în ţările 
economic înalt dezvoltate o constituie 2-2,5% (Ger-
mania, SUA ş.a.), în Federaţia Rusă acest indice va-
riază de la 1% la 3%, în Japonia în ultimii 10 ani s-a 
înregistrat o creştere a prevalenţei urolitiazei de la 
4,0% până la 5,4%, ceea ce corespunde cu o creştere 
de 35% [10, 11, 12]. Conform datelor lui Brikowski T. 
H. et al. (2008) în SUA se prognozează creşterea inci-
denţei urolitiazei cu 7-10% anual [13]. În Republica 
Moldova de asemenea se atestă creşterea incidenţei 
şi prevalenţei urolitiazei, care din anul 2005 până în 
prezent a devenit prima în structura maladiilor uro-
logice, lăsând în urma sa aşa patologii cum ar fi  cele 
infl amatorii şi adenomul de prostată [14, 15].

Creşterea morbidităţii prin LR depăşeşte semni-
fi cativ sursele alocate pentru tratamentul acestei ma-
ladii [35,40], iar pierderea temporară sau permanentă 
a capacităţii de muncă şi a productivităţii muncii din 
cauza acestei maladii rămâne o problemă serioasă 
pentru medicina contemporană [40]. 

Litiaza renală deţine locul trei în structura cau-
zelor de deces ale pacienţilor cu patologii urologice 
[40]. În 28,4% din cazuri, nefrectomiile sunt cauza-
te de o LR complicată, care, dacă este bilaterală, se 
poate agrava cu complicaţii obstructive şi insufi cienţă 
renală acută sau cronică [36,37]. În ultimii ani şi în 
Republica Moldova a crescut vădit numărul nefrecto-
miilor pe motiv de litiază renală [6].

Aspecte etiologice şi factorii de risc ai LR
O concepţie unică referitor la geneza LR, pentru 

momentul actual nu există. Date referitor la LR se în-
tâlnesc încă în lucrările lui Hipocrate, Galen, Celsius, 
Avicena. Încă Galen afi rma corelaţia dintre litogeneza 
în tractul urinar şi rasă, climă, obiceiuri alimentare, 
consum de alcool, reumatism şi compoziţia urinii. 
Urolitiaza este o maladie plurietiologică. Demararea 
litogenezei poate fi  indusă de unul din mai mulţi fac-
tori, dar numai în cazul când coexistă condiţii patoge-
netice favorabile.  

Geneza calculilor urinari se împarte în două ca-
tergorii: cazuală şi patogenetică [Saenco]. Prima 

categorie include factorii etiologici ai LR. Cea de-a 
doua, patogenetică, explică condiţiile fi zico-chimice 
de formare a calculilor, precum şi acele condiţii care 
contribuie la litogeneză. Într-un ţesut renal sănătos nu 
se pot forma calculi [17].

Urolitiaza este o maladie multifactorială, cu baza 
etiopatogenetică regăsită în interacţiunea genotip – 
mediu ambiant [12]. În urma multiplelor studii efec-
tuate au fost deduşi cei mai importanţi factori de dez-
voltare ai LR. 

Către factorii de risc se atribuie: infl uenţa me-
diului ambiant, modifi cările funcţionale şi patologice 
ale organelor şi sitemelor de organe din întregul or-
ganism, sau prezenţa proceselor patologice renale ce 
preced litogeneza. 

Factorii mediului ambiant includ: compoziţia 
chimică a solului, a plantelor, gradul de mineralizare 
al apei, clima, condiţiile de muncă şi de viaţă, precum 
şi stilul vieţii hipodinamic care duce la dereglarea 
metabolismului calciu-fosfor.   

Factorii endogeni includ: modifi cările funcţio-
nale şi patologice la nivel renal şi de căi urinare, in-
fecţiile tractului urinar, afecţiunile tractului gastroin-
testinal, imobilizarea de lungă durată în cadrul trata-
mentului fracturilor, hiperfuncţia glandelor pratiroide 
şi predispoziţia genetică. 

Nu se exclude rolul în etiologia urolitiazei de că-
tre factorii cum sunt: avitaminoza A şi D, supradoza-
rea vitaminei D, intoxicaţia cu parathormon în cazul 
hiperparatireozei primare, intoxicarea bacteriană în 
cazul infecţiilor urinare şi generale, precum şi mo-
difi carea structurilor tubulare ale nefronului ce au un 
caracter genetic.

Se poate presupune faptul că unii din aceşti factori 
sunt permanenţi, iar alţii pot deveni un impuls pentru 
litogeneză şi ulterior să dispară. Nu este stabilit încă 
dacă formarea calculilor de diferită compoziţie se su-
pune aceloraşi legi. Adesea un calcul de dimensiuni 
mici se auto-înlătură după o colică renală şi nicicând 
nu recidivează. În acelaşi timp calculii de dimensiuni 
mari, ce ocupă tot sistemul pielo-caliceal cu recidivări 
frecvente, prezintă o problemă specială în tratamentul 
nefroliteazei şi sunt o consecinţă a unor modifi cări pa-
tologice grave în parenchimul renal şi organism în ge-
neral. Modifi cările date afectează grav funcţia renală, 
fapt ce a oferit acestui tip de calculi o unitate nozologi-
că aparte - nefroliteaza coraliformă (NC). 

Cercetările ştiinţifi ce au demonstrat legătura din-
tre litogeneză, sexul şi vârsta bolnavului. LR  adesea 
se întâlneşte la persoanele cu vârsta cuprinsă între 
25-50 ani. Un factor de risc deja stabilit pentru ma-
ladia urolitiazică este sexul masculin [Strohmaier]. 
Bărbaţii de 2-2,5 ori mai des comparativ cu femeile 
suferă de LR [Morikawа], iar frecvenţa maximă de 
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îmbolnăvire îi revine deceniului patru-cinci al vieţii 
[Takeuchi]. Femeile prezintă un risc pentru LR mai 
mic comparativ cu bărbaţii, fapt ce este asociat cu un 
nivel scăzut de suprasaturare a urinei [Tiselius H.G.] 
precum şi cu efectul inhibitor al estrogenilor asupra 
secreţiei oxalaţilor şi formarea în rinichi a depozitelor 
de cristale [Iguchi].

Factorii sociali pot infl uenţa direct sau indirect 
asupra etiologiei urolitiazei. Pe primul plan dintre 
aceştea se afl ă hipodinamia. Cauzele acesteia pot fi  
caracteristicile individuale ale unei persoane sau o 
necesitate profesională. Aici pot fi  incluse profesiile 
ce implică sedentarism, nivelul insufi cient de dezvol-
tare a culturii pentru educaţia fi zică în rândul popula-
ţiei, hipodinamia impusă de dizabilităţi fi zice, maladii 
şi invaliditate [1,2]. 

Progresarea LR este dependentă de interacţiunea 
factorilor generali şi locali [2]. 

Pentru factorii generali pledează modifi cările ţe-
sutului renal [Yagisawa T.]; modifi cările patologice 
renale, ale căilor urinare şi ale urodinamicii [Smith 
L.H, 2000]; dereglarea microcirculaţiei la nivel renal 
şi prezenţa infecţiei [Buck А.С.]; modifi carea com-
poziţiei urinii, sporirea excreţiei substanţelor litogene 
[Kok D.J.; Hess B. et al., 2000]; dereglarea echilibru-
lui dintre inhibitorii şi inductorii cristalogenezei [Kok 
D.J.]; modifi cări grave ale pH-ului urinar [Tiselius 
H.G., 2003] etc. În calitate de factori locali servesc 
afecţiunile tubulare renale – membranopatiile tubu-
lare, ce induc modifi carea schimbului de macromole-
cule din urină ce au capacitatea de a modula procesul 
de cristalogeneză. Sub infl uenţa factorilor patologici 
adiţionali este posibilă formarea microliţilor şi fi xarea 
acestora de suprafaţa uroteliului. Ulterior microliţii 
pot îndeplini rolul de „centru litogen” pentru forma-
rea calculului urinar [Baumann J.M.]. 

Cercetările morfologice, efectuate la nivel subce-
lular, au permis extinderea posibilităţilor de cerceta-
re ale nefronului, care asigură fi ltraţia, reabsorbţia şi 
excreţia.  Rezultatele ultimilor ani sugerează cercetă-
torilor modifi cări de genotip „ce răspund” de stabili-
tatea proceselor de formare a urinii, fapt ce în afara 
oricăror dubii merită atenţie.

Din totalul factorilor etiologici ai LR o importan-
ţă majoră se acordă factorilor gentetici, care pot deve-
ni cauza membranopatiilor tubulare poligenereditare, 
enzimopatiilor congenitale şi dobândite, tubulopatii-
lor şi nefropatiilor metabolice, precum şi a unor forme 
poligenice de dereglări ale metabolismului substanţe-
lor litogene [Holmes R.P. et al., 1998; Тиктинский, 
2000]. Participarea factorilor genetici în litogeneză 
este demonstrată de către asocierea predispoziţiei 
erediatre pentru apariţia LR cu markeri genetici, în 
special cu antigenii sistemei HLA [38].

În catalogul genetic McKusick’s On-Line Men-
delian Inheritance in Man (OMIM) [41] sunt descrise 
mai mult de 30 situaţii în cadrul cărora urolitiaza este 
principala manifestare clinică sau poartă un caracter 
de simptom în tabloul clinic general al maladiei. Însă 
determinarea contribuţiei genetice în LR este îngre-
unată de specifi cul său plurietiologic. Acest fapt este 
demonstrat în special în cazul formării calculilor cu o 
compoziţie chimică totală sau parţială din oxalat de 
calciu. Există o mulţime de paramentri care contri-
buie la cristalizarea oxalatului de calciu în rinichi sau 
în tractul urinar, cum ar fi  spre exemplu: concentraţia 
crescută a oxalatului de calciu în urină şi a promotori-
lor cristalizării (uraţii) concomitent cu o concentraţie 
scăzută a inhibitorilor cristalizării (citratul, uromodu-
linul (МсК 191845), osteopoietinul (МсК 166490) 
şi a nefrocalcinei). Majoritatea din aceste modifi cări 
sunt determinate genetic sau de către factorii mediu-
lui ambiant.

Un rol important în litogeneză este ocupat de către 
pielonefrita cronică calculoasă. Adesea cauza esenţia-
lă a urolitiazei „aseptice” este un proces latent infl a-
mator-infecţios [Ceban E., 2013]. Un factor comun în 
etiopatogeneza pielonefritei şi uroloteazei pot fi  tu-
bulopatiile înnăscute sau cele dobândite [Лопаткин]. 
O cauză etiologică majoră în cazul LR recidivante 
este pielonefrita [Тиктинский], este notabil faptul că 
cu cât este mai activ procesul infl amator cu atât mai 
mare este excreţia substaţelor litogene. Sub acţiunea 
bacteriilor producătoare de urează se formează „cal-
culii infecţioşi”.

În urma degradării ureei are loc alcalinizarea uri-
nii şi formarea calculilor fosfatici din struvit sau din 
apatite de carbonat [Hess]. Însă există date referiotr la 
faptul că formarea oxalatului de calciu nu este legată 
obligator de activitatea vitală bacteriană [Gault М.Н. 
et al.]. În ultima perioadă de timp s-a determinat că 
calculii din oxalat de calciu pot avea provenienţă in-
fecţioasă [Hess].

Nanobacteriile intracelulare pot creea un înveliş 
din fosfaţi, astfel pot servi drept suport pentru crista-
lizare şi creştere ulterioară a calculilor [Kramer G. et 
al. 2000, 42]. Specifi cul microorganismelor date este 
capacitatea de a forma focare de cristalizare pentru 
fosfaţii de calciu. Astfel se începe procesul de mine-
ralizare cu ulterioară lezare a uroteliului tuburilor co-
lectori şi a papilelor renale. 

Nanobacteria (NB), denumită în aşa mod graţie 
dimensiunilor sale, pentru prima dată a fost depistată 
în anul 1988, de către Robert Folk, geologul Univer-
sităţii din Tehas, care a cercetat mineralele izvoare-
lor termale de sulf din vecinătatea Romei [Folk R.L., 
1993, 42]. Cu ajutorul microscopiei electronice R. 
Folk a cercetat bacteriile ce aveau o formă ovoidă şi 
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prismatică, fi ind depistate în centrul substanţelor ne-
organice. NB aveau un înveliş din apatite de carbonat, 
ce îi servea drept mediu favorabil de dezvoltare, care 
nu numai că proteja bacteriile de mediul ambiant, dar 
şi un timp îndelungat a ferit bacteria de cercetările 
bacteriologice (Desenul1).

NB au fost depistate la un număr mare de per-
soane în ser şi urină. Conform diverselor surse NB 
au fost izolate din serul sangvin, urină, piatră den-
tară şi dintr-un şir de ţesuturi moi. Formaţiunile din 
apatită ale calculilor renali şi cele din cultura NB au 
o structură foarte asemenătoare (Desenul 2). Teoria 
dată a formării calculilor este bazată pe identifi carea 
NB în calculii renali şi anume în culturile din aceşti 
calculi. A fost de asemenea demonstrată formarea de 
către NB a calculilor renali in vitro, la iepuri, după 
injectarea NB în rinichi. NB au capacitatea de a for-
ma colonii litogene, ce conţin depozite de calciu in-
tra- şi extracelulare, care distrug celulele şi diferite 
culturi de celule. Un moment important este formarea 
în dependenţă de doză a calculilor renali, care devine 
evidentă după o lună de la injectarea translombară a 
NB. Pe animalele de laborator a fost demonstrată for-
marea calculilor după introducerea NB în rinichi, iar 
acestui tip de bacterii i-a fost atribuit tropismul renal. 
NB au capacitatea de adeziune, invazie şi deteriorare 
a celulelor de la nivelul tubilor colectori şi zonei papi-
lelor renale. Presupunerea implicării NB în formarea 
calculilor renali este confi rmată şi prin observaţiile 
lui Саrr şi Randall.

Саrr (1954) a descris fragmentele sub formă de 
depozite de calciu fosfat din vasele limfatice şi tubii 
colectori. Aceste depozite induc nucleerea heteroge-
nă a oxalatului în zona tubilor colectori şi mai jos, 
astfel fi ind un factor de risc pentru formarea „plăcilor 
Randall”. Randall a descris plăcile ce conţin calciu 
în papilele renale şi comform ipotezei propuse de el, 
formarea calculilor renali demarează cu aceste plăci 

ca urmare a leziunilor tisulare primare. Nanocrista-
lele de apatită se formează pe învelişul muco-proteic 
al NB.  Cristaluria duce la crearea conglomeratelor 
urinare de ioni ca urmare a prezenţei focarelor active 
de cristalizare patologică  sau slăbirea inhibitorilor 
cristalizării. NB transportează cristalele de apatită 
din sânge în ţesutul renal, astfel rolul său major în 
procesul de cristalizare devine evident [Leiske J.C., 
Toback F.G. 2000]. Procesul de biomineralizare este 
inhibat de către careva antibiotice şi anti-metaboliţi, 
gamma-radiaţie, în doze ce preîntâmpină replicarea 
NB. Creşterea NB este deprimată de către inhibito-
rii sintezei acizilor nucleici (5-fl uorouracil, citozina 
arabinozoidă ş.a.), tetracicline, trimetoprin, sulfame-
tocsazol, nitrofurantoina, ampicilina şi aminoglicozi-
de.  In vitro creşterea NB este inhibată de citraţi şi 
bifosfonaţi. Bifosfonaţii şi agenţii de chelatizare, fi e 
individual sau împreună cu un antibiotic pot fi  utili 
pentru tratamentul calcifi cărilor anormale la pacienţii 
care formează calculi, precum şi ateroscleroza. 

Actualmente există date sufi ciente pentru a afi rma 
tropismul renal al NB, acestea provocând nucleerea 
şi creşterea cristalelor de apatită provocând astfel 
patologie ranală pe calea deteriorării epiteliului tu-
bular, biomineralizaţiei şi posibil obstrucţiei tubulare 
şi a infecţiei cronice, care în fi nal duc la dereglara 
regenerării tisulare şi litogeneză. A fost stabilit faptul 
că unele tulpini de NB prezintă citotoxicitate in vitro 
pentru celulele mamiferelor, pătruzând în interior pe 
cale de endocitoză. 

În cercetările lui Вощула В.И., 2006, au fost cer-
cetaţi 16 calculi renali la prezenţa NB, care au fost 
obţinuţi direct prin intervenţii chirurgicale. NB au 
fost depistate în toate cazurile cercetate. Autorii astfel 
au conclus faptul că antibioticoterapia este îndreptată 
spre lichidarea NB din organele şi căile urinare, astfel 
prevenind recidivele litogenezei după înlăturarea pri-
mului episod de calculi [43].

Desenul 1. Microfotografi a electronică a nanobacteriilor 
cu un diametru de aproximativ 2 micrometri [42]

Desenul 2. Nanobacterie, depistată în interiorul unui 
calcul renal parţial dizolvat [42]
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Teorii de litogeneză, patogeneză şi dereglări 
metabolice în litiaza renală 

În ultimii 150 de ani au fost fomulate mai mul-
te teorii ale litogenezei, toate până în ziua de azi 
au argumente „pro” şi „contra” [Н. А. Лопаткин, 
Тиктинский О.Л.].

Teoria catarală a bazinetului renal (Meckel 
von Hemsbach, 1856) - denotă importanţa procesului 
infecţios în litogeneză.

Teoria matricei (Ebstein, Nicolayer, 1884) - de-
scuamarea epiteliului în procesul cataral al bazinetu-
lui renal.

Teoria cristalizării (Ulzman, 1890) - cristalizare 
patologică.

 Teoria coloidă (Schaade, Lichtwitz, 1900-1910) 
- coloizii protectori trec din forma liofi lă în liofobă, 
formând condiţii pentru apariţia cristalizării patolo-
gice. 

Teoria protein-ionică (Единый Ю.Г. и соавт., 
1989) - geneza formării calculilor este reprezentată 
de insufi cienţa proteolizei în urină, rezultând astfel 
apariţia matricei calculului, precum şi dezvoltarea 
unui nivel pH al urinii optimal pentru sedimentare şi 
litogeneză. 

Printre multiplele teorii ale „genezei formale”, 
pricipalele sunt considerate trei. (Рак С.Y.C., 1978; 
Goldwasser В et al., 1986).

Teoria saturaţiei şi cristalizării [teoria nuclea-
ţiei şi suprasaturaţiei] consideră litogeneza drept un 
proces fi zico-chimic de precipitare a sărurilor litoge-
ne din urina suprasaturată. În acelaşi timp se presu-
pune că microcristalul, sau un corp străin, din urina 
suprasaturată provoacă creşterea calculilor în formă 
cristalină [Abraham A., Smith Ch. L., Buck A.C.].

Teoria inhibitorie explică formarea calculilor 
prin dereglarea funcţiei proprietăţilor inhibitorilor şi 
dereglarea echilibrului dintre inhibitorii şi cataliza-
torii cristalizării substanţelor litogene (Abraham A., 
Smith Ch. L., 1984; Andriani R.T., Carson C.C.,1986; 
Someren A., 1989).

Teoria matricei presupune că debutul procesului 
litogen este sedimentarea substanţelor organice, care, 
jucând un rol de centre de cristalizare (nucleoli), ini-
ţiază cristalizarea substanţelor neorganice [Abraham 
A., Smith Ch. L., et al.]. În aşa mod, partea organică 
(matricea), care formează 2-5% din masa totală a cal-
culului [Hess В], serveşte drept nucleu pentru forma-
rea calculilor în stare cristaloidă. 

Sub infl uenţa diverselor combinaţii de factori 
exogeni, endogeni şi genetici are loc dereglarea me-
tabolismului în lichidele organismului, însoţită de 
creşterea nivelului substanţelor litogene (calciu, acid 
ureic, ş.a.) în serul sangvin. Acest fenomen induce 
sporirea excreţiei substanţelor date pe cale renală şi 

astfel suprasaturarea urinei [Tiselius H.G.]. În soluţia 
suprasaturată se urmăreşte sedimentarea substanţelor 
saline sub formă de cristale, ce poate servi ulterior la 
formarea microliţilor, iar ulterior pe fonul sedimentă-
rii a noi cristale se formează calculii renali. Însă urina 
devine suprasaturată şi pe fonul modifi cării regimului 
alimentar sau condiţiilor climaterice, dar formarea 
calculilor nu are loc. Prezenţa doar a suprasaturaţiei 
urinei nu este sufi cientă pentru litogeneză. 

O anumită atribuţie către urolitiază o are şi vita-
mina В6 (piridoxina). În organismul uman piridoxina 
se fosforilează şi ulterior face parte din mai multe en-
zime, rolul endogen patogenetic al acestei vitamine se 
reduce la infl uienţa acesteia asupra metabolismul aci-
dului oxalic. Este cunoscut faptul că în cadrul tratării 
hiperoxalemiei cu piridoxină nivelul acestui acid în 
sânge şi în urină scade [37]. Vitamina В6 participă ac-
tiv în metabolismul unor aminoacizi, nu este exclusă 
infl uienţa acestei vitamine şi asupra metabolismului 
purinic.

Importanţa vitaminei C, ce are o importanţă vi-
tală, în etiologia urolitiazei nu este prea mare. Însă 
cum a fost demonstrat, supradozarea acidului ascor-
bic (mai mult de 1-3g în 24 ore) duce la oxalaturie 
pe fonul biosintezei endogene: transformarea acidu-
lui ascorbic în oxalic. Drept urmare hipervitaminoza 
C indusă medicamentos este într-o măsură oarecare 
un factor de risc pentru litogeneza pe bază de oxalat, 
astfel terapia cu vitamica C trebuie bine monitorizată 
[Колпаков И.С.,2006; Massey L.K., 2003; 2005].

Vitamina D şi, în special, metaboliţii săi – vita-
mina D2 (ergocalciferol) şi D3 (colecalciferol) sunt 
regulatori importanţi ai metabolismului calciului şi 
fosforului în organismul uman. 

Vitamina D sporeşte activitatea glandelor parati-
roide, sporeşte absorbţia calciului în intestinul subţi-
re, astfel sporeşte nivelul calciului în patul sangvin şi 
excreţia acestuia prin urină. În cursul unei hipervita-
minoze îndelungate (6 luni-2 ani) se instalează mo-
difi cări ireversibile în parenchimul renal. Din cauza 
suprasolicitării şi dereglării transportului de calciu şi 
fosfor se dezvoltă nefrocalcinoza, cu depozitarea sub-
stanţelor saline în strat cortical şi în aparatul tubular 
al rinichiului, în focare de la dimensiuni neînsemnate 
până la focare mari. La unii bolnavi se observă calci-
fi carea papilelor renale, calculi caliceali şi se dezvoltă 
o urolitiază tipică cu formarea calculilor din fosfaţi de 
calciu [Колпаков И.С., 2006; Rendina D 2004].

Unele substanţe chimice şi medicamente pot servi 
drept factori etiologici sau patogenetici pentru uroli-
tiază. În acelaşi timp unii factori provoacă dereglări 
metabolice în organism care vor provoca acumularea 
substanţelor litogene în urină (acid uric, oxalic, cal-
ciu, fosfaţi ş.a.). Alte substanţe acţionează nemijlocit 



233Ştiinţe  Medicale

asupra ţesutului renal şi provoacă dereglări „locale”. 
La acţiunea substanţelor chimice asupra papilelor re-
nale au loc procese degenerative şi fi xarea sărurilor 
urinare. Distrugerea concomitentă a stratului epitelial 
ce tapetează papila, induce necroza. Ulterior aici are 
loc cristalizarea sărurilor urinare [43].

În Franţa anual se depistează în jur de 2000 cazuri 
de urolitiază medicamentoasă [Daund М., 1983].

Pentru dezvoltarea maladiei urolitiazice sunt ne-
cesari şi alţi factori, cum ar fi  dereglarea eliminării 
urinei, infecţia căilor urinare ş.a. 

În afară de aceasta în urină există substanţe, care 
au proprietatea de a menţine substanţele în formă 
dizolvată şi prevenirea cristalizării lor, cum ar fi : ci-
tratul, magneziul, zincul, pirofosfatul anorganic, gli-
cozaminoglicanii, nefrocalcina, proteina Tamm-Hor-
svall etc. Nefrocalcina este o proteină care se formea-
ză în tubii proximali ai ansei Henle. Dacă aceasta are 
o structură moleculară anormală, va duce la formarea 
de calculi renali. 

Litogeneza este un rezultat al multiplelor proce-
se, complexe şi interdependente, care au loc în căile 
urinare. Principalele teorii ale litogenezei determină 
următorii factori ai acestui proces:

- concentraţia ionilor litogeni în urină;
- defi citul inhibitorilor cristalizării şi agregării 

cristalelor;
- prezenţa în urină activatorilor litogenezei;
- importanţa schimbărilor locale.
Formarea calculilor este rezultatul acţiunii tuturor 

factorilor enumeraţi mai sus, se explică acest fenomen 
prin procesele ce au loc nemijlocit în urină. Calculii se 
formează  doar în urina suprasaturată, iar acest proces 
depinde de pH-ul urinar, puterea ionică, concentraţia 
ionilor şi prezenţa inhibitorilor cristalizării. 

Urina umană este un mediu biologic activ, compus 
din proteine, fermenţi, hormoni, sărurile diversilor 
acizi ş.a. Această sistemă este în stare de ,,sol”, care 
este întreţinută de fermenţii proteolotici, iar cristali-
zarea fermenţilor este încetinită de inhibitori. În cazul 
modifi cării pH-ului urinar şi a suprasaturării cu săruri 
are loc dereglarea echilibrului şi trecerea proteinelor 
din stare de ,,sol” în stare de gel, din contul diminuării 
activităţii fermenţilor proteolitici. Diminuarea activi-
tăţii de inhibiţie duce la cristalizarea sărurilor. Fluc-
tuaţia pH-ului urinar atinge valori considerabile, care 
sunt în corelaţie cu starea organismului. De la valori 
relativ scăzute de dimineaţă, direct după trezire, până 
la valori mari în perioada de după masă. Puterea io-
nică a urinii depinde de concentraţia şi sarcina ionilor 
ce se conţin în ea. Starea lor în soluţie este determi-
nată de activitatea, care la rândul său, depinde de pu-
terea ionică.  Cu cât este mai mare concentraţia a doi 
ioni cu sarcini opuse, cu atât mai mare este probabi-

litatea de legare a acestora. În cazul unei concentraţii 
joase a ionilor soluţia este nesaturată şi în ea se poate 
dizolva o cantitatea suplimentară de electrolit. Odată 
cu atingerea anumitor concentraţii, sau mai bine zis a 
unei activităţi ionice, soluţia devine saturată. În lipsa 
unei fazei solide, concentraţia ionilor poate creşte şi 
se instalează starea numită- suprasaturaţie metastabi-
lă. În acelaşi timp se poate incepe formarea cristale-
lor pe contul nucleelor de cristalizare heterogene. Cu 
creşterea ulterioară a concentraţiei ionilor apare limi-
ta prag de sedimentare. Soluţia devine nestabilă şi în 
ea în orice moment poate demara nucleerea omogenă 
cristalizării. 

Cristalizrea poate fi  inhibată de diverse substan-
ţe ce sunt prezente în urină – inhibitorii cristalizării. 
Aceste substanţe diminuiează concentraţia ionilor li-
beri, care participă la oformarea cristalelor. 

Sunt apreciaţi următorii inhibitori ai litogenezei: 
1. Inhibitori cu masa moleculară mică: 
• Ionii de natriu, 
• Ionii de magneziu, 
• Citratul, 
• Sulfatul, 
• Pirofosfatul, 
• Diverse microelemente.
2. Inhibitori cu masă moleculară mare:
• glicozoaminoglicani,
• glicoproteide, 
• proteina Tamm Horsfal (uromodulina) [44],
• nefrocalcina,
• fragment din protrombina XI. 
Aceste substanţe diminuează concentraţia ioni-

lor de hidrogen ce participă la formarea cristalelor. 
Substanţele date acţionează atât în procesul de sedi-
mentare, atât şi în procesul de creştere a cristalelor 
deja formate. Ionii de natriu fi xează oxalţii, sulfaţii 
şi ionii de calciu. Pirofosfatul neorganic are un efect 
inhibitor asupra precipitării atât a fosfatului cât şi a 
oxalatului de calciu. Magneziul inhibă precipitarea 
oxalatului de calciu, citratul- calciul oxalat şi fosfat.  
Pe contul citratului, pirofosfatului şi magneziului re-
vin ¾ din activitatea inhibitorie generală în cazul pre-
cipitării fosfatului oxalatului de calciu. Proprietăţile 
inhibitoare ale urinii sunt determinate în mare parte 
de interacţiunile ce scad saturaţia, în timp ce pentru 
inhibarea creşterii şi agregării cristalelor un rol de 
bază îl au anionii cu sarcină mare [March J.G. 2001, 
Grases F. 2000].

Activatorii litogenezei sunt toţi acei factori care 
ajută la apariţia şi creşterea nucleului de cristalizare 
în condiţii de suprasaturaţie a urinei [2,44].

Comform teoriei formării nucleelor de cristaliza-
re, calculii renali se formează în urina suprasaturată. 
Însă în cazul excretării unei cantităţi mari de ioni 
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prin urină, sau în caz de dehidratare, nu întotdeauna 
se formează calculi urinari, iar conţinutul de elec-
troliţi în urina nictemerală la bolnavii de urolitiză 
nu este întratât de înaltă pentru a provoca calculi. 
Reieşind din altă teorie, cauza formarea urocalcu-
lilor este defi citul de inhibitori ai cristalizării. Însă 
la multe persoane cu defi citul acestor factori, cal-
culii nu se formează niciodată, mai mult de cât atât, 
surplusul de inhibitori ai cristalizării nu întotdeuna 
preîntâmpină LR [16].

Componentul cristalin ocupă o parte mare din cal-
cul. Cristalizarea este un proces în mai multe etape. 
El include în sine formarea nucleului de cristalizare, 
creşterea cristalelor şi agregarea lor. Nucleu de cristali-
zare pot fi  proteine, cristale, corpi ionici, fragmente de 
pietre. Formarea heterogenă a nucleului de cristalizare 
cu o creştere epitaxială, energetic este mai avantajoasă, 
posibil într-o urină suprasaturată se şi întâlneşte mai 
frecvent. Un aşa model de fromare a nucleului este 
caracteristic pentru calculii ce cresc într-o anumită di-
recţie. Cristalul unei substanţe poate fi  în calitate de nu-
cleu pentru cristalizarea altuia, cu condiţia unei reţele 
cristaline similare. Un exemplu tipic al unui asemenea 
model este cristalizarea oxalatului de calciu pe nucleul 
format din cristalul acidului ureic.

În dependenţă de structura calculului, pentru matri-
cea organică revin 2-10% din greutatea lui. De obicei 
matricea organică constă dintr-o proteină cu o cantitate 
mică de hexoze şi hexozamine.  Aşa numitele „pietre 
matriceale” se formează după operaţii pe rinichi şi pe 
fonul infecţiilor cronice ale tractului urinar. Este cu-
noscut rolul matricei organice în formarea pietrilor 
obişnuite şi matriceale.  Posibil aceasta servesc drept 
centru de agregare a cristalelor, sau fi xează cristalele 
mici, împiedicând dezlipirea lor.

De ce cristalurile mici se reţin în căile urinare su-
perioare şi nu se elimină cu urina? Presupunera că ele 
dereglează penetrabilitatea tubilor distali şi colectori, 
iar în rezultat apare retenţia de urină ce favorizează 
creşterea ulterioară a cristalelor şi formarea de calculi, 
este puţin probabilă. 

Acest mecanism al litogenezei are loc în rinichiul 
spongios. Rinichiul spongios - este o maladie frecven-
tă. Pentru ea este caracteristică dilatarea chistică a tubi-
lor colectori şi sporirea riscului de urolitiază. LR se în-
tâlneşte la 50% din bolnavii cu această maladie [16].

După părerea multor autori, printre cauzele ce pro-
voacă dereglarea funcţiei renale, joacă un rol important 
enzimopatiile congenitale şi dobândite, în cadrul cărora 
are loc afectarea tubilor distali şi proximali (tubuopatii) 
şi malformaţii congenitale ale căilor urinare. Aceasta 
duce la eliminarea unei urini incomplete şi joacă un rol 
major în litogeneză. Tubulopatiile prezintă dereglări 
ale metabolismului în organismul sau ale funcţiilor 

tubilor renali, drept rezultat al insufi cienţei sau lipsei 
unui anumit ferment. Cele mai frecvente tubulopatii, 
ce induc litogeneza, sunt oxaluria, cistinuria, aminoa-
ciduria, galctozemia şi fructozemia. Mai rar sunt întâl-
nite lactozemia şi afecţiunile rahitice. (Лопаткин Н.А., 
1998). Este necesar de a sublinia că anumite tipuri de 
tubulopatii pot fi  achiziţionate în urma maladiilor rena-
le şi de fi cat suportate (pielonefrita, glomerulonefrita, 
colecistita, hepatita ş.a.). În aceste cazuri se pot întâlni 
asocierea tubulopatiilor congenitale cu cele înnăscute. 
Ca rezultat se pot forma calculi cu structură diferită în 
unul şi acelaşi rinichi în diferite perioade, sau în rinichi 
diferiţi la unul şi acelaşi bolnav. 

Cea mai frecventă forma de tubulopatie este oxa-
luria. Spre un caracter ereditar ne indică modifi cările 
similare la rudele bolnavului.  

Formarea calculilor din calciu şi fosfaţi adesea este 
legată de hiperfuncţia glandelor paratiroidiene, ca ur-
mare a modifi cării metabolismului fosfat-calcic, dere-
glarea reabsorbţiei fosfaţilor şi sedimentarea oxalaţilor 
în ţesutul renal. 

Uraturia se întâlneşte la 25% din bolnavii cu LR, 
frecvent la rudele acestora, cu precădere la bărbaţi. 
Este caracteristică eliminarea cu urina a aminoacizilor 
(2,5- 5,7 g/24h). La aminoaciduria specifi că este atri-
buită cistinuria, glicinuria ş.a. 

Printre manifestările tubulopatiilor enumerăm: 
plachete papilare, tubi calcifi caţi şi calcinate tisulare 
renale.  Cea mai atracitvă teorie a litogenezei cu mo-
difi cări locale, este teoria „patologiei papilare”, propu-
să de A. Randall în 1936. Autorul a presupus, că sub 
infl uienţa factorilor nocivi, în deosebi toxinele bacte-
riene, în regiunea papilelor apare o tendinţă puternică 
de calcifi ere a submucoasei. Placa calcifi cată formată 
dereglează în totalitate integritatea epiteliului şi începe 
să contacteze cu urina în lumenul calicelui. Asfel, apar 
condiţii pentru formarea calculilor caliceali ce acoperă 
papila asemenea unui scut. În alte cazuri, după părerea 
autorului, demararea litogenezei este legată nu cu cal-
cifi carea intrapapilară, dar cu sedimentarea sărurilor în 
partea distală a tubilor colectori şi  în orifi ciile lor în 
memranele poroase. Orice substanţă, în caz de crista-
lurie însemnată, poate servi drept început pentru for-
marea nucleului de cristalizare, care se va ataşa asemni 
unui dop pe lumenul tubului colector. Confi rmarea te-
oriei date poate fi  efectuată prin cercetarea ultrasono-
grafi că şi tabloul endoscopic, ades întâlnit în cercetarea 
papilei renale. În cadrul examenului USG în proiecţia 
calicelui se determină o hiperecogenitate de 2-5 mm, 
fără o umbră ecogenă, însă uneori cu o fîşie hipereco-
genă, iar în partea superioară apare o formaţiune lichi-
dă sau aşa numitul „evantai” hipoecogenic, de 2-3 mm 
în diametru. Endoscopic se determină un concrement 
submucos pe tavanul calicelui. 
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Adesea putem întâlni nefrocalcinoza, în cadrul 
dereglărilor metabolismului calcic cu creşterea nive-
lului său de eliminare. În cadrul nefrocalcinozei are 
loc sedimentarea sărurilor de calciu în celulele en-
doteliale ale tubilor neafectaţi, spaţiile interstiţiale şi 
în lumenul tubular cu formarea „tubilor calcifi caţi” 
[Cifuentes Delatte]. În cadrul nefrocalcinării secun-
dare are loc sedimentarea sărurilor de calciu în ţesu-
tul renal deja supus diverselor procese degenerative 
– „carlcinarea ţesutului renal”. Formarea claculilor 
este caracteristică pentru acidoza tubulară distală. Se 
deosebesc trei tipuri de acidoză tubulară: tubular-dis-
tală, tubular-proximală şi hipercaliemic tubular-dis-
tal. În cadrul acidozei tubulare distale dereglările se 
bazează pe reabsorbţia majorată sau insufi cienţa se-
creţiei ionilor de hidrogen în tubii distali. Ca urmare 
scade excreţia ionilor de hodrogen şi creşte excreţia 
natriului şi kaliului. Cauza acidozei proximale este 
dereglarea reabsorbţiei bicarbonatului în tubii proxi-
mali. Acidoza renală tubulară distală hiperkaliemică 
apare pe fonul unei insufi cienţe renale cronice şi al 
hipoaldosteronismului, caracterizîndu-se prin acido-
ză şi hiperkaliemie. Suspectarea unei acidoze distale 
tubulare hiperkaliemice este necesară în cazul unei 
anamneze eredocolaterale agravate, hipocitraturie ac-
centuată, rinichi polichistic, nefrocalciemie şi un pH 
à jeun mai mare de 6,0, în lipsa unei infecţii urinare. 

Concluzii
Un rol important în litogeneză îl joacă plăcile 1. 

papilare, tubii calcifi caţi, calcifi catele în ţesutul renal 
şi secreţia sporită a fermenţilor celulari în urină. 

Stresul oxidativ duce la deteriorarea celulelor 2. 
tubulare şi la dezvoltarea calcifi cării intercelulare. 

Substanţele citoprotectoare previn dezvoltarea 3. 
stresului oxidativ. Acestea sunt: antagoniştii calciu-
lui, captatorii de radicali liberi şi extractele din plante 
medicinale.

 Potenţează dezvoltarea stresului oxidativ hi-4. 
perglicemia, dereglările metabolismului lipidic, dere-
glările circuitului sangvin renal.

 Toate teoriile litogenezei au în comun condi-5. 
ţiile de bază şi anume suprasaturarea urinei cu sub-
stanţe litogene.

Cunoaşterea şi aprecierea tuturor acestor fac-6. 
tori declanşatori, descrierea etiopatogeniei în fi ecare 
caz aparte permit îmbunătăţirea rezultatelor de profi -
laxie şi metafi laxie a patologiei.
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SEMNIFICAŢIA CLINICĂ A SATURAŢIEI VENOASE CENTRALE 
ŞI A DIFERENŢEI VENO-ARTERIALE A CO2 (PCO2 GAP). Revista literaturii

Doriana Cojocaru, dr. în şt. med., conf. univ., Departamentul Anesteziologie şi Terapie 
Intensivă a SCR 

cojocaru.doriana@yahoo.com, 069091989 

Rezumat
Ajustarea parametrilor macrocirculatori şi a celor derivaţi din investigarea oxigenului tisular, nu întotdeauna ga-

rantează o bună oxigenare tisulară şi, deseori, corelează prost cu metabolismul anaerob. Actualmente, saturaţia venoasă 
centrală în oxigen (ScvO2) este o ţintă terapeutică utilă în sepsisul sever şi şocul septic. Multe studii au raportat, că la 
pacienţii septici se constată o scădere a capacităţii de extracţie a oxigenului cauzată, probabil, de apariţia şunturilor capi-
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lare, precum, şi scăderea afi nităţii hemoglobinei pentru oxigen, iar valorile ScvO2 tind să fi e, în mod paradoxal, normale 
sau chiar crescute.Toate aceste schimbări pot modifi ca relaţia între SvcO2 şi debitul cardiac. În acest articol am analizat 
literatura de specialitate pentru a evalua semnifi caţia clinică a saturaţiei venoase centrale în O2 (ScvO2) şi a diferenţei 
veno-arteriale a CO2 (PCO2 gap). Concluzii: La pacienţii cu sepsis grav şi şoc septic, interpretarea ScvO2 devine mai 
complexă şi acest parametru nu poate fi  sufi cient pentru a ghida terapia hemodinamică. În aceste condiţii, este propusă 
ca alternativă, determinarea diferenţei veno-arteriale a CO2 (PCO2 gap) care este un indice global al perfuziei tisulare şi 
ar putea fi  folosit ca un instrument complementar ScvO2 în cadrul terapiei volemice şi pentru a identifi ca un debit cardiac 
mic, persistent, chiar şi după optimizarea parametrilor macrocirculatori.

Cuvinte-cheie: diferenţa veno-arteriale a CO2 (PCO2 gap), saturaţia venoasă centrală în oxigen (ScvO2), sepsis sever, 
şoc septic

Summary. The clinical signifi cance of central venous O2 saturation (ScvO2) and venous-to-arterial carbon dio-
xide difference (PCO2 gap). Review of literature

Adjusting macrocirculatory parameters and those derived from the examination of tissue oxygen, doesn’t always 
guarantee a better tissue oxygenation and often poorly correlates with anaerobic metabolism. Currently, central venous 
oxygen saturation (ScvO2) is a useful therapeutic target in severe sepsis and septic shock. Many studies have reported that 
in septic patients there is established a decrease of oxygen extraction capacity caused, probably, by the occurrence of ca-
pillary shunts, also the affi nity of hemoglobin for oxygen is reduced, and ScvO2 values tend to be paradoxically normal or 
even increased. All these changes may modify the relationship between SvcO2 and cardiac output. In this article we have 
analyzed the literature to evaluate the clinical signifi cance of central venous O2 saturation (ScvO2) and venous-to-arterial 
carbon dioxide difference (PCO2 gap). Conclusion: Therefore, in patients with severe sepsis and septic shock, ScvO2 in-
terpretation becomes more complex and this parameter may not be suffi cient to guide the hemodynamic therapy. In these 
conditions, it is proposed as an alternative, determining the central venous-to-arterial carbon dioxide difference (PCO2 
gap) which is a global index of tissue perfusion and could be used as a tool complementary to ScvO2 during volemic re-
placement and to identify a low cardiac output that persists, even after optimization of macrocirculatory parameters.

Key words: Central venous-to-arterial carbon dioxide difference (PCO2 gap), central venous oxygen saturation 
(ScvO2), severe sepsis, septic shock

Резюме. Клиническое значение центрального венозного насыщения кислородом (ScvO2) и вено-
артериaльной разницы СО2 (PCO2 провал). Обзор литературы

Обеспечение нормальных параметров макроциркуляции и определяемых параметров концентрации кислорода 
в тканях не всегда могут обеспечить хорошую тканевую оксигенацию и часто не коррелируют с анаеробным 
метаболизмом. Известно, что центральноe венозноe насыщениe кислородом (ScvO2), является терапевтическим 
ориентиром для лечения тяжелого сепсиса и септического шока. Множественные исследовании показали, 
что у септического больного определяется снижение экстракции кислорода, (вероятно из-за капиллярного 
шунта снижение сродства гемоглобина с кислородом), но значения  сатурации кислорода венозной крови из 
центральных вен могут быть парадоксально нормальными или даже повышенными. Все эти явления могут 
изменить соотношение SvcO2 с сердечным выбросом. В этой статье мы проанализировали литературу по оценке 
клинической значимости центрального венозного насыщения O2 (ScvO2) и вено- артериальной разницы CO2 
(PCO2 разрыв). Заключения:  У пациентов с тяжелым сепсисом и септическим шоком, интерпретация ScvO2 
становится более сложной, и этот параметр не может быть достаточным, чтобы проводить инфузионную терапию. 
В этих условиях, предлагается в качестве альтернативы, определение артерио-венозной разницы СО2 (PCO2 
провал), которая является глобальным показателем тканевой перфузии и может быть использован в качестве 
дополнительного метода ScvO2 в инфузионной терапии и для определения низкого сердечного выброса, стойким, 
даже после оптимизации параметров макроциркуляции.

Ключевые слова: Вено-артериaльная разница СО2 (PCO2 провал), насыщениe центральной венозной крови 
кислородом (ScvO2), тяжелый сепсис,  септический шок

Generalităţi
Perfuzia tisulară inadecvată este un factor esential 

în patogenia şi evoluţia clinică a sepsisului şi şocu-
lui septic. Tehnicile actuale de monitorizare a perfu-
ziei tisulare s-au concentrat, în mare parte, pe fl uxul 
sistemic şi echilibrul între cerere şi oferta de oxigen. 
Îmbunătaţirea rezultatelor, la pacienţii cu sepsis sever 
şi şoc septic, prin optimizarea precoce a hemodinami-
cii, având ca obiective saturaţia în oxigen a sângelui 

venos amestecat (SvO2) şi parametrii hemodinamici, 
fortifi că ideea că anomaliile de perfuzie tisulară sunt 
dependente de fl uxul sanguin. Cu toate acestea, nor-
malizarea parametrilor macrohemodinamici nu ga-
rantează o perfuzie tisulară adecvată şi, de fapt, un 
număr substanţial de pacienţi au progresat la disfunc-
ţie multiplă de organ şi deces [1,6]. Deasemenea, pa-
rametrii derivaţi din investigarea oxigenului tisular 
corelează prost cu metabolismul anaerob [1,6]. 
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Saturaţia cu oxigen a sângelui venos amestecat 
(SvO2) este cel mai popular parametru integrativ care 
ne relevă un debit cardiac scăzut şi prezenţa unui dez-
echilibru între cerere şi oferta de O2. Însă, limitările 
legate de difi cultăţile de inserţie şi de plasare a ca-
teterului Swan-Ganz, dar şi de complicaţiile posibi-
le legate de acesta, duc la o scădere substanţială în 
utilizarea lui. Din această cauză, mulţi autori, propun 
utilizarea saturaţiei venoase centrale în O2 (ScvO2). 
Multe studii au arătat o bună corelare şi o tendinţă 
similară în evoluţia temporală a ScvO2 şi SvO2 la ace-
laşi grup de pacienţi. În anul 2004, Reinhart şi col. au 
raportat un coefi cient de corelare de 0,81 între aceşti 
doi parametri, la 90% de pacienţi afl aţi în unitatea de 
terapie intensivă. Martin şi col. au raportat o evolu-
ţie paralelă similară a ScvO2 şi SvO2 în 75% cazuri. 
Având în vedere aceste rezultate, se pare, că ScvO2 şi, 
mai ales, evoluţia acestuia în timp, ar putea fi  folosit 
ca un marker surogat rezonabil, în practica clinică, 
pentru monitorizarea SvO2.Valoarea lui normală este 
de 73-82% şi este puţin mai mare decât saturaţia în 
oxigen a sângelui venos amestecat.

Futier şi col. au demonstrat, că în chirurgia abdo-
minală majoră, o valoare a ScvO2<70% a fost asoci-
ată cu complicaţii postoperatorii. ScvO2 pare a fi  un 
parametru sensibil şi de încredere pentru a detecta 
hemoragia la pacienţii cu traumatism, în timp ce alte 
studii, sugerează că ScvO2 ar putea fi  un marker de 
prognostic în infarctul miocardic, insufi cienţa cardia-
că acută, precum şi la pacienţii cu sepsis sever [3,6,7]. 
Saturaţia în oxigen a sângelui venos central (ScvO2) 
este un parametru uşor de obţinut prin cateter venos 
central, la majoritatea pacienţilor în stare critică şi, 
este adesea folosit ca un marker al echilibrului între 
livrarea de oxigen (DO2) şi consum (VO2). Principa-
lii factori care infl uenţează ScvO2, sunt hemoglobina 
(Hb), saturaţia în oxigen a sângelui arterial (SaO2), 
debitul cardiac şi consumul de O2 (VO2).

Prin urmare, orice scădere a ScvO2 ar trebui să fi e 
explicată de:

Scăderea SaO• 2,
Scăderea debitului cardiac,• 
Scăderea nivelului de hemoglobină,• 
Creşterea consumului de O• 2 (VO2).

Astfel, ScvO2 poate fi  utilizat şi ca un surogat al 
debitului cardiac cu condiţia că SaO2, consumul de 
oxigen şi nivelul hemoglobinei sunt în limite normale 
[4]. În stadiul incipient al sepsisului sever şi şocului 
septic, hipoperfuzia tisulară ar trebui să conducă la 
valori deosebit de scăzute a ScvO2 din cauza creşterii 
consumului de O2. Cu toate acestea, multe  studii au 
raportat, că la pacienţii septici se constată o scădere 
a capacităţii de extracţie a oxigenului probabil prin 
apariţia şunturilor capilare, precum, şi scăderea afi ni-

tăţii hemoglobinei pentru oxigen, iar valorile ScvO2 
tind să fi e, în mod paradoxal, normale sau chiar cres-
cute. Toate aceste schimbări pot modifi ca relaţia în-
tre SvcO2 şi debitul cardiac. Deaceea, la pacienţii cu 
sepsis grav şi şoc septic, interpretarea ScvO2 devine 
mai complexă şi acest parametru nu poate fi  sufi cient 
pentru a ghida terapia hemodinamică [2,8].

În aceste condiţii, este propusă ca alternativă de-
terminarea PCO2 gap, deoarece, chiar şi în cazul când 
se atinge o valoare a ScvO2 de 70%, prezenţa unui 
PCO2 gap mai mare de 6 mm Hg ar putea fi  un instru-
ment util pentru identifi carea pacienţilor care rămân 
încă resuscitaţi insufi cient [10]. PCO2 gap poate fi  
mare şi în situaţiile de debit cardiac scăzut, deaceea, 
acest indice ar putea servi drept o ţintă complemen-
tară ScvO2 pentru a identifi ca insufi cienţa persistentă 
a răspunsului circulator în faţa cerinţelor metabolice, 
chiar şi atunci când este atinsă o ScvO2≥71% [3,6,8]. 
PCO2 gap depinde în principal de fl uxul sanguin tisu-
lar relaţia fi ind invers-proporţională. Această relaţie 
este susţinută de studii umane efectuate în condiţii 
de şoc cardiac şi oprire cardiacă dar şi şoc septic atât 
uman, cât şi experimental. PCO2 gap a trezit, astfel, 
interesul clinic ca un marker de perfuzie tisulară în 
cadrul stărilor de şoc, deşi, unele studii au pus la în-
doială valoarea sa de prognostic [1,9].

Vallet şi col. au testat, in situ, rolul fl uxului san-
guin în dezvoltarea hipoxiei tisulare, asociată cu creş-
terea CO2 gap. Autorii au micşorat livrarea O2 (DO2) 
fi e prin diminuarea fl uxului sangun (hipoxia ischemi-
că) fi e prin diminuarea presiunii parţiale a O2 în sân-
gele arterial (hipoxia hipoxemică). Autorii au evaluat 
mecanismele de acumulare a CO2 în sângele venos şi 
au demonstrat că hipoxia ischemică este însoţită de 
creşterea PCO2 gap ca rezultat al diminuării fl uxului 
sanguin şi eliminării defectuoase a CO2. Hipoxia, în 
sine, nu este sufi cientă pentru a creşte PCO2 gap. În 
prezenţa unui fl ux sanguin constant, hipoxia hipo-
xică, cu generarea CO2 din anaerobioză, nu duce la 
creşterea PCO2 gap [5,9].

Hipoxia tisulară apare atunci când livrarea oxige-
nului nu este sufi cientă cererii. O2 reprezintă electro-
nul acceptor terminal în procesul fosforilării oxidati-
ve. În absenţa DO2adecvat, intermediarii din sistemul 
de transport electronic se convertesc la stările lor re-
duse, astfel transportul electronic este compromis. Ca 
răspuns la scăderea DO2 celular, ţesutul antrenează o 
serie de mecanisme pentru a menţine balanţa dintre 
producerea de ATP (principala sursă celulară de ener-
gie) şi necesităţile energetice celulare. Mecanismul 
principal este creşterea coefi cientului de extracţie a 
O2 (ERO2) din sângele capilar. Cu toate acestea, în 
scăderi pronunţate ale DO2, creşterea compensatorie 
a ERO2 poate fi  insufi cientă pentru a furniza mitocon-
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driilor O2 necesar pentru metabolismul aerob. Astfel 
celulele sunt nevoite să folosească surse anaerobe de 
energie pentru a produce ATP, ceea ce duce la for-
marea lactatului şi ionilor de H+. În studiul lui Vallet 
extracţia maximală a O2 a fost similară în ambele gru-
puri, ceea ce înseamnă că răspunsul fi ziologic la apor-
tul scăzut de O2 a fost prezent atât în hipoxia ische-
mică (HI), cât şi în hipoxia hipoxică (HH). Deaseme-
nea, VO2 a scăzut la acelaş nivel în ambele grupuri la 
fi nele experimentului (cca 1ml O2/kg/min), sugerând 
aceeaşi severitate a hipoxiei. Autorii au afi rmat că HH 
şi HI au fost similare din punct de vedere al hipoxiei. 
Mai mult ca atât, hipoxia tisulară a debutat la un nivel 
foarte apropiat al DO2 atât în HI, cât şi în HH, exclu-
zând orice posibilitate de insufi cenţă timpurie de O2 
într-unul din grupuri, care ar putea fi  responsabilă de 
o acumulare mai importantă de CO2 [9].

Fosforilarea oxidativă se fi nisează cu formarea 
de apă ş CO2. Când DO2 scade progresiv sub nivelul 
DO2critic atunci: 1) scade VO2 tisular şi producerea ae-
robă de CO2 şi 2) creşte concentraţia ionilor de H+ 

asociată cu producerea tisulară de CO2 ca urmare a 
buffering-ului celular de către bicarbonaţi. Deci, pro-
ducerea totală de CO2 (VCO2) în cadrul diminuării 
DO2 sub o valoare critică, este egală cu suma dintre 
producerea scăzută de CO2 prin aerobioză şi produce-
rea înaltă de CO2 pe cale anaerobă [9]. 

Pe lângă producerea aerobă şi anaerobă de CO2, 
alţi doi factori afectează PCO2  gap: curba disocierii 
CO2 şi fl uxul sangvin tisular. Curba disocierii CO2 
este infl uenţată de saturaţia cu O2 a hemoglobinei, fe-
nomen cunoscut ca efectul Haldane. Cu cât mai mică 
este saturaţia Hb cu O2, cu atât mai mare este saturaţia 
cu CO2 a Hb. Deaceea, PCO2 gap are o valoare mai 
mică în hipoxia hipoxică, situaţie în care o deoxige-
nare mai mare a hemoglobinei creşte abilitatea sânge-
lui de a transporta CO2 [9]. 

În studiul lui Benoit Vallet şi col. s-a observat, de 
asemenea, o relaţie linear inversă certă între PvCO2 
şi fl uxul sanguin. Deoarece PCO2 gap nu a crescut în 
HH, în ciuda nivelurilor similare de hipoxie, fl uxul 
sanguin micşorat pare să fi e o altă cauză a măririi 
PCO2  gap observată în grupul cu HI. Creşterea PvCO2 
a fost asociată şi cu scăderea pH venos şi cu creşterea 
ΔpH în grupul cu HI. pH venos rămâne aproape con-

stant în HH. Aceste rezultate sugerează că PvCO2 este 
determinantul principal al pH venos [9].

Concluzie
Pacienţii cu sepsis sever şi şoc septic, resuscitaţi 

volemic, pot avea, în continuare, o perfuzie tisulară 
neadecvată, chiar şi atunci când parametrii macro-he-
modinamici au fost corectaţi şi s-a atins o valoare a 
ScvO2 >70%. În acest caz, PCO2 gap poate fi  folo-
sit ca un indice global al perfuziei tisulare care poate 
identifi ca stări cu fl ux tisular scazut.
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Rezumat
Pacienţii cu leziune semnifi cativă de trunchi comun coronarian stâng au un prognostic nefavorabil şi o mortalitate 

sporită pentru următorii trei ani. În comparaţie cu terapia medicamentoasă, bypass-ul aortocoronarian îmbunătăţeşte su-
pravieţuirea acestor pacienţi cu cca 66%. Astfel, ghidurile europene de revascularizare miocardică au atribuit CABG o 
recomandare de clasa I pentru a îmbunătăţi prognosticul în cazul afectării de TC. Angioplastia coronariană percutană re-
prezintă o alternativă miniinvazivă în tratamentul leziunilor de trunchi comun şi este actualmente considerată echivalentul 
CABG în anumite tipuri de leziuni, care până în prezent erau abordate preferenţial chirurgical. 

Summary. Percutaneous coronary angioplastyvs coronary artery bypass surgeyin left main coronary artery 
disease 

Patients with signifi cant left main coronary artery disease have a poor prognosis and increased mortality over the 
next three years. Compared with medical therapy, coronary artery bypass graft surgery improves survival in these patients 
by about 66%. Accordingly, the European guidelines on myocardial revascularization have assigned a class I recommen-
dation to CABG surgery to improve survival in patients with left main disease. Percutaneous Coronary Intervention is a 
mini-invasive alternative for the treatment of left main disease, and is currently regarded as equivalent to CABG in several 
lesion subsets which previously were preferably treated by surgery.

Резюме. Чрескожная коронарная ангиопластика по сравнению с аорто-коронарном шунтированием 
при поражении ствола левой коронарной артерии

Пациенты со значительным поражением ствола левой коронарной артерии, имеют плохой прогноз и повы-
шенную смертность в течение следующих трех лет. По сравнению с медикаментозной терапией, аорто-коронарное 
шунтирование улучшает выживаемость у таких пациентов примерно на 66%. Соответственно, европейские ре-
комендации по реваскуляризации миокарда указывают на показания класса I a для операции АКШ для улуч-
шения выживаемости пациентов с заболеванием ствола левой коронарной артерии. Коронарная ангиопластика 
со стентированием представляет собой мини-инвазивную альтернативу для лечения заболевании ствола левой 
коронарной артерии, и в настоящее время рассматривается в качестве эквивалента АКШ при нескольких типах 
поражения, которые ранее были предпочтительно адресованны хирургии.

Introducere
Boala coronariană ischemică reprezintă cauza 

principală de mortalitate la nivel global [9, 11]. By-
pass-ul aortocoronarian (CABG) a fost efectuat pen-
tru prima dată în anii 1960 de către Kolesov şi Fava-
loro şi la scurt timp a devenit metoda principală de 
tratament chirurgical pentru boala coronariană [11]. 
Un deceniu mai târziu, Gruntzig a introdus o alterna-
tivă mai puţin invazivă – intervenţia coronariană per-
cutană (PCI) [22]. Aceste două metode rămân până 
în prezent principalele opţiuni terapeutice invazive 
pentru revascularizarea coronariană.

Pe parcursul ultimilor 4 decenii, ambele metode 
s-au dezvoltat în continuu. În cazul CABG rezultatele 
clinice au fost semnifi cativ îmbunătăţite cu utiliza-
rea tot mai largă a a. mamare interne, concomitent 

cu îmbunătăţiri ale dispozitivelor de circulaţie extra-
corporală, protecţiei miocardice vigilente, tehnicilor 
„off-pump” şi farmacoterapiei postoperatorii [6, 20, 
21]. PCI de asemenea a evoluat de la angioplastia cu 
balon la stenturile metalice simple (BMS), ulterior la 
stenturile farmacologice (DES), având în vizor per-
manent problemele legate de restenoza şi tromboza 
intrastent. Tehnologia stenturilor farmacologice a 
progresat spectaculos şi a ajuns la a III-a generaţie 
de dispozitive, cu îmbunătăţiri în platforma stenturi-
lor, învelişului polimeric şi agentului antiproliferativ 
care este eliberat [10, 21]. Evoluarea farmacoterapiei 
peri- şi postprocedurale, inclusiv terapia antiplache-
tară dublă, a contribuit de asemenea la obţinerea unor 
rezultate clinice excelente [15].

Dat fi ind aceste dezvoltări, multiple trialuri clinice 
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randomizate au încercat să determine care modalitate 
de revascularizare este superioară. Controverse majo-
re au apărut în deosebi în cazul opţiunilor de revascu-
larizare ale pacienţilor cu afectare de trunchi comun 
coronarian stâng (TC). Leziunea semnifi cativă de TC 
este defi nită ca o îngustare de peste 50% a lumenului 
arterial şi se întâlneşte la 5-7% dintre pacienţii la care 
se efectuează coronaroangiografi a. Fără revasculari-
zare, mortalitatea la 3 ani a acestor pacienţi ajunge la 
50% [7, 8].

Rezultatele studiilor
Multitudinea studiilor care au comparat aceste 

două metode de revascularizare au arătat că nici PCI, 
nici CABG nu pot oferi de una singură o soluţie pen-
tru întreg spectrul de pacienţi cu boală coronariană. 
Ce ţine de TC, CABG a fost privit ca standardul de 
aur pentru leziunile semnifi cative de TC la pacienţii 
chirurgical eligibili, în mare măsură bazându-se pe 
datele din registrul Coronary Artery Surgery Study 
(CASS) [26]. Tratamentul percutan al TC cu stenturi 
metalice simple (BMS) a avut unele limite din cauza 
ratei de restenoză, care după unele studii se ridica la 
22% [19]. A fost sugerat că două aspecte patofi ziolo-
gice importante compromit succesul PCI în leziunile 
de TC, şi anume: 1) până la 80% dintre leziunile de 
TC implică bifurcaţia, ceea ce conferă un risc sporit 
de restenoză şi 2) până la 80% dintre pacienţii cu le-
ziune de TC au leziuni multivasculare, în cazul cărora 
CABG oferă un avantaj în supravieţuire, indiferent de 
prezenţa afectării de TC [13, 18, 23]. Ulterior, trata-
mentul percutan a rămas destinat predominant cazu-
rilor de urgenţă drept o procedură de salvare şi paci-
enţilor cu risc chirurgical înalt. Pe parcursul primilor 
3 ani de comercealizare a stenturilor farmacologice 
(DES), rata restenozelor intrastent a scăzut cu 80% în 

trialurile clinice. Astfel, a apărut un interes sporit faţă 
de tratamentul percutan al leziunilor de TC (fi gura 1). 
Prima publicaţie la aceast subiect a fost promiţătoare, 
raportând o rată a restenozei de 8% la un grup mic de 
16 pacienţi [1]. Ulterior, studii mai mari au confi rmat 
efectele benefi ce ale utilizării DES-urilor la această 
populaţie [5, 17, 25]. Dovezile mai recente din tria-
lurile clinice randomizate sugerează că PCI oferă cel 
puţin rezultate echivalente CABG în cazul leziunilor 
de TC mai puţin severe, la o urmărire de până la 5 
ani.

Trialul Synergy between PCI with Taxus and 
cardiac surgery (SYNTAX) a inclus analiza unui 
subgrup pre-specifi cat de 705 pacienţi cu leziune 
predominant distală de TC, care au fost randomizaţi 
în grupul de CABG sau PCI. Rezultatele primare ale 
evenimentelor cardiace şi cerebrovasculare adverse 
majore (MACCE) – moarte, infarct miocardic (IM), 
accident vascular cerebral (AVC) şi revascularizare 
repetată – au fost comparabile pentru ambele strategii 
de revascularizare (CABG=13.7% vs. PCI=15.8%; 
p=0.44) [14]. La 5 ani de urmărire, ratele de de-
ces (CABG=14.6% vs. PCI=12.8%; p=0.53) şi IM 
(CABG=4.8% vs. PCI=8.2%; p=0.10) nu au fost 
semnifi cativ diferite, în timp ce CABG a fost asociat 
cu o rată mai mare de AVC (4.3% vs. 1.5%; p=0.03) 
şi o rată mai mică de revascularizare repetată (15.5% 
vs. 26.7%; p<0.001), fără diferenţe semnifi cative în 
rata MACCE (31.0% vs. 36.9%; p=0.12) [15, 16]. 
Rezultatele MACCE au fost comparabile între PCI şi 
CABG în grupurile cu un scor SYNTAX scăzut (0-
22: 30.4% vs. 31.5%; p=0.74) şi intermediar (23-32: 
32.7% vs. 32.3%; p=0.88). La pacienţii cu un scor 
SYNTAX >32, CABG a fost asociat cu o mortalita-
te numeric mai scăzută (14.1% vs. 20.9%; p=0.11) şi 

 A  B  C

Figura 1. Stentarea leziunii ostiale de trunchi comun coronarian stâng. A. La angiograma coronariană stângă se 
vizualizează o stenoză ostială critică de TC. B. Poziţionarea stentului cu prolabarea de aproximativ 1-2 mm în aortă. 

C. Angiograma fi nală – fără stenoze reziduale



Buletinul AŞM242

o necesitate de revascularizare repetată semnifi cativ 
mai redusă (11.6% vs. 34.1%; p<0.001), dar cu pre-
ţul unui risc de AVC numeric mai sporit (11.6% vs. 
34.1%; p<0.001).

Trialul Premier of Randomized Comparison of 
Bypass Surgery vs. Angioplasty Using Sirolimus-
Eluting Stent in Patients with Left Main Coronary 
Artery Disease (PRECOMBAT) a randomizat 600 
pacienţi cu leziune de TC în grupurile de PCI sau 
CABG [18]. Rezultatele primare – rata totală la un 
an de deces, IM, AVC sau revascularizare repetată – a 
fost de 6.7% în grupul CABG şi 8.7% în grupul PCI 
(p=0.37). Rata totală la un an de deces, IM sau AVC a 
fost 4.0% pentru CABG şi 3.3% pentru PCI (p=0.66). 
Lipsa diferenţelor semnifi cative între cele două gru-
puri s-a menţinut şi la 2 ani după randomizare şi a fost 
valabilă şi pentru mortalitate (3.4% în grupul CABG 
şi 2.4% în grupul PCI; p=0.45) şi pentru rata totală de 
deces, IM sau AVC (4.4% în grupul CABG şi 4.7% 
în grupul PCI; p=0.83). În contrast cu rezultatele tria-
lului SYNTAX, incidenţa AVC a fost similară pentru 
PCI (0.4%) şi CABG (0.7%).

O meta-analiză [4] a cumulat rezultatele a 3 tria-
luri clinice randomizate dedicate aspectului PCI vs. 
CABG pentru leziunile de TC [2, 3, 18] şi un subgrup 
predestinat leziunilor de TC din cel mai mare trial 
clinic [14]. În total, această meta-analiză a evaluat 
rezultatele clinice la un an a 1611 pacienţi. Totalul 
de deces, IM, AVC sau revascularizare de vas ţintă a 
fost observat la 11.8% din grupul CABG şi 14.5% din 
grupul PCI (p=0.11); totalul de deces, IM sau AVC a 
fost de 6.8% în grupul CABG şi 5.3% în grupul PCI 
(p=0.26). În timp ce nu au fost diferenţe semnifi cati-
ve în mortalitate (4.1% în grupul CABG şi 3.0% în 
grupul PCI; p=0.29) sau IM (2.8% în grupul CABG 
şi 2.9% în grupul PCI; p=0.95), grupul CABG a avut 
o rată mai înaltă de AVC (1.7% vs. 0.1%; p=0.01), dar 
o rată mai scăzută de revascularizare a vasului ţintă 
(5.4% vs. 11.4%; p=0.001).

Studiul actualmente în derulare Evaluation of Xi-
ence Prime vs. Coronary Artery Bypass Surgery for 
Effectiveness of Left Main Revascularization (EX-
CEL) reprezintă un trial clinic randomizat multicen-
tric de pivot (n=2600), care a inclus pacienţi cu lezi-
uni fi e izolate de TC, fi e în asociere cu afectare mul-
tivasculară şi un scor SYNTAX intermediar (<33), 
repartizaţi în grupul de PCI sau CABG. Rezultatele 
clinice primare sunt rata mortalităţii, IM sau AVC pe 
o perioadă medie de 2 ani.

Ghidurile actuale
Ghidurile Societăţii Europene de Cardiologie/

Asociaţiei Europende de Chirurgie Cardio-Toraci-
că (ESC/EACTS) pe revascularizare miocardică din 
2014 menţin recomandările de clasă I („este indicat”) 

pentru CABG în cazul oricărui tip de afectare a TC 
(izolată sau concomitent bi- sau trivasculară) la paci-
enţii cu boală coronariană [25]. În acelaşi timp s-au 
făcut schimbări esenţiale în comparaţie cu versiunea 
precedentă din 2010 în ceea ce priveşte recomandări-
le pentru PCI. Actualmente PCI este privită ca echi-
valent al CABG în cazul leziunilor de TC cu un scor 
SYNTAX ≤22 (clasa I, nivel B). Leziunile de TC cu 
un scor SYNTAX intermediar (23-32) au recomandări 
de clasă IIa („ar trebui luat în considerare”), nivel de 
evidenţă B, iar cele cu un scor SYNTAX înalt (>32) 
nu sunt recomandate pentru PCI (clasa III, nivel B). 
În plus, aceşti pacienţi trebuie abordaţi într-o echipă 
multidisciplinară care constă din cel puţin un cardio-
log, un cardiolog intervenţionist şi un cardiochirurg 
(clasa I, nivel C).

Concluzii
Dovezile recente sugerează că mortalitatea la 1-5 

ani este similară în cazulCABG sau PCI la pacien-
ţii cu leziune de TC, cu toate că rata revascularizării 
repetate este mai înaltă după PCI, iar rata AVC este 
mai înaltă după CABG. Aceste rezultate sunt consis-
tente cu ghidurile actuale pe revascularizare miocar-
dică, care recomandă CABG drept standardul de aur 
pentru boala de TC la marea majoritate a pacienţilor, 
concomitent promovând indicaţiile PCI în cazul pa-
cienţilor cu un scor SYNTAX scăzut. Studiile în de-
rulare urmează să stabilească siguranţa şi efi cacitatea 
revascularizării TC prin PCI cu stenturi de generaţie 
nouă vs. CABG, inclusiv în cazul pacienţilor cu un 
scor SYNTAX intermediar. 
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INSUFICIENŢA MITRALĂ, DEFECT SEPTAL VENTRICULAR 
ŞI ANEVRISM AL VENTRICULULUI STÂNG DUPĂ TRAUMATISM 

TORACIC ÎNCHIS. PREZENTARE DE CAZ. Revista literaturii
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Rezumat 
Se raportează un caz de pacient operat după traumatism închis de torace complicat cu insufi cienţă de valvă mitrală, 

defect septal ventricular şi anevrism de ventricul stâng. Diagnosticul a fost precizat cu ajutorul metodelor tradiţionale. 
Operaţia a fost efectuată în condiţiile circulaţiei extracorporeale şi hipotermie moderată.  Gestul operator se compunea din 
plastia defectului septal ventricular cu un petec de Dacron, anuloplastia valvei mitrale cu suturarea pilierului postero-me-
dial rupt, implantare de inel de suport, rezecţia anevrismului antero-apical cu remodelarea ventriculului stâng după Dor. 
Pacientul a avut o perioadă postoperatorie fără complicaţii şi a fost externat la a 11-a zi după operaţie. În baza analizei 
publicaţiilor ştiinţifi ce la temă şi al experienţei proprii se discută algoritmul optimal de tratament al acestor pacienţi, inclu-
siv: incidenţa astfel de cazuri, metodele de diagnostic, indicaţiile operatorii, tehnica chirurgicală.  Se aduc recomendaţii 
vizând tehnica chirurgicală la aceşti pacienţi. Experienţa noastră atestă că unicul tratament efi cace al pacienţilor cu trau-
matism toracic închis complicat cu ruptură  de sept interventricular şi de piler mitral, asociat cu anevrism de ventriculul 
stâng este chirurgical. Rezultatele operaţiei depind de termenii în care a fost efectuată corecţia şi de o tehnică chirurgicală 
adaptată.  

Cuvinte-cheie: insufi cienţa mitrală, traumatism de torace, defect septal ventricular, anevrism de ventricul stâng, 
valvă mitrală-reparaţie

Summary. Mitral insuffi ciency, ventricular septal defect and aneurism of left ventricle after blunt thoracic 
trauma. Case presentation. Review

We report a case of a patient who developed mitral valve insuffi cience, ventricular septal defect, left ventricular 
aneurysm. Diagnosis was performed with a standart procedure. Operation was done with extracorporeal circulation and 
moderate hypotermia. Surgical technic  was : closure of ventricular septal defect with a Dacron patch, mitral valve an-
nuloplastie with suture of a ruptured  papillar muscle, left ventricular aneurysm resection with Dor reemodeling. The 
patient had an uneventful recovery period and was discharged on the 11 th postoperative day. On the basis of a previous 
published  data and our experience we proposed a optimal algorithm for a treatment, including : the incidence of this 
case, diagnostic methods, surgical procedure. We report a recommandations for a surgical technique în this patients. Our 
experience prove that only surgical treatment is effective for a patients after hest blunt trauma complicated with mitral 
valve insuffi cience, ventricular aneyrism and ventricular septal defect. The results depends of the time of operation and 
adapted surgical procedure.

Key words: mitral insuffi cience, thoracic trauma, ventricular septal defect, aneurizm of left ventricle, mitral valve 
repair

Резюме. Митральная недостаточность, дефект межжелудочковой перегородки и аневризма левого же-
лудочка после закрытой грудной травмы. Клинический случай. Обзор литературы

Мы сообщаем о случае хирургического лечения пациента с закрытой травмой грудной клетки,  осложнившейся 
дефектом межжелудочковой перегородки, недостаточностью митрального клапана и аневризмой левого 
желудочка. Дигноз был уточнен при помощи традиционных методов диагностики. Оперативное вмешательство 
было выполнено в условиях исскуственного кровообращения и умеренной  гипотермии.  Операция включала 
пластику дефекта  межжелудочковой перегородки,  аннулопластику митрального клапана на опорном кольце с 
ушиванием разрыва папиллярной мышцы, резекцию аневризмы с ремоделированием левого желудочка по Dor. 
Послеоперационный период протекал без осложнений. Пациент был выписан на 11 сутки после операции. На 
основании литературных данных и нашего опыта предлагается алгоритм лечения, в том числе изучена частота этих 
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случаев,  методы диагностики, хирургическая техника. Предлагаются рекомендации по хирургической технике. 
Наш опыт доказывает, что только хирургическое лечение является эффективным при лечении посттравматической 
митральной недостаточности,  дефекта межжелудочковой перегородки и аневризмы левого желудочка. Результаты 
операции зависят от своевременного их проведения и адаптированной хирургической техники.

Ключевые слова: митральная недостаточность, травма грудной клетки,  дефект межжелудочковой 
перегородки,  аневризма левого желудочка, пластика митрального клапана

Introducere
Insufi cienţa mitrală cu ruptură de sept interventri-

cular şi anevrism de ventricul stâng după traumatism 
toracic închis este o eventualitate rară care se carac-
terizează prin deteriorarea brutală a hemodinamicei 
şi necesită o intervenţie chirurgicală de urgenţă. Noi 
raportăm un caz tratat cu succes.

Descrierea cazului
Pacientul N., 23 de ani a fost internat după o că-

dere de la înălţimea etajului II, aproximativ 6 metri, 
cu acuze de dureri în piept şi dispnee.

La internare pacientul era dispneic, deşi în stare 
să suporte poziţia în decubitus dorsal. 

La examinare au fost depistate: o atenuare a res-
piraţiei în hemitoracele stâng, un sufl u sistolic 3:4 pa-
rasternal stâng şi un ritm cardiac regulat fără semne 
de insufi cienţă cardiacă dreaptă. Examenul abdomi-
nal a fost fără particularităţi. Tomografi a cerebrală a 
depistat sechele de o contuzie uşoară. Pacientul a fost 
imobilizat pentru o fractură bilaterală în regiunea an-
tebraţului. 

ECG: ritm sinusal 102 pe minut cu semne de su-
praâncărcare de ventricul drept.

Rentgenografi a toracică: opacitatea sinului pleu-
ral stâng. Fractură de stern. Supraâncărcare pulmona-
ră moderată. ICT 56%.

EcoCG: insufi cienţă mitrală de gradul III cu di-
latare de inel, prolaps al cuspei mitrale anterioare, 
ruptură de cordaje şi a pilierului postero-medial, co-
municaţie interventriculară de 9 mm în regiunea sep-
tului muscular, anevrism antero-apical al ventriculu-
lui stâng.  Dilatarea moderată a ventriculului stâng cu 
funcţia sistolică globală conservată. Presiunea sistoli-
că în ventriculul drept 45 mm Hg.

A fost efectuat drenajul cavităţii pleurale stângi 
cu  evacuare de lichid seros hemoragic în cantitate 
de 500 ml, tratament cu antibiotici, diuretici, K+. Ţi-
nând cont de traumatismele asociate: contuzie cerbra-
lă, fracturi bilaterale ale antebraţului şi lipsa semnelor 
evidente de  insufi cienţă cardiacă, intervenţia chirur-
gicală fusese amânată cu 1 lună. 

În timpul operaţiei a fost confi rmat diagnosticul 
de anevrism antero-apical ventricular stâng  cu rup-
tură de sept interventricular de 20 mm în regiunea 
musculară  şi prolaps al cuspei mitrale anterioare în 
rezultatul rupturii pilierului postero-medial.

Defectul septal a fost închis cu ajutorul unui petec 
de Dacron. S-a efectuat suturarea rupturii de pilier cu 
implantarea inelului de suport. Anevrismul ventricu-
lar a fost rezecat cu remodelarea cavităţii ventriculare 
după tehnica Dor.

Repriză spontană a activităţii cardiace. Perioada 
postoperatorie a decurs fără complicaţii cu recupera-
rea rapidă a pacientului şi externarea lui la a 11-a zi 
după operaţie. La 5 ani după operaţie pacientul este 
asimptomatic cu un examen clinic fără devieri de la 
normal.

Datele de ecografi e confi rmă o dinamică pozitivă 
a cavităţilor cardiace, o etanşeitate a septului inter-
ventricular.  Valva mitrală funcţionează fără gradient 
de presiune sau regurgitaţie însemnată (tab. I).

Discuţie:  
Traumatismul thoracic închis,  complicat cu rup-

tură de sept interventricular şi de pilier mitral este un 
eveniment rar întâlnit, care se soldează cu perturbări 
grave de hemodinamică [1-3].  În revista literaturii 
ştiinţifi ce au fost reperate 83 de asemenea cazuri [8]. 

Tabelul I   
Dinamica indicilor echocardiografi ci  

 VS:     Preoperator   Postoperator
 Ds  (mm)         40.3         37.5
 Dd  (mm)         62.1         55.4
 Vs   (ml)         70          60
 Vd   (ml)        240         150
 Ps VD (mm Hg)     45-50       30-32
 Valva mitrală:
 Gradient (mm Hg)       2.3         9.2
 Regurgitaţie       +++          +
 FE    (%)        64         60
 FS    (%)        35         32
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Tratamentul chirurgical este iminent la aceşti bolnavi  
şi se practică de la internarea pacientului cu un decalaj 
mediu de 2-4 zile [4-7]. Specifi cul pacientului nostru 
este, că el a benefi ciat de o stabilitate hemodinamică 
relativă, ceea ce a permis amânarea operaţiei cu o lună, 
folosită pentru tratamentul traumatismelor asociate.

Gestul chirurgical este bine codifi cat şi necesită 
plastia defectului septal ventricular cu un petec de 
Dacron, rezecţia anevrismului cu remodelarea de 
ventricul stâng după Dor [1]. Reconstrucţia mitrală 
a necesitat restabilirea pilierului rupt cu implantarea 
inelului de suport. Volumul operaţiei este mărit şi a 
necesitat 210 minute de circulaţie extracorporeală cu 
160 de minute de clampaj aortic. Protecţia miocardu-
lui a fost asigurată cu soluţie cristaloid-sangvină cu 
aport de Mg ++, conform unei metodici elaborate în 
clinica noastră [2].

Conform datelor publicate păstrarea valvei a fost 
posibilă în 57% din asemenea cazuri [7]. Gestul este 
complex şi se adaptează la tipul de leziuni depista-
te [6-8]. În perioada postoperatorie de lungă durată 
funcţia valvei este satisfăcătoare.

Concluzii
Traumatismul toracic închis, complicat cu 1. 

ruptură de sept interventricular şi de pilier mitral este 
un eveniment rar întâlnit, care se soldează cu pertur-
bări grave de hemodinamică.

Tratamentul chirurgical este iminent la aceşti 2. 
bolnavi şi necesită procedee de corecţie adaptate la 
leziunile existente.

Reconstrucţia valvei mitrale cu insufi cienţă 3. 
posttraumatică se soldează cu rezultate stabile pe o 
perioadă de lungă durată.
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Rezumat 
Alcaloza metabolică severă (comatoasă) prezintă o situaţie dramatică în unitatea de terapie intensivă prin polimorfi s-

mul manifestărilor clinice severe, difi cultăţi în stabilirea diagnosticului pozitiv, complexitatea monitoring-ului, multitudi-
nea măsurilor de terapie intensivă. Caz clinic - bărbat, 33 ani, internat în stare de comă, scor Glasgow 6-7 p., cu stabilirea 
ulterioară a diagnosticului: MODS. Comă II de origine neclară, posibil metabolică. Insufi cienţă renală acută, Insufi cienţă 
respiratorie acută. Insufi cienţă intestinală acută. Pancreatită acută. Ulcer gastric cu stenoză decompensată. Alcaloza meta-
bolică severă prezintă un factor predictiv important al declanşării şi menţinerii disfuncţiilor multiple de organe. Starea de 
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comă  la bolnavii în alcaloză metabolică severă este indusă de micşorarea fl uxului sanguin cerebral cauzat de vasospasmul 
cerebral, inclusiv şi, de scăderea perfuziei tisulare cerebrale  ca urmare a constricţiei arteriolare difuze, alcaloza severă 
poate cauza alterarea conştiinţei până la come severe. Concluzii: În terapia intensivă rolul determinant îl deţine înlăturarea 
cauzei alcalozei şi fortifi carea mecanismelor biologice (sistemul respirator, renal) de corecţie a metabolismului gazos, 
acido-bazic, electrolitic.

Cuvinte-cheie: alcaloză metabolică severă, Comă, MODS;

Summary. Severe (comatose) metabolic alkalosis saline responsive (Clinical case) 
Severe (comatose) metabolic alkalosis presents with dramatic cases in the intensive care unit by its polymorphous 

sever clinical manifestations, diffi culties in establishing a correct diagnosis, a complex monitoring and multiple intensive 
care measures. Clinical case -a 33 years old man is hospitalized in a coma, Glasgow score 6-7 p., with a later establish-
ment of diagnosis: MODS. Coma II of unknown origin, possibly metabolic. Acute renal failure; acute respiratory failure; 
acute intestinal failure; acute pancreatitis. Gastric ulcer with a decompensated stenosis. Severe metabolic alkalosis is an 
important predictive factor of the onset and maintaining of multiple organ dysfunctions. Coma in patients with severe me-
tabolic alkalosis is induced by a decreased cerebral blood fl ow caused by cerebral vasospasm, including a decreased tissue 
perfusion due to diffuse cerebral arteriolar constriction; severe alkalosis may cause severe alteration of consciousness and 
even coma. Conclusions: In the ICU the ultimate role in treating severe metabolic alkalosis has the removal of the cause 
of alkalosis and strengthening of the biological mechanisms (respiratory and renal systems) correction of gaseous, acid-
base and electrolyte metabolisms.

Key words: severe metabolic alkalosis, coma, MODS

Резюме: Тяжелый выраженный (коматозный) метаболический алкалоз
Тяжелый выраженный метаболический алкалоз (коматозный) представляет довольно драматическую ситу-

ацию в отделениях реанимации и интенсивной терапии, благодаря полиморфизму клинических проявлений, а 
также трудности в постановке правильного диагноза, комплексность мониторинга поливекториальность лечеб-
ных направлений интенсивной терапии. Клинический случай – 33-летний мужчина в коматозном критическом 
состоянии (Glasgow – 6 п.), с установлением рабочего диагноза: Кома 2. Полиорганная недостаточность: Острая 
почечная недостаточность, Острая дыхательная недостаточность, Острая кишечная недостаточность. Острый 
панкреатит. Желудочная язва с декомпенсированным стенозом. Тяжелый метаболический алкалоз является важ-
ным предиктором возникновения и поддержания полиорганной недостаточности. Кома у пациентов в тяжелом 
метаболическом алкалозе индуцируется уменьшением мозгового кровотока, вызванным церебральным вазоспаз-
мом, в том числе за счет уменьшения тканевой перфузии головного мозга, вследстия диффузного артериоляль-
ного сосудосужения. Тяжелый метаболический алкалоз может вызвать выраженные нарушения сознания вплоть 
до тяжелой комы. Заключения: В интенсивной терапии решающюю роль в лечении тяжелого выраженного ме-
таболического алкалоза имеет устрание причины алкалоза и усиление биологических механизмов (дыхательной 
системы, почек) коррекция газообмена, кислотно-щелочного и электролитного баланса.

Actualitatea. Dereglările echilibrului acido-bazic 
manifestate prin alcaloză metabolică au o frecvenţă 
înaltă şi constituie aproape jumătate din toate tulbu-
rările acido-bazice [10]. Alcaloza metabolică este o 
afecţiune manifestată prin alkalemie (pH>7,40), care 
induce creşterea concentraţiei de bicarbonat în serul 
plasmatic, primar  produsă de un câştig în HCO3, sau 
o pierdere de H+ din organism. Mecanismul compen-
sator al alcalozei metabolice este hipoventilaţia alve-
olară care în consecinţă duce la creşterea nivelului 
de dioxid de carbon (PaCO2) [13,]. Această creştere 
compensatorie a PaCO2 minimizează variaţiile nive-
lului de pH [6,9].  Alcaloza metabolică  severă re-
prezintă o patologie gravă însoţită de o multitudine 
de sindroame critice: aritmii refractare, prin reduce-
rea fl uxului sanguin coronarian [4]; dereglări severe 
respiratorii îndeosebi la pacienţii cu status respirator 
afectat (scăderea normală compensatorie în răspun-
sul ventilator la acidoza metabolică poate cauza hi-

poxemie severă) [5, 6,12]; come severe şi convulsii 
ca urmare a perfuziei tisulare cerebrale sever com-
promise în rezultatul constricţiei arteriolare difuze şi 
prin scăderea fl uxului sanguin cerebral cu dezvoltarea 
ischemiei cerebrale [11]. Alcaloza metabolică severă 
(comatoasă) prezintă o situaţie dramatică în unitatea 
de terapie intensivă prin polimorfi smul manifestărilor 
clinice severe, difi cultăţi în stabilirea diagnosticului 
pozitiv [8], complexitatea monitoring-ului, multitudi-
nea măsurilor de terapie intensivă, costuri fabuloase 
şi cu rezultate modeste. Letalitatea pacienţilor creşte 
de la 50% la valorile pH-ului 7,55 până la 80% la un 
pH mai mare de 7,65 [14].

Prezentare de caz. Pacientul P. în vârstă de 33 de 
ani, se internează în unitatea de terapie intensivă în 
status de comă gradul II, (scor Glasgow 6-7 puncte) 
cu diagnosticul de trimitere: abdomen acut, pancrea-
tită acută, caşexie.

Statusul obiectiv: Stare extrem de gravă, în comă, 
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hiperrefl exie, hipertonus, rigiditate cervicală, carfolo-
gie, pupilele simetrice cu reacţia la lumină păstrată. 
Tegumentele teroase, cianotice, defi cit ponderal mar-
cat – caşexie (IMC - 17,5 kg/m²). În plămâni respira-
ţie veziculară diminuată în zonele declive, frecven-
ţa respiraţiei 6-8 /min. Zgomotele cardiace ritmice, 
atenuate, tensiunea arterială 90/50 mmHg, pulsul 47 
b/min, bradicardic, fi liform. Abdomenul: suplu, moa-
le, la palpare indolor, clapotaj în regiunea epigastrală. 

S-a instalat monitoring-ul: Tas, Tad, Tam (invaziv 
şi noninvaziv), ECG, PVC (cateter în vena subclavi-
culară), SaO2, diureza orară, metabolismul gazos şi 
acido-bazic, coagulograma, analizele biologice (sân-
ge, urina restantă), instalat sondă naso-gastrică (con-
ţinut  stomacal 2200 ml).

Parametrii hemodinamici: Tas 90 mmHg, Tad 50 
mmHg, Tam 63 mmHg, alura ventriculară 51b/min, 
PVC 2 cm H20.

Parametrii EAB la internare: pH 7,51; SaO2 40% 
la FiO2 21%; PaO2  28 mmHg; PaCO2 84 mmHg; 
valorile BB, BE şi SB depăşesc limitele de testare a 
analizatorului; AB 67 mmol/l; CO2 69 mmol/l; lac-
tat 5,3 mmol/l. Alcaloză metabolică severă, acidoză 
rspiratorie (hipercapnie severă) şi metabolică (lacti-
că) severă. Echilibrul ionic: K+ 2.2 mmol/l (hipokale-
mie), Na+120 mmol/l (hiponatremie), Ca 1,6 mmol/l 
(hipocalcemie), Cl  65 mmol/l (hipocloremie). 

Analiza sângelui: hemoglobina 13,0 g/dl, eri-
trocite 4,0 x 106/mm3, Ht 36%, trombocite 239.000/
mm3, leucocite 20,0x103/mm3  (nesegmentate 16%,  
segmentate 71%, limfocite 8%, monocite 5%), VSH  
56 mm/h, bilirubina totală 15mcmol/l, bilirubina in-
directă  15 mcmol/l,  ureea 48 mmol/l, creatinina  950 
mmol/l,  glicemia 176 mg/dl,  AST 340 mmol/l, ALT 
90mmol/l, amilazemia 450 gr/l, proteina 53 gr/l, albu-
mina serică – 22 gr/l. Leucocitoză cu deviere formu-
lei spre stânga, limfopenie relativă, hiperuremie, hi-
percreatininemie, hipoproteinurie, hipoalbuminemie. 
Coagulograma: INR 1,1, APTT 35 sec, protrombina 
92%, fi brinogenul 5,8 g/l, complexele solubile mono-
mer fi brinei (CSMF) 5,5, timpul de trombină 10 sec, 
activitatea fi brinolitică 270 sec.

Analiza urinei restante: culoare galbenă, densita-
tea 1026, proteinele 1,8..., eritrocite 8-10 în c/v, leu-
cocite 3-4 în c/v.

Radiografi e pulmonară: pneumonie hilo-bazală 
bilaterală. 

ECG: Ritm sinusal. Frecvenţa 48-50 b/min, bra-
dicardie sinusală, unda T largă – 0,24 cec., intervalul 
QT prelungit - 0,68 sec, subdenivelarea segmentului 
ST până la 2,5 mm în derivatele II, III,AVF, V3-V6, - 
semne de hipokaliemie şi hipocalcemie.

Doppler ECG: bradicardie, cavităţile cordului nor-
male, aparatul valvular intact, fracţia de ejecţie 55%. 

Fibrogastroscopia: ulcer de bulb gastric, dere-
glări a pasajului gastric.

Ultrasonagrafi ea  abdomenului: dilatarea şi de-
formarea sistemului calice – bazinet a ambilor rinichi, 
parenchimul rinichilor hipoecogen (nu se exclude 
clorhidrie), schimbări difuze în parenchimele fi catu-
lui şi a pancreasului, stomacul hiperdilatat cu lichid 
liber în cantităţi mari. Peristaltismul intestinal lipseş-
te, dilatate ansele intestinale.

Consultul oculistului: arterele spasmate, conges-
tie venoasă.

A fost stabilit diagnosticul: MODS. Comă II de 
origine neclară, posibil metabolică. Insufi cienţă rena-
lă acută. Insufi cienţă respiratorie acută. Insufi cienţă 
intestinală acută. Pancreatită acută. Ulcer gastric cu 
stenoză decompensată.

A fost iniţiată terapia intensivă:
terapia respiratorie: inducţia (midazolam, fen-- 

tanil, tracrium), conectat la ventilator (aparat Drager) 
în regim VC IPPV, frecvenţa 16 respiraţii/ min la FiO2 
100%.  SaO2 a crescut în timp de 15min de la 50% 
până la 90%; 

terapia infuzională (cateterizate venele subcla-- 
viculară şi cubitală): cristaloide – soluţie de clorură 
de sodiu, soluţie de glucoză 5%;

corecţia defi citului ionic (clorură de potasiu, - 
clorură de sodiu hipertonică, clorură de calciu);

antibioterapia: fortum, ciprinol, metrogil, fl u-- 
conazol;

terapia cu vitamine (B1, B6, C, E);- 
terapia nutritivă (parenterală): Aminoplasmal, - 

Sol. Glucoză 10%;
Terapia eferentă: plasmafereză isooncotică iso-- 

volemică;
recrutarea microcirculaţiei (spasmolitice, cris-- 

taloide);
contracararea hipertonusului muscular (clorură - 

de calciu);
Terapia cu HMM  (arixtra);- 
Terapie de recrutare a microcirculaţiei (crista-- 

loide, izoket în perfuzie i/v continuă, spasmolitice);
Terapia de protecţie cerebrală (albumină uma-- 

nă, sedare);
Terapia gastroprotectoare (controloc);- 
T- ratament acidifi ant pentru ameliorarea alcalo-

zei nu a fost administrat (1,2,16). 
La 30 min de la iniţierea terapiei respiratorii pa-

rametrii EAB: pH 7,64; SaO2 71% la FiO2 100%; 
PaO2 54 mmHg; PCO2 59 mmHg; valorile BB, BE 
şi SB din nou depăşesc limitele analizatorului; AB 67 
mEq/l; CO2 61 mEq/l; lactat 3,9 mmol/l. În această 
situaţie activarea mecanismului biologic de reglare a 
EAB respirator pe fundalul insufi cienţei renale acute 
a produs diminuarea hipercapniei şi hipoxiei, poten-
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ţialul alcalin stagnând la acelaşi nivel.  În aşa mod, 
valorile pH au crescut.

Peste 3 ore analizatorul de gaze a înregistrat şi 
potenţialul alcalin: pH 7,84;  SaO2 96% la FiO2 70%; 
PaO2  58 mmHg; PCO2 30 mmHg; valorile BB 107 
mEq/l, BE+28 mEq/l şi SB 54 mEq/l; AB 53 mEq/l;  
CO2 mEq/l; lactat 1,9 mmol/l. Defi citul ionic s-a re-
dus nerelevant: hipocloremia 70 mmol/l, hiponatre-
mia 118, hipocalcemia 1,9 mmol/l, iar hipokalemia 
marcată s-a menţinut chiar şi pe fundalul administră-
rii clorurii de kaliu.  Starea pacientului în continu-
are foarte gravă, nivelul cunoştinţei precedent (scor 
Glasgow 7 puncte), indicii hemodinamici cu evoluţie 
trenantă: valorile tensiunii arteriale în limite normale, 
dar se menţine bradicardia severă – 40 b/min. Injuria 
renală acută, manifestată prin anurie, hipercreatinine-
mie(1200 mcmol/l), hiperuremie serică (46 mmol/l), 
a creat mari impedimente în reglarea potenţialului al-
calin. Ulterior, s-au inclus măsuri de terapie eferentă: 
plasmafereza şi dializa renală continuă [7].

În următoarele 3 zile evoluţia pacientului cu di-
namică lent pozitivă: s-a reuşit corecţia   parametri-
lor critici ai metabolismului gazos şi acido-bazic (pH 
7,53;  SaO2 98% la FiO2 40%; PaO2  95 mmHg; PCO2 
45 mmHg; valorile BB - 75 mEq/l, BE+13 mEq/l şi 
SB -37 mEq/l; AB - 38 mEq/l; lactat 1,6 mmol/l), se 
menţine în continuare sindromul hipercatabolic sever 
(hiperuremia cu valori până 66,6, hiperglicemia – 
324mg/dl.), persista alterarea nivelului de conştiinţă, 
dar cu dinamică pozitivă (scor Glasgow 12 puncte), 
dereglările ionice sunt difi cil corijabile: persistă hipo-
kaliemia pe fundalul corecţiei cu clorură de potasiu, 
s-au normalizat indicii clorului seric, valorile sodiului 
au crescut peste limitele normale. Pacientul a intrat în 
faza poliurică a insufi cienţei renale acute cu diureza 
nictemerală până la 4000 ml.

La a 5-a zi de la spitalizare  pacientul conştient, 
parametrii metabolismului acido-bazic se încadrează 
în criteriile iniţierii sevrajului de ventilator: pH 7,48;  
SaO2 98% la FiO2 40%; PaO2  89 mmHg; PCO2 41 
mmHg; valorile BB 72 mEq/l, BE+12 mEq/l şi SB 
35 mEq/l; AB 37 mEq/l;  CO2  39mmol/l; lactat 1,6 
mmol/l. Echilibrul ionic: K+ 3.1 mmol/l (hipokalemie 
moderată), Na+162 mmol/l (hipernatremie), Ca 2,0 
mmol/l (hipocalcemie), Cl  96 mmol/l, ureea serică 
16,4, creatinina serică 177. 

Tentativele de a efectua sevrajul de ventilator ne-
reuşite: în regim BIPAP parametrii respiratori în limi-
te normale, la trecere în regim CPAP se atestă bradip-
nee 4-5 resp/min, cu dezvoltarea hipercapniei severe.  
Inefi cienţa sevrajului de ventilator am argumentat-o 
prin includerea imediată a hipoventilaţiei pulmonare 
refl exe pe un status agravat:1) cauza primară a alcalo-
zei metabolice nerezolvată, 2) dereglări ionice severe 

de lungă durată, 3) efectele drogurilor pe fundalul dis-
funcţiilor  renale şi hepatice (hipertransaminazemie). 

Ulterior s-a continuat terapia intensivă cu axarea 
atenţiei la corecţia dezechilibrelor acido-bazice şi 
ionice, reuşindu-se sevrajul de ventilator în condiţii 
de cunoştinţă clară şi parametrii echilibrului gazos, 
acido-bazic şi ionic în limite cvasinormale. Pacientu-
lui i s-a efectuat rezecţie gastrică 2/3 cu anastomoză  
gastro - duodenală Bilroth I. Evoluţia postoperatorie 
fără  particularităţi, externat la domiciliu la a 7-a zi 
după intervenţie.

Valorile de bază ale echilibrului acido-bazic au 
evoluat clasic, iniţial s-a reuşit prin mecanism respira-
tor de a diminua hipercapnia comatoasă dar în acelaşi 
timp au crescut valorile pH, bazele au început să sca-
dă doar după terapia eferentă, plasmafereză,  ulterior 
acest proces ajutat de  dializă continuă şi deblocarea 
mecanismului renal.

Concluzii: Alcaloza metabolică severă prezintă 
un factor predictiv indiscutabil al declanşării şi men-
ţinerii disfuncţiilor multiple de organe.

Starea de comă  la bolnavii în alcaloză metabolică 
severă este indusă de micşorarea fl uxului sanguin ce-
rebral cauzat de vasospazmul cerebral, acest fenomen 
este menţinut şi, de scăderea perfuziei tisulare cere-
brale  ca urmare a constricţiei arteriolare difuze, alca-
loza severă duce la alterarea conştiinţei până la come 
severe şi convulsii, ca urmare, ischemie cerebrală. 

În terapia intensivă rolul determinant îl deţine în-
lăturarea cauzei alcalozei şi fortifi carea mecanisme-
lor biologice (sistemul respirator, renal) de corecţie a 
metabolismului gazos, acidobazic, electrolitic.
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Rezumat 
Sindromul hepatorenal (HRS) este o complicaţie comună de ciroză avansată, caracterizată prin insufi cienţă renală 

şi tulburări majore în funcţia circulatorie. Transplantul hepatic este cea mai bună opţiune la pacienţii fără contraindicaţii 
la procedură, dar nu este întotdeauna posibilă datorită speranţei de supravieţuire scurtă. Terapiile introduse în ultimii ani, 
cum ar fi  drogurile vasoconstrictoare (analogi de vasopresină, agonişti α-adrenergici) sau şunt transjugular intrahepatic 
portosistemic, sunt efi ciente în îmbunătăţirea funcţiei renale. 

Summary. Hepatorenal syndrome (HRS)
Hepatorenal syndrome (HRS) is a common complication of advanced cirrhosis, characterised by renal failure and 

major disturbances in circulatory function. Liver transplantation is the best option in patients without contraindications to 
the procedure, but it is not always possible owing to the short survival expectancy. Therapies introduced during the past 
few years, such as vasoconstrictor drugs (vasopressin analogues, α-adrenergic agonists) or the transjugular intrahepatic 
portosystemic shunt, are effective in improving renal function. Nevertheless, liver transplantation should still be done in 
suitable patients even after improvement of renal function because the outcome of HRS is poor.

Резюме. Гепаторенальный синдром (ГРС)
Гепаторенальный синдром (ГРС) является общим осложнением авансированного цирроза, характеризован-

ный почечной недостаточностью и тяжелыми нарушениями в сердечно-сосудистой функции. Трансплантация 
печени является лучшим вариантом для пациентов без противопоказаний к данной процедуре, но не всегда воз-
можна так как коротка надежда на выживание. Виды лечения введённые в последние годы, такие как вазокон-
стрикторные вещества (аналоги вазопрессина, агонисты α-адренергические) или трансяремный внутрипечёноч-
ный портосистемный шунт, эффективны в улучшении почечной функции.

Actualitatea temei
Pacienţii cu ciroză hepatică prezintă multiple cau-

ze de apariţie a insufi cienţei renale: şocul, septicemia, 
medicaţia nefrotoxică, afecţiunile renale intrinseci, 
depleţia volemică secundară diureticelor şi paracen-
tezelor voluminoase. Categoria de cirotici cu insufi ci-

enţă renală la care nu se identifi că cauzele enumerate 
şi la care lipsesc modifi cările morfologice renale se  
consideră că au SHR.

Având în vedere mortalitatea apropiată de 100% 
în absenţa transplantului hepatic şi costurile ridicate 
pe care le presupun metodele de suport artifi cial hepa-
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tic, atitudinea cea mai indicată şi adaptată condiţiilor 
economice din ţara noastră este axată în primul rând 
pe prevenirea apariţiei SHR.

Obiectivele lucrării
Familiarizarea cu noile metode de diagnistic şi 

tratament a SHR. Descrierea importanţei cunoaşterii 
acestora pentru îmbunătăţirea ratei de supravieţuire a 
pacienţilor cu SHR.

Material şi metode
Studiile au fost efectuate în baza literaturii dis-

ponibile, tratatelor editate referitor la metodele de 
diagnostic şi tratament a SHR, cât şi a materialelor 
oferite de seviciul Internet – MedLine, date din clini-
ca ATI al SCR.

Defi niţii
Sindromul hepato-renal (SHR) este defi nit ca insu-

fi cienţa renală care apare în prezenţa unei boli hepatice 
severe acute sau cronice, în absenţa unei patologii re-
nale preexistente. Termenul este adesea utilizat pentru 
orice tip şi grad de insufi cienţă renală care apare în acest 
context. Totuşi, insufi cienţa renală care apare în ciroza 
decompensată cu ascită nu este catalogată ca sindrom 
hepato-renal decât în aproximativ 20% din cazuri, în 
celelalte situaţii fi ind vorba de insufi cienţă prerenală 
(42%) sau necroză tubulară acută (38%). Probabilita-
tea apariţiei SHR la pacienţii cu ciroză este 18% la I an 
şi 39% la 5 ani, prognosticul fi ind extrem de rezervat 
în absenţa transplantului hepatic. 

Incidenţa exactă a SHR nu este cunoscută, dar 
pare să fi e de peste 40% la bolnavii cu ascită de peste 
5 ani. SHR este un diagnostic de excludere în care 
se vor elimina hipovolemia, nefrotoxicitatea medica-
mentelor, sepsisul şi glomerulonefrita. În aproxi mativ 
jumătate din cazurile de SHR sunt identifi caţi factori 
precipitanţi: infecţia bacteriană (57%), hemoragia 
gastro-intestinală (36%) sau paracenteza (7%).

Istoric
Frerichs and Flint 1863 au descris dezvoltarea de 

oligurie la pacienţii cu afecţiuni hepatice cronice, în 
absenţa proteinuriei şi cu o histologie renală normală. 

Hecker, Sherlock, Papper, şi Vessin (1950), au 
observat că, deşi afecţiunea renală este mortală la pa-
cienţii cu afectare hepatică, la examenul anatomopa-
tologic rinichii au histologie normală, iar mai târziu 
au putut chiar demonstra ca rinichii pot fi  transplan-
taţi unui pacient fără afectare hepatică, fi ind complet 
funcţionali.  De asemenea, au demonstrat că afecţiu-
nea renală este complet reversibilă în urma transplan-
tului hepatic. 

Epstein (1970) a demonstrat  insufi cienţа renală 
în HRS. 

Conn (1973) a descris sindromul pseudohepatore-
nal (simultan disfuncţie hepatică şi renală secundară).

Abia în 1996 Clubul International al Ascitei a 
publicat un consens referitor la defi niţia sindromului 
hepatorenal.

Datorită calităţii studiilor în domeniu, nu există 
ghiduri de diagnostic şi tratament în sindromul hepa-
torenal bazate pe nivele de evidenţă ştiinţifi că.

Majoritatea datelor disponibile provin din studii 
retrospective, studii pilot şi studii comparative non-
randomizate efectuate pe un număr limitat de pacienţi. 
Conceptele şi recomandările practice din acest text se 
bazează atât pe datele publicate în literatură, cât şi pe 
experienţa personală a experţilor în domeniu.

Diagnostic
Datorită caracterului funcţional al afecţiunii şi ab-

senţei markerilor specifi ci de diagnostic, diagnosticul 
SHR se stabileşte pe baza unor criterii pozitive (ma-
jore şi adiţionale) asociate cu excluderea altor cauze 
de insufi cienţă renală la pacientul cu ciroză hepatică 
şi ascită.

Delimitarea SHR de alte forme de insufi  cienţă re-
nală întâlnite în afectarea hepatică severă, în special 
în ciroza decompensată, este problema cea mai difi ci-
lă cu care se confruntă clinicianul debutant. SHR este 
o formă de insu fi cienţă renală în care vasoconstricţia 
renală marcată însoţită de scăderea fl uxului sanguin 
renal şi a ratei de fi ltrare glomerulară (asemănător cu 
insufi cienţa prerenală) nu răspunde la măsurile de re-
pleţie volemică, deşi nu este vorba nici de necroză 
tubulară acută şi nici de alt gen de afectare renală in-
trinsecă sesizabilă histopatologic.

SHR este o formă specifi că de nefropatie vaso-
motorie caracterizată prin oligurie prerenală severă, 
sodiu urinar scăzut (<10 mEq/l) şi azotemie progresi-
vă - creatinină serică peste 1,5 mg/ dl sau clearance-
ul creatininei sub 40 ml/min. Rinichii sunt normali 
structural şi cel puţin în prima parte a evoluţiei func-
ţia tubulară este normală. Evoluţia necontrolată tera-
peutic a sindromului va conduce la necroză tubulară 
acută, moment în care diagnosticul diferenţial este 
mai difi cil.

Diagnosticul diferenţial al SHR cu alte forme 
de insufi cienţă renală în ciroză

Criterii de 
diagnostic 
diferenţial

Insufi cienţa 
prerenală SHR

Necroza 
tubulară 

acută
Na urinar (mEq/l) < 10 < 10 > 30
Fracţia de excreţie a 
sodiului

< 1 < 1 > 1

Osmolaritatea 
urinară/plasmatică

> 1 > 1 < 1

Răspunsul la 
expansiune 
volemică

Da Nu Nu
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Criteriile de diagnostic stabilite de The Internati-
onal Ascites Club (1996) sunt grupate în criterii ma-
jore şi criterii adiţionale sau minore:

Boală hepatică cronică sau acută cu insufi cien-1. 
ţă hepatică severă şi hipertensiune portală.

Rată scăzută a fi ltratului glomerular indicată 2. 
de creatinina serică >225umol (>1,5 mg/ dl) sau clea-
rance la creatinină < 40 ml/min.

Absenţa şocului, infecţiei bacteriene, a trata-3. 
mentului recent cu droguri nefrotoxice (AINS, ami-
noglicozide), a pierderilor excesive de fl uide (hemo-
ragia gastrointestinală, diureza excesivă: pierdere 
ponderală câteva zile > 500 g/zi la pacientul ascitic 
fără edeme periferice sau > 1 kg/zi la pacientul cu 
ascită şi edeme).

Lipsa de răspuns susţinut după întreru perea 4. 
diureticelor şi administrarea de 1,5 l soluţie salină 
izotonă.

Proteinurie <0,5 g/zi, fără date eco grafi ce de 5. 
uropatie obstructivă sau nefropatie a parenchimului 
renal.

Criterii adiţionale (minore) care nu sunt necesare 
pentru diagnostic, dar sunt prezente în mod obişnuit:

a. Volum urinar <500 ml/zi.
b. Sodiu urinar <10 mM/l.
c. Osmolalitatea urinară > osmolalitatea plasma-

tică.
d. Eritrocite urinare <50/câmp.
e. Sodiu seric <130 mM/l.
Pe baza tuturor acestor considerente, criteriile de 

diagnostic ale SHR elaborate în 1996 au fost revizuite 
la San Francisco în 2005. Principalele diferenţe dintre 
noile criterii de diagnostic şi cele elaborate în 1996 
sunt:

clearence-ul creatininei a fost-  exclus din criteri-
ile de diagnostic deoarece este mai complicat şi preta-
bil erorilor fals pozitive comparativ cu determinarea 
creatininei serice,

insufi cienţa renală apărută la pacienţii cu ciroză - 
hepatică şi infecţii bacteriene, în absenţa şocului sep-
tic, trebuie considerată SHR; tratamentul farmacolo-
gic (albumină, agenţi vasoconstrictori) al SHR trebu-
ie iniţiat fără a aştepta rezoluţia completă a infecţiei,

se recomandă ca expansiunea volumului plas-- 
matic să se realizeze prin administrare de albumină, 
preferată soluţiilor saline datorită efectului său supe-
rior,

criteriile minore (adiţionale) nu sunt esenţiale - 
pentru diagnostic şi au fost excluse.

Ultima etapă în diagnosticul SHR este reprezen-
tată de stabilirea formei clinice de SHR: SHR tip 1 
sau SHR tip 2, deoarece severitatea, prognosticul şi 
supravieţuirea diferă între cele 2 entităţi.

SHR tip 1: forma acută a SHR în care insufi cienţa 
renală apare spontan la pacienţii cu boală hepatică se-
veră şi este rapid progresivă: creatinina serică ajunge 
la >2,5 mg/dl şi clearance-ul la creatinină <20 ml/min 
în mai puţin de 2 săptămâni. Prognosticul este sever, 
cu mortalitate peste 80% în 2 săptămâni prin insu-
fi cienţă hepatică şi renală sau hemoragie din varice 
esofagiene. Ameliorarea funcţiei hepatice din insufi -
cienţa hepatică acută, hepatita alcoolică sau din ca-
drul decompensării cirozei poate conduce la recupe-
rarea spontană a funcţiei renale.

SHR tip 2: apare la pacienţii cu ascită rezistenţă 
la diuretice. Insufi cienţa renală apare lent, în câteva 
luni, iar prognosticul este asemănător cu tipul I, dar 
după o perioadă de câteva luni de evoluţie (aproxima-
tiv 6 luni). Factorii precipitanţi ai SHR includ infecţia 
bacteriană, în special, peritonita bacteriană spontană, 
paracenteza cu volume mari fără substituţie plasma-
tică corespunzătoare, hemora gia gastro-intestinală şi 
hepatita alcoolică. Deseori factorii precipitanţi rămân 
necunoscuţi. De altfel, există controverse în a subdi-
vide SHR tip I (forma acută) în două forme, cu factori 
pre-cipitanţi prezenţi şi fără factori precipitanţi.

Sindromul este observat şi în icterul obstructiv 
sever (bilirubină totală > 8 mg/dl) cu insufi cienţă he-
patică. Sărurile biliare leagă endotoxinele din intes-
tin, iar absenţa lor permi ţând accesul endotoxinelor 
în circulaţia portală. Endotoxinele ajung în circulaţia 
sistemică datorită incapacităţii funcţionale a celulelor 
Kupffer şi prin intermediul şunturilor porto-sistemi-
ce. La nivelul rinichiului endotoxinele induc vaso-
constricţie renală cu activarea intensă a retenţiei tu-
bulare de sare şi apă.

Necroza tubulară acută poate complica insufi ci-
enţa hepatică independent sau concomi tent cu sindro-
mul hepato-renal întrucât endotoxi nele au şi efecte 
nefrotoxice directe. Ascita în tensiune exacerbează 
disfuncţia renală prin creş terea presiunii în venele 
renale şi afectarea con secutivă a fi ltrării glomerula-
re. Necroza tubulară acută ischemică sau toxică sau 
sepsisul pot determina insufi cienţă renală. Hemoragia 
masivă din varicele esofagiene însoţită de şoc hemo-
ragic este una din numeroasele injurii care pot induce 
necroză tubulară acută ischemică. Mai mult, SHR ne-
controlat terapeutic poate evolua spre necroză tubula-
ră acută de cauză ischemică.

În insufi cienţa hepatică avansată BUN („blood 
urea nitrogen”) rămâne scăzut (<10 mg/ dl), chiar în 
prezenţa hemoragiei gastro-intes tinale sau insufi ci-
enţei renale acute. Producţia de creatinină este scă-
zută la pacientul caşectic cu insufi cienţă hepatică, în 
această situaţie creatinina serică subestimând seve-
ritatea scăderii ratei de fi ltrare glomerulară. Acura-
teţea estimării ratei fi ltrării glomerulare şi a rezervei 
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renale poate impune măsurători ale clearance-ului 
creatininei.

Sindrom pseudohepatorenal: starea în care atât 
insufi cienţa hepatică şi renală au loc simultan.

Cele mai frecvente cauze ce duc la dezvoltarea 
Sindromului pseudohepatorenal:

Infecţioase – sepsis, leptospiroză, bruceloză, febră 
tifoidă, tuberculoză, malarie, Ebştein Bar, HIV ş.a. 

Medicamente – tetraciclină, rifampicină, sulfa-
nilamidă, metotrexat de fenitoină, metoxifl uran, su-
pradozare de acetaminofen etc.

Toxine – tetraclorură de carbon, cloroform, arse-
nium, fosfor elementar, amatoxine.

Afecţiuni sistemice – sarcoidoză, amiloidoză, 
LES, vasculita sistemică etc.

Şoc circulator – şoc cardiogen, şoc hipovolemic.
Afecţiuni maligne – limfoame, leucemii.
Afecţiuni genetice – boala polichistică a rinichi-

lor şi fi catului, fi broza congenitală a fi catului.
Altele – distrofi a lipidica a fi catului în sarcină, 

Sdr. Reye ş.a.
Fiziopatologie
Rinichii sunt normali funcţional în prima parte a 

evoluţiei sindromului, funcţia tubulară intactă fi ind 
refl ectată în retenţia de sodiu şi oligurie. Un argu-
ment suplimentar este faptul că rinichiul pacientului 
cu SHR dacă este trans plantat la un pacient cu insu-
fi cienţă renală avan sată şi fi cat sănătos va funcţiona 
normal.

Factorul principal declanşator al SHR este scă-
derea fl uxului sanguin renal datorită vasoconstricţiei 
macrocirculaţiei şi microcirculaţiei renale cauzată de 
factori neuroumorali multipli: activarea sistemului 
renină-angiotensină-aldosteron, activarea sistemului 
nervos simpatic, endo-telinele, peptidul natriuretic. 
La pacienţii cu ascită masivă creşterea presiunii intra-
abdominale scade fl uxul sanguin renal, dar sindromul 
a fost observat şi la pacienţii fără ascită importantă. 
Deteriorarea funcţiei renale la un pacient cu boală he-
patică pare să se datoreze unor nefrotoxine necunoscu-
te care nu sunt metabolizate şi elimi nate de către fi cat.

În patogeneza vasoconstricţiei renale reversibile 
sunt implicaţi trei factori importanţi:

tulburările hemodinamice care scad pre siunea 1. 
de perfuzie renală,

stimularea sistemului nervos simpatic renal,2. 
creşterea sintezei mediatorilor vaso-activi 3. 

umorali şi renali.
Tulburările hemodinamice
Vasodilataţia sistemică este tulburarea hemodi-

namică predominantă în hipertensiunea portală şi in-
sufi cienţa hepatică acută. Vasodilataţia creşte fl uxul 
sanguin regional în circulaţia splanhnică şi creşte 
compensator debitul cardiac. Presiunea arterială me-

die scade de obicei la 60 65 mm Hg şi se activează 
refl ex sistemul nervos simpatic. Rinichiul nu se poate 
adapta întrucât mecanismele de autoreglare a circu-
laţiei renale sunt funcţionale doar la presiuni arteria-
le medii peste 70-75 mm Hg. Curba autoreglatorie a 
rinchiului este deviată la dreapta, fl uxul sanguin renal 
fi ind mult mai dependent de variaţiile presiunii san-
guine sistemice. În aceste condiţii, tensiunea arterială 
medie scăzută este considerată un predictor al supra-
vieţuirii pacienţilor cu ciroză şi ascită.

Reactivitatea vasculară este scăzută în ciroză (în 
special în circulaţia splanhnică, dar şi în patul vas-
cular muscular sau cutanat), la aceasta adăugându-se 
acţiunea unor mediatori precum oxidul nitric, pros-
taciclina, glucagonul sau alterarea activării canalelor 
de potasiu.

Oxidul nitric sintetizat de celulele endo-teliale şi 
celulele musculare netede vasculare determină vaso-
dilataţie ca răspuns la nivelul crescut de endotoxine 
circulante prezent la pacienţii cu ciroză. Se va stabili 
prin studii ulte rioare în ce proporţie acest mecanism 
este responsabil de apariţia SHR.

Endotoxemia crescută din ciroză se dato rează pro-
babil translocaţiei bacteriene şi şunturilor porto-siste-
mice. Nivelul crescut de endotoxine va creşte sinteza 
de oxid nitric şi va determina un răspuns infl amator în 
care citokinele circulante (TNF, Il-6) au acţiune vaso-
dila-tatorie la nivelul circulaţiei splanhnice. Prostaci-
clina este un alt vasodilatator sistemic ale cărui nivele 
plasmatice sunt crescute în ciroza decompensată.

Glucagonul, hormon de asemenea crescut în ci-
roză, are efect vasodilatator prin mai multe mecanis-
me: desensibilizează circulaţia mezenterică la efectul 
catecolaminelor şi angiotensinei II, creşte nivelul de 
AMPc intracelular şi acţionează astfel sinergic cu en-
dotoxinele pentru creşterea sintezei de NO în celulele 
musculare netede vasculare.

Canalele de potasiu activate pot determina vaso-
dilataţie prin hiperpolarizarea celulei musculare ne-
tede vasculare. Factori activatori în ciroză sunt hipo-
xia, prostaciclinele, neuropeptidele sau oxidul nitric. 
Mecanismul exact de acti vare nu este cunoscut şi nici 
care din cele trei tipuri de canale de potasiu este im-
plicat (ATP dependent, voltaj dependent sau calciu 
dependent).

Răspunsul compensator la vasodilataţia sistemică 
(mecanisme vasoconstrictoare).

Sistemul nervos simpatic este activat rapid şi in-
tens la pacienţii cu SHR, catecolaminele determinând 
vasoconstricţie în patul vascular splanhnic şi renal şi 
retenţie de sodiu. Există o corelaţie strânsă între creş-
terea presiunii portale şi activitatea simpatică la nivel 
renal, vaso-constricţia arteriolei aferente glomerulare 
determinând scăderea ratei de fi ltrare glomerulară. 
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Inervaţia hepatorenală reprezintă astfel un element 
important, dar nu determinant, în apariţia SHR.

Mediatori vasoactivi umorali şi renali
Doar vasoconstricţia simpatică nu poate justifi ca 

apariţia SHR. Glomerulii renali sunt structuri dinami-
ce asupra cărora celulele mezangiale pot acţiona prin 
contracţie. Sub acţiunea unor mediatori vasoactivi 
care au şi efect direct pe circulaţia renală (endoteline, 
leukotriene, tromboxan A2, isoprostan F2) celulele 
mezangiale răspund prin contracţie şi scad coefi cien-
tul de ultrafi ltrare capilară glomerulară.

Endotelina I (ET-1) este un potent vasocon-1. 
strictor renal şi de asemenea un agonist potent pentru 
contracţia celulelor mezangiale. ET-1 este prezentă în 
concentraţii plasmatice crescute în SHR (producţia 
locală renală este importantă), mecanismul de stimu-
lare a sintezei fi ind neclar.

Leukotrienele C4 şi D4 au acţiuni similare re-2. 
nale cu ET-1. În SHR sunt sintetizate sistemic şi pro-
babil renal în cantităţi crescute ca răspuns la endoto-
xemie, activarea comple mentului sau citokine.

Tromboxanul A2  este stimulat de ischemia re-3. 
nală, are efect constrictor vascular şi mezangial renal, 
dar se pare că excreţia renală de TxA2 se corelează 
mai bine cu gradul de severitate al afectării hepatice.

Prostaglandina F2  sintetizată în cantitate mare 4. 
în SHR prin peroxidarea lipidică este un potent vaso-
constrictor renal.

Mecanisme de protecţie renală
Sistemul renină-angiotensină-aldosteron (SRAA) 

este activat la pacienţii cu ciroză şi ascită pentru a 
compensa statusul hipovolemic, dar în SHR activarea 
angiotensinei II protejează funcţia renală prin vaso-
constricţia selectivă a arteriolei glomerulare eferente. 
În acest fel deşi fl uxul sanguin renal este scăzut (ac-
ţiunea sistemului nervos simpatic şi al reninei) rata 
de fi ltrare glomerulară este prezervată prin creşterea 
fracţiei de fi ltrare. Utilizarea inhibitorilor enzimei de 
conversie în această situaţie determină hipotensiune 
sistemică şi scăderea fi ltratului glomerular.

Hormonul antidiuretic (vasopresina) este crescut 
ca răspuns la creşterea activităţii simpatice şi va de-
termina retenţie non-osmotică de apă prin stimularea 
receptorilor V2 de la nivelul ductelor colectoare din 
medulara renală (deşi, sodiul plasmatic este constant 
scăzut). Activarea receptorilor vasopresinei V1 deter-
mină vasoconstricţie preferenţial splanhnică şi mai 
puţin renală.

Prostaglandina E2  şi prostaciclina sunt crescute 
în bolile hepatice, probabil secundar creşterii vaso-
constrictoarelor plasmatice care determină ischemie 
renală. Pacienţii cu ciroză şi ascită fără insufi cienţă 
renală au producţie crescută de factori vasoconstric-
tori asociată cu o creştere de prostaglandine vasodi-

latatoare, în timp ce în SHR sinteza acestor prosta-
glandine este redusă. Administrarea de inhi bitori de 
ciclooxigenază (AINS) afectează funcţia renală la 
pacienţii cu ciroză pentru că este interferată sinteza 
de prostaglandine vasodila-tatoare, efect reversibil la 
întreruperea acestora.

Prevenirea şi tratamentul SHR
Identifi carea rapidă a infecţiei şi antibioticoterapia 

adecvată a scăzut rata mortalităţii în peritonita bac-
teriană spontană de la 50% la aproximativ 18-20%. 
Infecţia bacteriană, prezentă la aproximativ 50% din 
pacienţii cu hemoragie variceală, este o cauză impor-
tantă de disfuncţie renală la pacientul cu ciroză. Profi -
laxia antibiotică se recomandă în două situaţii clinice: 
hemoragia din varicele esofagiene şi antecedente de 
peritonită bacteriană spontană.

Prezenţa peritonitei bacteriene spontane va impu-
ne administrarea preventivă de albumină 20%, 1-1,5 
g/Kg timp de 1-3 zile. Albumina previne reducerea 
suplimentară a volumului sanguin circulant efi cient, 
dar intervine şi prin legarea oxidului nitric şi a citoki-
nelor eliberate în infecţie care au efect inotrop negativ 
şi vasodilatator sistemic.

Expansiunea volemică cu albumină umană în sco-
pul prevenirii SHR se va face şi în cazul paracentezei 
cu volume mari (8 g/litrul de lichid de ascită evacuat) 
[1,4]. Paracenteza cu evacua rea a 5 l de lichid de ascită 
asociată cu admi nistrarea de albumină pare să aibă re-
zultate mai bune şi risc mai mic de a precipita SHR.

Utilizarea judicioasă a diureticelor (efectul nefro-
toxic apare la aprox. 20-50% din pacienţii cu ascită) 
înseamnă utilizarea dozelor minime efi ciente care să 
evite ca diureza să depăşească ritmul de reabsorbţie 
al ascitei şi să se ajungă la hipovolemie: soluţia este 
întreruperea temporară a diureticului. Hiponatremia 
sub 120 mEq/ l va impune restricţia suplimentară de 
apă (< 1000 ml/zi), valori mai mari ale sodiului plas-
matic fi ind relativ bine tolerate de pacient.

Alegerea diureticului se poate face în funcţie de 
concentraţia sodiului urinar, scopul fi ind să se reali-
zeze un bilanţ negativ al sodiului: restricţia aportului 
la 50 mEq şi diuretice pentru ca sodiul urinar să fi e 
peste 80 mEq/l, concomitent cu restricţie lichidiană 
(1500 ml/zi). Dacă excreţie iniţială a sodiului este de 
peste 30 mEq/l se va administra doar spironolactonă, 
între 10-30 mEq/l se va asocia şi furosemidul, iar sub 
10 mEq/l se va indica în plus şi paracenteza. Furose-
midul se va administra numai în asociere cu spirono-
lactona în proporţie de 40 mg:100 mg spironolactonă 
(doze maxime 160 mg furosemid: 400 mg spironolac-
tonă). în afara sodiului urinar se mai poate monitoriza 
pierderea ponderală care trebuie să fi e până la 1 kg/zi 
la pacienţii cu ascită şi edeme periferice şi 0,5 kg/zi la 
cei fără edeme periferice.



255Ştiinţe  Medicale

Ciroza avansată cu ascită refractară la terapia di-
uretică se complică în aproximativ 20% din cazuri 
cu sindrom hepatorenal, mortalitatea la 1 an fi ind 
de aprox. 50%. Diagnosticul de „ascită refractară” 
la diuretice semnalează con turarea viitoarei posibile 
complicaţii care este SHR, International Ascites Club 
defi nind astfel această situaţie terapeutică:

Ascită rezistentă la diuretice: ascita care nu poate 
fi  mobilizată cu restricţie sodică (50 mEq/zi) şi trata-
ment diuretic intensiv (spironolactonă 400 mg/zi plus 
furo-semid 160 mg/zi) în decurs de o săptă mână sau 
care se reface precoce după acest tratament

Ascita netratabilă cu diuretice: ascita care nu poa-
te fi  tratată sau nu poate fi  prevenită recurenţa datorită 
dezvoltării unor complicaţii legate de terapia diureti-
că care nu permit utilizarea unui dozaj efi cient.

În general cauza cea mai frecventă de rezistenţă la 
diuretice este aportul de sodiu prea mare, dar în condi-
ţii de restricţie sodică se vor lua în considerare şi alte 
cauze: agravarea funcţiei hepatice, peritonita bacteri-
ană spontană, utilizarea de AINS sau aminoglicozide. 
În aceste condiţii opţiunile terapeutice permise sunt 
paracenteza cu volume mari, cel mai vechi şi frec-
vent tratament, sau alte opţiuni cu rezultate mai puţin 
satisfăcătoare (TIPS, şunt porto-sis-temic chirurgical, 
şunt peritoneo-venos, fi ltrarea şi reinfuzia lichidului 
de ascită). Administrarea de peptid natriuretic atrial 
în combinaţie cu terlipresina pentru a contracara efec-
tul hipotensiv al acestuia cresc fl uxul sanguin renal, 
fi ltratul glomerular şi natriureza la pacienţii cu ascită 
refractară. Se vor evita antiinfl amatoarele nesteroidi-
ene şi aminoglicozidele, ultimele având riscul de a 
precipita necroza tubulară acută în aproximativ 33% 
din cazuri, în comparaţie cu populaţia generală în care 
riscul este de doar 3-5%.

Riscul apariţiei SHR la pacienţii cu boală hepa-
tică avansată impune în primul rând un management 
lichidian optim pentru a evita hipovolemia: adminis-
trarea a 1500 ml albumină sau ser fi ziologic poate fi  
efi cientă la pacienţii cu hipovolemie subclinică. Se va 
exclude astfel o insufi cienţă renală funcţională şi se 
va diminua amploarea mecanismelor reactive vaso-
constric-torii care deteriorează funcţia renală până la 
recuperarea funcţiei hepatice. Repleţia volemică se 
va face sub strictă monitorizare, deşi se pare că aceşti 
pacienţi au o complianţă venoasă crescută care per-
mite administrarea fl uidelor test fără riscuri importan-
te. Se vor trata, de asemenea toţi factorii precipitanţi 
precum hemoragia sau sepsisul şi se vor întrerupe 
drogurile nefrotoxice. Abordarea sepsisului se va face 
prin terapie antibacteriană precoce cu spectru larg şi 
non-nefrotoxică, culturi din sânge, urină şi lichidul de 
ascită şi dezescaladare ulterioară a antibioticului.

În cazul pacienţilor cu ciroză şi SHR tip 2 trans-

plantul hepatic ortotopic este singurul tratament în 
aşteptarea căruia se poate justifi ca orice efort tera-
peutic (cauze reversibile sau tratabile de insufi cienţă 
renală). Dacă aceşti pacienţi nu sunt candidaţi pentru 
transplant hepatic o terapie mai puţin agresivă este 
justifi cată. Atitudinea este puţin diferenţiată în cazul 
SHR tip 1: dacă în insufi cienţa hepatică acută există 
posibilitatea recuperării funcţiei hepatice şi atunci se 
justifi că un efort terapeutic ridicat, în cazul acutiză-
rii insufi cienţei hepatice din ciroză de către un factor 
precipitant trebuie identifi cată şi tratată cauza decom-
pensării hepatice concomitent cu susţinerea funcţiilor 
hepatice şi renale (a nu se face confuzia cu faza avan-
sată, terminală a cirozei hepatice).

Optimizarea tensiunii arteriale
Tratamentul medical se adresează indirect vaso-

constricţiei renale prin creşterea rezistenţei vascula-
re splanhnice: analogi de vasopresină (terlipresină, 
ornipresină), octreotid (analog de somatostatină) şi 
agonişti alfa-adrenergici (noradrenalină, midodrină) 
în combinaţie cu albumina ca plasma expander. Tra-
tamentul va avea ca scop creşterea presiunii arteriale 
medii la aproximativ 85-90 mm Hg sau ameliorarea 
debitului urinar.

Utilizarea de vasoconstrictoare sistemice în asoci-
ere cu albumină 20-40 g/zi a fost asociată cu rezultate 
satisfăcătoare, dar nu sunt trialuri mari care să stabi-
lească efi cienţa acestora, acţiunea vasoconstrictoare 
renală fi ind posibilă şi încă neevaluată. Terlipresina 
(glypressin) este un analog sintetic al vasopresinei cu 
acţiune vasoconstrictoare la nivelul receptorilor V1 
splanhnici, în comparaţie cu vasopresina are avantajul 
unui timp de înjumătăţire mai lung care permite ad-
ministrarea la 4 ore (0,5-2 mg la 4-6 ore, 2-10 mg/zi). 
Octreotidul este un analog al somatostatinei cu acţiu-
ne prelungită şi efect variabil pe circulaţia splanhnică 
în doză de 100 -200 mg de trei ori pe zi s.c. Noradrena-
lina (0,5-3 mg/h) sau midodrina (7,5-12,5 mg de trei 
ori pe zi p.o.) sunt alternative alfa-agoniste efi ciente. 
Rezultate bune (recuperarea funcţiei renale în 60 80% 
din cazuri) au fost obţinute în ultimii ani în SHR tip 
1 prin asocierea între vasoconstrictoare şi obligatoriu 
albumină pe o durată de 10-15 zile. Rezultatele favo-
rabile trebuie privite prin prisma prelungirii duratei 
de viaţă la aproximativ 12 săptămâni în comparaţie 
cu 2 săptămâni la pacienţii netrataţi sau trataţi cu al-
bumină şi dopamină. De altfel, o funcţie hepatică se-
ver alterată (ex. scor Child-Pugh > 11) alterează grav 
prognosticul pacien tului cu SHR tip 1 independent de 
administrarea terapiei vasoconstrictoare.

Întrucât SHR este de fapt un indicator al deteri-
orării funcţiei hepatice, decizia de a utiliza un vaso-
constrictor ar trebui să se bazeze pe posi bilitatea reală 
de ameliorare a funcţiei hepatice, fi e prin întreruperea 
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consumului de alcool, fi e ca o punte spre transplantul 
hepatic. Dacă pacien tul nu îndeplineşte aceste condi-
ţii este posibil ca tratamentul vasoconstrictor să aibă 
doar rolul de a prelungi evoluţia fatală într-un mo-
ment când ar fi  fost indicate tehnici de îngrijire pa-
leativă. Această ultimă situaţie este mai des întâlnită 
în SHR tip 2 în care utilizarea de vasoconstrictoare a 
fost mai puţin studiată. Tratamentul farmacologic al 
SHR tip 1 prelungeşte supravieţuirea nu întotdeauna 
ca punte spre transplantul hepatic, dar atitudinea te-
rapeutică este justifi cată întrucât creşte numărul can-
didaţilor pentru transplant la care costurile şi rata de 
supravieţuire perioperatorie sunt mai bune.

Administrarea de vasodilatatoare renale di-
recte

Dopamina a fost primul drog utilizat în acest sens, 
dar rezultatele nu au fost convin gătoare. Mai persistă 
încă utilizarea acesteia în doze mici şi întreruperea 
după 12 ore dacă nu s-a ameliorat diureza. Antagoniş-
tii de endoteline par să amelioreze funcţia renală, fără 
ameliorarea prognosticului SHR.

Pentru ameliorarea hemodinamicii intrarenale au 
mai fost studiate pe loturi mici de pacienţi misopros-
tolul (analog sintetic de prostaglandina E1) şi N-ace-
tilcisteina, dar sunt necesare studii ulterioare. Totuşi, 
terlipresina şi implantarea de TIPS au fost asociate cu 
cele mai bune rezultate. Un studiu recent a înregistrat 
rezultate pro miţătoare în terapia SHR utilizând numai 
albu-mină în asociere sau nu cu furosemid sub con-
trolul presiunii venoase centrale.

Suportul artifi cial hepatorenal
Decizia de a institui suportul renal trebuie să se 

bazeze pe posibilităţi realiste de regenerare hepatică, 
recuperare a funcţiei hepatice sau transplant hepatic. 
Acesta este motivul pentru care un pacient cu SHR 
tip 2 va fi  dializat doar dacă există posibilitatea unui 
transplant hepatic în viitorul apropiat, atitudinea tera-
peutică fi ind orientată mai mult pe prevenirea apariţiei 
SHR printr-un tratament corect al sindromului ascitic. 
în cazul SHR tip 1 decizia este mai difi cilă, evaluarea 
posibilităţii recuperării spontane a funcţiei hepatice 
cu tratament suportiv general fi ind uneori imposibilă, 
dar rezultatele sunt superioare celor din SHR tip 2. 
Indicaţia de transplant hepatic în insufi cienţa hepatică 
acută cu SHR tip 1 poate justifi ca suportul artifi cial 
hepato-renal ca punte terapeutică spre transplant. În 
aceste situaţii este recomandată hemofi ltrarea con-
tinuă, dializa convenţională putând induce tulburări 
hemodinamice la unii pacienţi.

Dializa hepatică adăugată tratamentului farmaco-
logic şi de suport renal poate ameliora prognosticul 
pacienţilor cu SHR: sistemul de recirculare cu ab-
sorbant molecular şi dializat cu albumină MARS sau 
Prometheus.

Şuntul porto-sistemic intrahepatic trans-jugular 
(TIPS) a înregistrat rezultate încura jatoare în special 
în SHR tip 2 prin ameliorarea ratei fi ltratului glome-
rular şi a natriurezei (reduce activitatea simpatică), 
dar metoda necesită studii ulterioare, rezultatele înre-
gistrate fi ind pe loturi mici de pacienţi. Raportul risc/
benefi ciu nu justi fi că utilizarea TIPS în comparaţie cu 
terlipresina, iar comparaţia cu paracenteza repetată în 
care TIPS este utilizată ca metodă alternativă are re-
zultate discutabile. 

S-a demonstrat în studiile comparative între pa-
racenteza repetată şi TIPS că ultima metodă este efi -
cientă în controlul ascitei, dar riscul de encefalopa-
tie este mai mare şi nu pare să crească rata de supra-
vieţuire. În plus, TIPS are o serie de contraindicaţii 
care reduc uti lizarea metodei: scor Child-Pugh >11, 
bilirubina serică > 5 mg/dl, encefalopatia hepatică, 
vârsta > 70 ani, disfuncţia cardiacă, tromboza venei 
porte.

Transplantul hepatic ortotopic reprezintă sin-
gura metodă de tratament permanentă şi efi cientă a 
sindromului hepatorenal. 

Transplantul hepatic (TH) reprezintă tratamen-
tul curativ al pacienţilor cu ciroză hepatică în stadiu 
terminal, categorie ce include şi pacienţii cu SHR tip 
1 şi 2. Imediat post-transplant, rata de fi ltrare glo-
merulară creşte, atingând 30-40 ml/min la 1-2 luni 
posttransplant, iar modifi cările hemodinamice şi ne-
urohormonale asociate cu SHR dispar în decurs de 
aproximativ o lună post-transplant. Un număr semi-
nifi cativ mai mare de pacienţi cu SHR transplantaţi 
necesită hemodializă post-transplant comparativ cu 
pacienţii fără SHR (35% vs. 5%). Datorită nefroto-
xicităţii recunoscute, administrarea de ciclosporină 
şi tacrolimus se recomandă a fi  temporizată până la 
corectarea funcţiei renale, de regulă la 48-96 de ore 
posttransplant. Un grad moderat de insufi cienţă re-
nală posttransplant este întâlnit în cazul receptorilor 
cu SHR, datorită nefrotoxicităţii crescute ciclospo-
rinei sau tacrolimusului la pacienţii cu disfuncţie re-
nală pre-transplant.

Pacienţii cu SHR transplantaţi prezintă o pro-
porţie mai mare de complicaţii, o durată crescută de 
spitalizare în terapie intensivă şi o mortalitate semni-
fi cativ mai mare pe termen scurt decât receptorii fără 
SHR. Supravieţuirea pe termen lung este de aproxi-
mativ 60% la 3 ani, comparativ cu 70-80% în cazul 
receptorilor fără SHR.

Principala problemă a TH la pacienţii cu SHR 
tip 1 este aplicabilitatea. Datorită duratei de supra-
vieţuire reduse, majoritatea candidaţilor cu SHR tip 
1 decedează înainte ca TH să fi e posibil. Introducerea 
Model for End-stage Liver Disease (MELD), în cal-
culul căreia intră creatinina, INR şi bilirubina, a re-
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zolvat parţial această problemă, prioritizând pacienţii 
cu SHR. Tratamentul cu albumină şi agenţi vasocon-
strictori creşte supravieţuirea pacienţilor cu SHR (şi, 
implicit, numărul pacienţilor care ajung la TH), scade 
morbiditatea şi mortalitatea imediată post-transplant 
şi creşte supravieţuirea pe termen lung.

TH reprezintă principala modalitate terapeutică 
destinată pacienţilor cu SHR tip 2. Probabilitatea de 
supravieţuire superioară SHR tip 1 face ca majorita-
tea pacienţilor cu SHR tip 2 să supravieţuiască pănă 
la TH.  Principala problemă a pacienţilor cu SHR tip 
2 este ascita refractară; de aceea, în evaluarea moda-
lităţilor terapeutice se ţine seama nu numai de supra-
vieţuire, ci şi de controlul ascitei.

 Totuşi, pre zenţa SHR în momentul transplantului 
hepatic creşte costurile şi scade rata de supravieţuire. 
La pacienţii cu insufi cienţă severă hepatică şi renală 
se poate impune transplantul combinat de fi cat şi ri-
nichi. Declinul rapid al funcţiei renale în SHR tip 1 (2 
săptămâni) face deseori imposibil transplantul hepatic 
într-un timp atât de scurt, acutizarea cirozei hepatice 
în acest caz putând benefi cia de alte metode de trata-
ment-punte spre transplant: TIPS, vasoconstrictoare 
+ albumină sau dializă hepatică.

O schemă simplifi cată de diagnostic dife renţial al 
sindromului hepatorenal bazată pe fracţia de excreţie 
a sodiului poate ajuta în principal la separarea SHR 
de necroza tubulară acută de alte cauze. O fracţie de 
excreţie de sub 1% pune problema diagnosticului di-
ferenţial între insufi cienţa renală prerenală reversibilă 
sub tratament şi SHR, în timp ce FE Na > 1% nu în-
seamnă decât că avem necroză tubulară acută (insufi -
cienţă renală organică) care poate avea cauze iniţiale 
multiple. Atitudinea terapeutică este orientată în prin-
cipal de posibilitatea realizării sau nu a transplantului 
hepatic.

Având în vedere mortalitatea apropiată de 100% 
în absenţa transplantului hepatic şi costurile ridicate 
pe care le presupun metodele de suport artifi cial he-
patic, atitudinea cea mai indicată şi adaptată condiţi-
ilor economice din ţara noastră este axată în primul 
rând pe prevenirea apariţiei sindromului hepatore-
nal. Administarea de vasoconstrictoare în asociere 
cu albumina, precum şi utilizarea şuntului porto-
sistemic transjugular nu sunt metode disponibile în 
toate unităţile spitaliceşti care se ocupă de pacienţii 
cu ciroză hepatică decompensată. Din aceste motive 
prevenirea SHR prin repleţie volemică optimă, uti-
lizarea judicioasă a diure ticelor, terapia promptă şi 
adecvată a infecţiei lichidului de ascită şi evitarea 
medicamentelor nefrotoxice reprezintă o atitudine 
medicală realistă şi cu impact favorabil asupra ratei 
supravieţuirii pe termen scurt a pacienţilor cu afec-
tare hepatică severă.

Caz clinic
Date generale 
Bărbat, vârsta 51 de ani, internat în clinica terapie 

intensivă a SCR cu diagnosticul de trimitere: Ciroză 
hepatică decompensată, encefalopatie hepatica.

În clinică a fost stabilit următorul diagnostic: 
MODS: Insufi cienţă hepatică; Sindrom hepatorenal; 
Comă hepatică (scor Glasgow  7 puncte), Encefalopa-
tie hepatica gr.III-IV; Insufi cienţă cardiorespiratorie; 
CID sindrom, pe fondalul de: Ciroză hepatică de eto-
ilogie virală (HVB), faza activă, evoluţie progresivă 
Child C, ascită.   

Pronosticul
1 zi a 4 zi a 7 zi

Scorul 
Apache II  

28 puncte. 
Mortalitate 
de 63,9%

33 puncte. 
Mortalitate 
de 78,6%

41 puncte.
Mortalitate 
92,2%

Scorul 
MODS

9 puncte. 
Mortalitatea 
50%

14 puncte.
Mortalitatea 
70%

18 puncte.
Mortalitatea 
82%

Argumentarea Sindromului hepatorenal: Ciroză 
hepatică decompensată (ascită), Bilirubina totala 93 
mcmol/l (directă 65 mcmol/l; indirectă 28 mcmol/l), 
Protrombina 41%; Albumina 34 gr/l; ASAT 0.8 
mmol/l, ALAT 1.03 mmol/l. USG abdominala: ciroza 
hepatică, ascită, hipertensiune portală, splenomegalie, 
Creatinina serică, evoluţia de la internare în creştere 
marcată de la 220-403 mcmol/l.

Funcţia renală nu se amelioreză la creşterea vo-
lumului plasmatic, inclusiv prin administrarea de 
albumină  (creatinina serică nu scade). A fost exclus 
starea de şoc (pe parcurs hemodinamic relativ stabil 
TA 110/60-150/90 mmHg, Ps 90-110 bpm). Nu s-au 
administrat  medicamente nefrotoxice. Parenchimul 
renal neafectat: proteinuria: 0,04 gr/l   hematuria: 16-
18 c/v. Ecografi a renală: deformarea moderată SCB 
ambilor rinichi.

Tratamentul efectuat 
Suport volemic (cristaloide, coloide, albumină 

10%), Dopamina (doze renale 2 mcgr/kg/corp), Oc-
treotid, Electroliţi (calciu, magneziu), Neurometa-
bolice, Antibioticoterapie (ciprinol, metronidazol, 
ceftriaxon), Gastroprotectori (blocante H2 receptori), 
Hepatoprotectori (aminoplasmoli, hepasol), Suport 
nutritiv (aminoacizi, lipide), Corecţia statusului he-
mostazic, Antialgice, Antioxidante, Plasmofereză.

Evoluţia cazului: pe fondalul terapiei intensive, 
starea pacientului extrem de gravă, cu dinamică nega-
tivă, progresează insufi cienţa poliorganică: hepatică, 
renală, cerebrală, cardiocirculatorie.

A 8-a zi de la internare survine moartea clinică, 
măsurile de resuscitare efectuate (masaj indirect al 
cordului, respiraţie asistată cu suport de O2, adminis-
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trarea de cardiotonice, defi brilare) fără efect, după 40 
minute s-a constatat moartea bilogică.

Concluzii
Un sindrom caracterizat prin insufi cienţa funcţio-

nală renală datorată afectării hepatice terminale.
Mecanismele sunt: scăderea perfuziei renale, sti-

mularea sistemului nervos simpatic, producerea de 
mediatori ce scad fracţia de fi ltrare şi determină con-
tracţie mezangială.

Tratamentul este modest: măsuri suportive, tera-
pie vasoconstrictoare, hemofi ltrare, analogi de vaso-
presină, agonişti α-adrenergice.

Transplantul hepatic este cea mai bună opţiune la 
pacienţii fără contraindicaţii la procedură.

Terapia trebuie gândită în funcţie de posibilita-
tea de refacere a funcţiei hepatice spontan sau după 
OLT.
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Rezumat 
În Republica Moldova, pe parcursul anilor 2013–2014 au fost efectuate 6 intervenţii chirurgicale de transplant hepatic 

ortotopic de la donatori vii/moarte cerebrală, cu suportul metodologic şi participarea anesteziştilor de la Institutul Clinic 
Fundeni, Bucureşti. Evoluţia perianestezică la donatori: (persoane sănătoase) fără particularităţi; transferaţi în secţia de 
profi l a 4-a zi postoperator. Toţi recipienţii sunt suferinzi de ciroză hepatică, etiologie virală – HBV sau/şi HCV; un re-
cipient – ciroză biliară. Scorul Child-Pugh – un pacient A, doi pacienţi – B, trei pacienţi – C. La toţi a fost stabilit hiper-
tensiunea portală gr. IIB, hipersplenism gr. II, ascită. Investigaţiile şi monitorizarea perianestetică conform standardelor 
adoptate în centrele de transplant hepatic. Anestezia la donatori şi recipienţi: Midazolam, Propofol, Fentanil, Tracrium, 
Sevofl uran. Evoluţia fazelor preanhepatică şi anhepatică fără particularităţi la cinci recipienţi, o pacientă a dezvoltat şoc 
hemoragic grav. În faza neohepatică, la cinci pacienţi s-a înregistrat depresie hemodinamică relativă (hipotensiune, bra-
dicardie), iar o pacientă – 2 pusee de fi brilaţie atrială, ambele corijate farmacologic. Pierderile sanguine intraoperatorii 
au variat, în medie constituind 5500 ml. În postoperator, la un recipient s-a depistat revărsat pleural minor pe dreapta, 
rezolvat conservativ. O pacientă a prezentat convulsii – reacţie adversă la Tacrolimus (s-a micşorat doza administrată), 
ulterior la această pacientă au apărut semne de rejet acut de organ, contracarat prin majorarea dozei de imunosupresor. La 
alt pacient s-a înregistrat sindrom febril persistent care a necesitat revizuirea antibioterapiei. Un pacient dezvoltă insufi ci-
enţă renală acută.  Pacienţii în stare satisfăcătoare au fost externaţi la domiciliu, cu exepţia unui recipient, care a decedat 
în urma instalării s-au MODS.

Cuvinte-cheie: ciroză, transplant hepatic, recipient

Summary. Anesthesiology and reanimatology perioperative management of patients with liver transplantati-
on

In the Republic of Moldova, in 2013-2014, six orthotopic liver transplantation surgeries from living/brain death 
donors were performed, with methodological support and participation of anaesthesiologists from Fundeni Institute in 
Bucharest. Perianaesthetic donors evolution (healthy individuals) was without features; transferred in surgical profi le 
unit at the 4th postoperative day. All recipients were suffering from liver cirrhosis, of viral etiology – HBV and/or HCV, 
one recipient - biliary cirrhosis. Child- Pugh score - one patient A, two patients – B, three patients - C. All had portal 
hypertension gr. IIB, hypersplenism gr. II, ascites. Investigations and perianaesthetic monitoring according to adopted 
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standards in liver transplant centers. Anesthesia donors and recipients: Midazolam, Propofol, Fentanyl, Tracrium, Sevo-
fl urane. Evolution of preanhepatic and anhepatic phases - without features in fi ve recipients, one had severe hemorrhagic 
shock. In post-reperfusion phase after inclusion in the circuit of the new liver in fi ve patients there was registered a relative 
hemodynamic depression (hypotension and bradycardia), one - two paroxysm of atrial fi brillation, which were pharma-
cologically corrected. Intraoperative blood loss ranged, on average accounted for 5500 ml. In postoperative one recipient 
had minor right pleural effusion which was resolved conservatively. One patient developed seizures - Tacrolimus adverse 
reaction (the dose was reduced), then the patient had signs of acute organ rejection, countered by increasing the dose of 
mmunosuppressant. In another patient’s case there was registered a persistent febrile syndrome that required antibiotic 
review. One patient developed acute renal failure. Patients were discharged in satisfactory condition at home, except one, 
who died after installing s-m MODS.

Key words: cirrhosis, liver transplantation, recipient

Резюме. Пред- и послеоперационное ведение больных при пересадке печени
В Республике Молдова в 2013-2014 были сделаны 6 ортотопических трансплантации печени от живых/с 

смертью мозга доноров, с методологической поддержке и участии анестезиологов из Бухареста, Клинический 
Институт Фундень. Клиническая эволюция доноров (здоровые люди) без особенностей; переведены  в палату на 
4 день после операции. Все реципиенты болели циррозом печени, вирусной этиологии - «В» и/или «С»; у одного 
- желчный цирроз печени. Child-Pugh оценка – у одного – А,  у двух пациентов - B, у трех пациентов – С. У всех 
было установлено портальная гипертензия IIB ст.,  гиперспленизм II ст., асцит. Предоперационные исследова-
ния велись по стандартам принятым в международных центрах  трансплантации печени. Анестезия у доноров и 
реципиентов: мидазолам, пропофол, фентанил, тракриум, севофлюран. Периоды гепатэктомии и агепатический 
без особых признаков у пяти реципиентов, у одного развился тяжелый геморрагический шок. В неогепатический 
период у пяти пациентов были зафиксированы относительные гемодинамические изменения (гипотония, бра-
дикардия), у одного пациента – два приступа мерцательной аритмии, которые купировались фармакологически. 
Интраоперационная кровопотеря составила в среднем 5500 мл. В послеоперационый период у одного реципиента 
был обнаружен незначительный плеврит который был решен консервативно. У другого наблюдались судороги – 
реакция на такролимус (были снижение дозы), позже этот пациент имел признаки острого отторжения органа, 
и увеличели дозы иммуносупрессанта. У другого пациента наблюдался лихорадочный синдром, который потре-
бовал изменение антибиотиков. У одного пациента развилась острая почечная недостаточность. Пациенты были 
выписаны в удовлетворительном состоянии, кроме одного, который умер после установки МОДС синдрома.

Ключевые слова: цирроз, трансплантация печени, реципиент

Transplantul hepatic, privit iniţial ca pe o metodă 
experimentală, a reuşit prin timp să se impună şi să 
devină metoda terapeutică de elecţie în tratamentul 
bolilor hepatice terminale. Ca şi în cazul celorlalte 
progrese medicale, transplantul s-a dezvoltat în con-
textul înaintărilor înregistrate în domeniul chirurgiei 
hepatice, anesteziei, imagisticii dar şi a imunologiei 
şi imunosupresiei. 

Pe parcursul anilor 2013-2014 în Republica Mol-
dova în cadrul IMSP Spitalul Clinic Republican au 
fost efectuate 6 intervenţii chirurgicale de transplant 
hepatic, cu suportul metodologic şi participarea spe-
cialiştilor ATI de la Institutul Clinic Fundeni din Bu-
cureşti.

Aceste intervenţii au fost posibile în urma 
prelevării de organ de la donatori în viaţă şi de la 
donatori în moarte cerebrală. Vârsta donatorilor a 
fost foarte variată, media constituind 39,6 ± 4,3 ani:

Vârsta 20-30 ani - 1 donator;
Vârsta 30-40 ani - 2 donatori;
Vârsta 40-50 ani - 2 donatori;
Vârsta 50-60 ani - 1 donator.
Vârsta recipienţilor fi ind la fel una variată, media 

a fost de 43,5 ± 6,3 ani;

Vârsta 20-30 ani 1 pacient;
Vârsta 30-40 ani 1 pacient;
Vârsta 40-50 ani 1 pacient; 
Vârsta 50-60 ani 3 pacienţi.
Examinarea preoperatorie a bolnavilor s-a des-

făşurat conform standardelor stabilite în centrele in-
ternaţionale de transplant hepatic:

Examinarea obiectivă a bolnavului;1. 
Analiza Generală a sângelui;2. 
Analiza Generală a urinei;3. 
Coagulograma;4. 
Analiza Biochimică a sângelui;5. 
Ionograma;6. 
Radiografi a cutiei toracice;7. 
Electrocardiograma;8. 
Echo-Doppler a cordului;9. 

10. Spirometria.
În rezultatul examinării preoperatorii nici un pa-

cient nu a întrunit criteriile de diagnostic a sindro-
mului Hepato-Pulmonar, în schimb a fost depistat un 
recipient cu sindrom Porto-Pulmonar. Având un statut 
respirator cvasinormal cu SaO2 – 98-99%, PaO2 – 97 
mmHg (FiO2 – 0,21) şi fără particularităţi pe traseul 
de electrocardiogramă – ritm sinusal, axa electrică a 



Buletinul AŞM260

cordului intermediară, frecvenţa 75/min, acest paci-
ent prezenta dispnee la efort fi zic minim. Pe clişeul 
radiografi ei cutiei toracice – desen pulmonar accen-
tuat, semne de HTP gr. I, semne de pneumonie pe 
dreapta, cu revărsat pleural pe dreapta. La examina-
rea spirometrică au fost decelate dereglări pronunţate 
tip restrictiv şi moderate tip obstructiv, iar echografi a 
cordului ne-a furnizat date de dilatare severă a AD şi 
VD, PSVD – 55 mmHg (hipertensiune pulmonară).

Tabelul 1
Criterii de diagnosic SHP [9]
Criteriu 1: boala cronică a fi catului.
Criteriu 2: AaPaO2 ≥ 15 mmHg sau ≥ valori ajus-

tate vârstei PaO2 ≤ 80 mmHg.
Criteriu 3: şunt pulmonar la ecocardiografi e cu 

contrast sau scanarea perfuziei pulmonare a macroa-
gregatelor albuminice marcate cu Tc.

Toţi recipienţii supuşi intervenţiei chirurgicale au 
fost diagnosticaţi cu ciroză hepatică decompensată. 
Originea virală a cirozei a fost la 5 recipienţi, iar un 
pacient suferea de ciroză biliară, testele virale fi ind 
negative.

Tabelul 2 
Structura recipienţilor conform scorului 

Child-Pugh
Child-Pugh A       1 recipient
Child-Pugh B       2 recipienţi
Child-Pugh C 3 recipienţi

Scorul MELD calculat pentru pacienţii supuşi 
transplantului de fi cat a fost şi el foarte variat, minima 
fi ind de 9 puncte iar maxima – 29.

Figura 2. Structura recipienţilor conform scorului MELD

Toţi recipienţii au avut parte de acelaşi tip de 
anestezie: generală, cu utilizarea de hipnotic propofol 
pentru inducţie şi sevofl uran la menţinerea anestezi-
ei; analgetic folosit – fentanilul; miorelaxant – atra-
curium. 

Monitorizarea intraanestezică la primii 3 reci-
pienţi s-a efectuat utilizând tehnologia tip PiCCO, cu 
determinarea următorilor parametri: Cardiac Index, 
Global Enddiastolic Volume Index, Intrathoracic 
Blood Volume Index, Stroke Volume  Variation, Pulse 
Pressure Variation, Systemic Vascular Resistance In-
dex, Cardiac Function Index, Global Ejection Frac-
tion, Index of Left Ventricular Contractility, Cardiac 
Power Index, Extravascular Lung Water Index, Pul-

Figura 1. Structura donatorilor de grefă hepatică
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monary Vascular Permeability Index). La restul paci-
enţilor monitorizarea detailată a funcţiilor vitale s-a 
realizat prin măsurarea de TAS, TAD, TAM  invazivă, 
FCC, pulsoximetrie SaO2, Puls; PVC, EtCO2, diureza 
orară, temperatura corpului, concentraţia gazelor in-
halatorii; echilibrul acido-bazic arterial şi venos, aci-
dul lactic, glicemia, coagulograma, ionograma (Na+, 
K+, Ca++,Cl-, Mg++), biochimia sângelui.

S-a utilizat sistema de infuzie rapidă Level 1 (Fi-
gura 3) şi Cell-Saver (Figura 4).

Figura 3

Figura 4

Faza preanhepatică la 5 pacienţi a evoluat fără 
deosebite particularităţi. La 1 pacient s-a declanşat 
hemoragie masivă (pierderi sangvine ~9450 ml) cu 

semne de şoc hemoragic grav, care a necesitat admi-
nistrarea de doze majore de vasopresori (noradrenali-
nă 0,7-0,8 mcg/kg/min) pe fundalul unei terapii adec-
vate cu fl uide.

În faza anhepatică toţi pacienţii au necesitat admi-
nistrare de vasopresori, în doze dependente de durata 
fazei anhepatice şi volumul pierderilor sangvine.

Faza neohepatică, după includerea în circuit a no-
ului fi cat nu s-au înregistrat depresii hemodinamice 
deosebite;  O pacientă a prezentat două pusee de dere-
glare a ritmului cadiac sub formă de Fibrilaţie atrială 
(fi gura 5) care au fost cupate medicamentos (Amio-
cordin, Metoprolol).

Perioada postoperatorie a fost una foarte varia-
tă, fi ecare recipient având o evoluţie particulară.

Primul recipient la a 3-a zi postoperator, prezintă 
un revărsat pleural în cantitate mică pe dreapta ce s-a 
rezolvat conservativ la a 8-a zi; a 10-a zi postoperator, 
ca reacţie adversă a Tacrolimusului apare sindromul  
convulsiv, cupat medicamentos cu benzodiazepine 
(Midazolam 2,5 mg); în urma unui consiliu medical a 
fost luată decizia de a micşora doza de Prograf (Tacro-
limus) şi ca rezultat la a 12-a zi, apar semne caracteris-
tice rejetului acut de organ (cu elevarea nivelului ALT, 
AST, fosfataza alcalină, GGTP, bilirubinemiei). S-a 
majorat doza de imunosupresor, s-a administrat puls-
terapie cu antiinfl amatoare steroide (metilprednisolon 
– 1 gr.) şi recipientul a prezentat o dinamică pozitivă, 
iar la a 29-a zi se transferă în secţia de profi l.

Al doilea recipient în perioada postoperatorie pre-
coce dezvoltă un sindrom febril persistent ce nu cedă 
la administrarea de antibiotice şi antipiretice şi a fost 
nevoie de revizuit terapia antimicrobiană cu adminis-
trarea a triplei antibioticoterpii. La a 5-a zi, la radio-
grafi a cutiei toracice se evidenţiază Pneumomediastin 
cu aer liber în seceră sub ambele diafragme – stare ce 
s-a rezolvat conservator. La a 12-a zi se transferă în 
secţia de profi l în stare satisfăcătoare; 

Al treilea recipient a doua zi postoperator cu 
semne de s-m hepatorenal, a necesitat efectuarea 
unei şedinţe de plasmofereză curativă (izovolemica, 
izooncotică). La a 16-a zi, apar semne de rejet acut 
de transplant. Tacrolinemia fi ind în limite  normale, 

Figura 5
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pacientei s-a efectuat puls-terapie cu antiinfl amatoare 
steroidiene (Metilprednisolon). La a 25-a zi postope-
rator se transferă în secţia de profi l.

Al patrulea recipient  dezvoltă precoce pneumo-
nie lob inferior pe dreapta, iniţial cu pleurezie, apoi şi 
cu hidrotorax; a fost nevoie de puncţie pleurală (de 3 
ori). Ulterior dezvoltă insufi cienţă renală acută care şi 
a fost cauza reinternării în terapie intensivă la a 14-a 
zi. A 22-a zi reinternat repetat în TI cu semne de abdo-
men acut ca la a 26-a zi să fi e efectuată relaparatomia, 
sanarea şi drenarea cavităţii peritoneale. La a 60-a zi 
externat la domiciliu în stare satisfăcătoare.

Al cincilea pacient în postoperator a prezentat le-
ucopenie (1,5-2-2,5-3 mii leucocite/mm3), ce limita 
administrarea de imunosupresoare. Totuşi pacienta 
prezinta dinamică pozitivă şi a 25-a zi se externează 
la domiciliu.

Al şasealea pacient a dezvoltat un CID s-m vi-
olent, în evoluţie, care a fost diagnosticat în preo-
perator. A 2-a zi, postoperator, se ia la reintervenţie 
chirurgicală pentru hemostază şi lavaj al cavităţii  ab-
dominale. La a 9-a zi survine decesul, cauza morţii 
fi ind s-m MODS, CID sindrom, faza hipocoagulare, 
hemoragie subdurală cu imbibiţie hemoragică şi de-
corticare cerebrală.

Concluzii:
Intervenţiile LDLT (Living Donor Liver 1. 

Transplantation) au fost reuşite, pacienţii fi ind exter-
naţi la domiciliu în stare satisfăcătoare.

În transplantul de fi cat de la donator în moar-2. 
te cerebrală a fost înregistrat un deces. Cauza dece-
sului s-m CID decompensat (faza hipocoagulare) cu 
evoluţie în MODS
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Rezumat
Scopul lucrării a fost elucidarea momentelor metodologice de importanţă primordială în diagnosticul ecocardio-

grafi c al MCC. Studiul a fost efectuat pe baza experienţei investigaţiei ECOCG a pacienţilor cu MCC pe lângă secţia de 
cardiochirurgie MCC în perioada anilor 1997-2013 (circa 2500 de investigaţii anual), unde pe parcursul ultimilor 10 ani 
93-94% din pacienţi cu MCC se operează doar pe baza datelor ECOCG fără divergenţe esenţiale între datele pre- şi intra-
operatorii. În concluzii, au fost stabilite momente metodologice importante pentru un diagnostic ecocardiografi c corect 
şi calitativ al malformaţiilor cardiace congenitale şi a fost prezentat protocolul investigaţiei ECOCG pentru pacienţii cu 
MCC, respectarea căruia va facilita stabilirea acestui diagnostic.

Cuvinte-cheie: malformaţie cardiacă congenitală, ecocardiografi e

Summary. The methodologcal aspects of ecocardiographic diagnosis of congenital heart diseases
The goal of the study was to determine the most important methodological moments for echocardiographic (ECHO-

CG) diagnosis of CHD. The study is based upon the experience of echocardiographic investigation of the patients with 
congenital heart diseases (CHD) in the department of cardiac surgery of CHD in the period of 1997-2013 (about 2500 in-
vestigation annually).  In 93-94% of these patients, the decision of cardiac surgery was based on the results of the ECOCG 
only and there were no essential difference between ECHOCG and intraoperative data. Conclusions: the most important 
methodological moments for a correct echocardiographic (ECHOCG) diagnosis of CHD were determined; a normalized 
protocol for ECOCG examination of a patient with CHD was elaborated. 

Key words: congenital heart disease, echocardiography

Резюме. Эхокардиографическая диагностика врожденных пороков сердца. Методологические аспек-
ты

Целью работы было определение важнейших методологических моментов эхокардиографической (ЭХОКГ) 
диагностики ВПС. Работа выполнена на основе данных ЭХОКГ исследования больных в отделении хирургиче-
ского лечения врожденных пороков сердца в период 1997-2013 гг. (около 2500 исследований ежегодно). В течение 
последних 10 лет 93-94% больных было прооперировано на основании только ЭХОКГ данных без существенных 
расхождений в диагнозе. В заключение, были определены методологические аспекты, которые наиболее важны 
для правильной и качественной ЭХОКГ диагностики ВПС и представлен протокол ЭХОКГ исследования боль-
ных с ВПС, соблюдение которого облегчит процесс диагностики.

Ключевые слова: врожденный порок сердца, эхокардиография

MATERIAL DIDACTIC ŞI METODOLOGIC

Problematica ce ţine de opţiunile diagnostice în 
malformaţiile cardiace congenitale (MCC) repre-
zintă în continuare unul dintre cele mai complicate 
şi deosebite compartimente ale imagisticii medicale. 
Importanţa determinării cât mai precoce a afecţiunii 
malformative cardiace congenitale este incontestabilă 
pentru aplicare promptă, în timp util, a soluţiei chirur-
gicale până la instalarea complexului de consecinţe şi 
suferinţe grave ireversibile pe care le poate declanşa o 
malformaţie cardiacă congenitală asupra organismu-
lui în creştere.

Scopul lucrării a fost elucidarea momentelor me-
todologice de importanţă primordială în diagnosticul 
ecocardiografi c al MCC.

Material şi metode. Studiul a fost efectuat pe baza 
experienţei investigaţiei ecocardiografi ce (ECOCG) a 
pacienţilor cu MCC pe lângă secţia de cardiochirurgie 
MCC în perioada anilor 1997-2013 (circa 2500 de in-
vestigaţi anual), unde pe parcursul ultimilor 10 ani 93-
94% din pacienţi cu MCC se operează doar pe baza 
datelor ECOCG fără divergenţe esenţiale între datele 
pre- şi intraoperatorii. Tuturor pacienţilor se efectua 
ecocardiografi a transtoracică cu folosirea metodelor de 
ECOCG modul M, bidimensională, Doppler pulsatil, 
continuu şi Doppler-color. Pacienţii au fost investigaţi 
atât în mod ambulator, cât şi fi ind spitalizaţi în secţia 
cardiochirurgie MCC IMSP SCR; atât preoperator, cât 
şi în perioada postoperatorie precoce şi tardivă. 
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Studiul de asemenea a fost bazat şi pe o cerceta-
re preventivă epidemiologică şi a structurii topice a 
MCC în Republica Moldova cu numărul de observaţii 
– 3722 de pacienţi.

Rezultate. Analiza datelor obţinute a permis să 
concludem că pentru un diagnostic ecocardiografi c 
corect şi calitativ al MCC este necesar de ţinut minte 
despre următoarele:

Scopul investigaţiei.• 
Clasifi cările contemporane ale MCC.• 
Momentele metodologice de importanţa pri-• 

mordială în diagnosticul MCC.
Cele mai frecvente lacune posibile în dia-• 

gnosticul ECOCG al MCC.
Scopul investigaţiei ECOCG. Actualmente, in-

vestigaţia ecocardiografi că în aproape 90% din cazuri 
(practic, cu excepţia doar a cazurilor de MCC extrem 
de complicate şi cazurilor de hipertensiune pulmona-
ră izosistemică) poate furniza toate datele morfologi-
ce şi hemodinamice, care îi permit cardiochirurgului 
să elucideze următoarele aspecte:

dacă un pacient concret are nevoie de tratament • 
chirurgical;

în cazul în care este nevoie de intervenţie chi-• 
rurgicală, când va fi  efectuată aceasta; dacă  poate fi  
amânată, atunci pe cât timp;

tactica chirurgicală care va fi  aplicată.• 
Aşadar, specialistul care efectuează ECOCG tre-

buie să ţină minte că orice pacient suferind de MCC 
necesită să fi e îndreptat la cardiochirurg imediat după 
stabilirea diagnosticului şi, corespunzător, raportul 
ECOCG al oricărui pacient cu MCC este necesar să 
conţină întreaga informaţie indicată mai sus, inde-
pendent de instituţia medicală în care a fost efectuată 
investigaţia.

Aceste cerinţe sunt posibil de îndeplinit, dacă se 
ţine cont de faptul că ecocardiografi a nu urmăreşte 
descoperirea malformaţiei cardiace congenitale, ci 
precizarea tuturor nuanţelor anatomice şi hemodina-
mice ale acesteia.

Clasifi cările contemporane ale MCC. Pentru sta-
bilirea diagnosticului corect al MCC şi prognozarea 
consecinţelor posibile este importantă cunoaşterea 
clasifi cărilor. Sunt cunoscute două clasifi cări ale 
MCC utile în lucrul practic şi acceptate actualmente 
în lumea medicală, fi ind absolut diferite din punctul 
de vedere al abordării problemei date, dar ambele la 
fel de importante pentru înţelegerea anomaliilor car-
diace. Una din ele este bazată pe starea circuitului 
pulmonar, iar alta – pe embriologia cordului.

Clasifi carea bazată pe starea circuitului pulmonar 
include trei grupuri principale ale MCC [1, 8]:

Cu mărirea volumului circuitului mic (cu şunt • 
stânga-dreapta);

Cu micşorarea volumului circuitului mic (ma-• 
joritatea cu şunt dreapta-stânga);

Cu circuitul mic neschimbat sau puţin schim-• 
bat (fără şunturi intersistemice): 

                a) cu obstrucţie, 
                b) cu regurgitare.
Clasifi carea MCC bazată pe embriologia cordului 

este numită ,,segmentară”. Ea a fost propusă în 1964 
de către R. Van Praagh [2, 8, 17], care a evidenţiat 
trei segmente principale în structura cordului: atriile, 
ventriculele, vasele mari. Acestea, la rândul lor, sunt 
legate între ele indirect, cu ajutorul segmentelor de 
joncţiune: canalul atrioventricular şi infundibulum 
sau conus arteriosus.

Momente metodologice de importanţa primordia-
lă în diagnosticul MCC. 

a) Înainte de a începe investigaţia ECOCG, este 
necesară afl area următoarei informaţii despre paci-
ent:

Anamnesticul, acuzele pacientului sau părinţi-1. 
lor.

Examinarea clinică. Prezenţa sau absenţa cia-2. 
nozei etc.

Auscultaţia. 3. 
Greutatea, înălţimea. La copii este imposibil 4. 

de apreciat parametrii morfologici şi hemodinamici 
fără cunoaşterea datelor antropometrice.

Traseul ECG recent.5. 
În cazul unei investigaţii primare, în special la 6. 

un copil mic cu suspecţie de MCC complicată sau una 
cu mărirea volumului circuitului mic, radiografi a cu-
tiei toracice de faţă este foarte utilă.

Aceste date ne oferă în 90% cazuri informaţia 
aproximativă despre prezenţa, topografi a şi repercu-
siunile hemodinamice ale viciului pe care îl vom in-
vestiga.

b) Investigaţia ecocardiografi că a unui pacient cu 
suspiciune de MCC necesită apropierea sistematică şi 
consecutivă la evaluarea anatomiei cordului. Această 
apropiere metodologică este strict necesară pentru de-
pistarea anomaliilor de poziţie a cordului şi a particu-
larităţilor morfologice ale MCC complicate [1, 6, 8]. 
Ea este bazată pe clasifi carea segmentară a MCC.

La prima etapă se apreciază situsul, poziţia atrii-
lor şi particularităţile returului venos pulmonar şi sis-
temic. Ulterior se stabileşte poziţia reciprocă a atriilor 
şi ventriculelor, morfologia şi situaţia ventriculelor şi, 
în sfârşit, relaţia spaţială dintre ventriculele şi vasele 
mari [1, 8]. Respectarea acestor reguli, în marea ma-
joritate a cazurilor, permite stabilirea diagnosticului 
corect chiar la MCC cele mai complicate.

c) Parametrii discriminanţi în determinarea condu-
itei terapeutice şi aprecierea efi cacităţii corecţiei chi-
rurgicale a malformaţiilor cardiace congenitale sunt: 
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dimensiunile cavităţilor cordului; • 
diametrele inelelor valvulare şi ale vaselor ma-• 

gistrale; 
gradientele presionale; • 
presiunile în cavităţile drepte ale cordului.• 

d) Toate măsurătorile standard sunt necesare 
în cazul tuturor pacienţilor cu MCC fără excepţie, 
chiar dacă unii parametri teoretic nu ar trebui să fi e 
mofi dicaţi în caz de malformaţie suspectată. Aceas-
ta permite evaluarea reuşită a patologiei de bază şi 
depistarea patologiilor concomitente. Pentru atinge-
rea succesivă a acestui scop se propune respectarea 
protocolului unifi cat, care se utilizează cu succes în 
secţia cardiochirurgie malformaţiilor cardiace con-
genitale şi face parte din fi şa de observaţie a pacien-
ţilor cu MCC.

e) Măsurătorile trebuie să fi e făcute minuţios şi 
în caz de dubii ele trebuie repetate până la obţinerea 
datelor veridice.

f) Pentru estimarea corectă a repercusiunilor he-
modinamice ale malformaţiilor cardiace congenitale 
la copii este necesar să fi e luate în consideraţie greu-
tatea şi înălţimea copilului, folosind nomogramele.

g) În cazul depistării unei MCC cu mărirea vo-
lumului circuitului mic este necesară aprecierea pre-
siunii în cavităţile drepte ale cordului, cu indicarea 
datelor numerice (în mm Hg). Este important de 
menţionat că cea mai veridică este considerată me-
toda aprecierii presiunilor în cavităţile drepte ale 
cordului folosind gradientul jetului regurgitant prin 
valva tricuspidă (VT). Numai în caz de imposibilita-
te a folosirii acestei metode (lipsa regurgitării de VT 
detectabile sau unele variante anatomice ale MCC în 
care aceste date nu sunt veridice, (de exemplu, ca-
nalul atrioventricular complet, ventriculul unic), se 
utilizează metoda aprecierii presiunii medii în artera 
pulmonară (AP). Dacă nu există nici jetul regurgitant 
prin valva AP detectabil, în cazul unor MCC (defect 
septal ventricular, canal arterial permeabil), presiunea 
în cavităţile drepte ale cordului poate fi  calculată folo-
sind gradientul jetului prin comunicarea patologică şi 
cunoscând presiunea sistolică sistemică. 

Toate metodele indicate mai sus pot fi  utilizate 
doar în lipsa stenozei de AP sau în prezenţa unei ste-
noze nepronunţate. În cazul stenozei de AP moderate 
sau considerabile, rezultatele obţinute nu sunt veri-
dice.

h) În cazul depistării patologiei valvulare (atât 
izolate, cât şi în asociere cu alte anomalii), raportul 
trebuie să includă informaţia despre:

diametrul inelului fi bros;• 
caracteristica cuspelor;• 
caracteristica structurilor din vecinătate;• 
gradientul presional (anume gradientul! Indi-• 

carea doar a vitezei jetului sangvin este insufi cientă) 
şi nivelul formării acestui gradient: valvular, subval-
vular etc.

prezenţa şi caracteristica jetului regurgitant. • 
i) În cazul evaluării unei MCC complicate, cum 

ar fi , de exemplu, ventriculul unic, trunchiul arterial 
comun, atrezia de arteră pulmonară, ventriculul drept 
(sau stâng) cu cale dublă de ieşire etc., este necesar să 
se ţină cont de următoarele aspecte:

În cazul unei MCC complicate este indis-• 
pensabilă evidenţierea morfologică a tuturor com-
partimentelor existente ale cordului şi a concordanţei 
atrioventriculare şi ventriculoarteriale conform clasi-
fi cării segmentare după Van Praagh.

Fiecare MCC complicată prezintă un com-• 
plex de malformaţii. Evoluţia clinică şi tactică chirur-
gicală în mare măsură depinde de faptul dacă este sau 
nu este prezentă printre aceste malformaţii stenoza de 
arteră pulmonară.

j) După ce a fost diagnosticată o MCC, este ne-
cesară căutarea sistematică a malformaţiilor conco-
mitente. În special se atrage atenţia asupra prezenţei 
sau absenţei:

canalului arterial permeabil;• 
coarctaţiei aortice;• 
defectului septal atrial sau foramen ovale pa-• 

tent;  
venei cave superioare stângi.   • 

Cele mai frecvente lacune în diagnosticul ECO-
CG al MCC, cum arată experienţa noastră, sunt ur-
mătoarele:

Nu se iau în consideraţie parametrii antropo-• 
metrici ai copilului, ca rezultat, sunt estimate incorect  
dimensiunile cavităţilor cordului.

În cazul depistării patologiei valvulare, rapor-• 
tul include doar viteza fl uxului sangvin şi/sau gradul 
de regurgitare la nivelul ei.

Diagnosticul incorect în cazul tetralogiei Fal-• 
lot, neluând în consideraţie faptul că stenoza de arteră 
pulmonară în cazul acestei MCC este totdeauna con-
siderabilă. 

Estimarea incorectă a sinusului coronarian di-• 
latat care în 99% de cazuri înseamnă prezenţa de venă 
cavă superioară stângă cu drenare în sinus coronarian, 
şi nu vene pulmonare aberante.

Gradientul presional de 16-18 mm Hg la ni-• 
velul istmului aortic la copii este considerat semn al 
coarctaţiei de aortă.  

În cazul unui DSV perimembranos în aneu-• 
rism, diametrul aneurismului la baza lui se prezintă 
ca diametrul defectului,

După ce a fost diagnosticată o MCC, nu se mai • 
căută alte MCC posibile.
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Concluzii:
au fost stabilite momente metodologice impor-- 

tante pentru un diagnostic ecocardiografi c corect şi 
calitativ al malformaţiilor cardiace congenitale;

Protocolul examinării ECOCG +ECOCG-DOPPLER pentru pacienţii cu MCC
(instituţie medicală)

Raportul ECOCG +ECOCG-DOPPLER                                         Data______________
Pacientul______________________________________Data naşterii__________________
Greutatea_______kg Inălţimea_______cm FC______(b\min) TA_______mm Hg ASC_____m2

Situs  solitus  inversus      Axa inimii_______         Concordanţa: AV_______VA_______
Drenaj venos: vene cave___________________    vene pulmonare_______________________

ATRIUL STÂNG, diam.:                ATRIUL DREPT, diam.:       VENTRICULUL DREPT (N__)
Ant. – post._____ mm (N____)     sup.-inf._________mm (N___) Dd_____mm(N___)Ds____mm                                       
Sup.-inf.________mm                   med.-lat_________mm            VD______ml VS______ml
Med.-lat.________mm                                                                    FS______% FE_______%

VENTRICULUL STÂNG:                    PPVSd______mm (N______) SIVd_____mm (N_____)
Dd______mm (N_____) Ds_____mm            s______mm                           s_____mm
Vd______ml            Vs_____ml                                           mişcarea SIV_______________
FS_______%           FE_____%                                            Contractilitatea_____________________

CAVITĂŢILE CORDULUI______________________________________________________
SIV__________________________________________________________________________
SIA__________________________________________________________________________

Aorta:
diametrul:______mm la inel (N_______)              GP VS-Ao max______mm Hg Regurg._____
                 ______mm sin.Valsalva                                          mediu______mm Hg
                 ______mm ascendenta                            GP la istm: max._____mm Hg
                 ______mm arc                                                          mediu______mm Hg
Valva aortică _________________________________________________________________
_____________________________________________________________________________
Artera pulmonară:
diametrul______mm la inel (N______)                  GP VD-AP max._____mm Hg Regurg._____
               ______mm trunchi (N______)                                    mediu______mm Hg
ramurile ______mm dreapta (N______)
               ______mm stinga (N______)
Valva mitrală:
______mm la inel (N______)                                GP AS-VS max.______mm Hg Regurg._____
                                                                                               mediu_______mm Hg
Cuspele:______________________________________________________________________
Aparatul subvalvular____________________________________________________________
_____________________________________________________________________________
Valva tricuspidă:
_______mm la inel (N______)                             GP AD-VD max______mm Hg Regurg._____
                                                                                                 mediu______mm Hg

Presiunea sistolică în VD__________mm Hg         Presiunea medie în AP___________mm Hg
Pericardul:____________________________________________________________________
CONCLUZII:

a fost prezentat protocolul investigaţiei ECO-- 
CG pentru pacienţii cu MCC, respectarea căruia va 
facilita stabilirea acestui diagnostic.
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ANESTEZIA ÎN CHIRURGIA CARDIACĂ PRIN PRISMA PROTOCOLULUI 
CLINIC STANDARDIZAT ÎN ANESTEZIE

Victor Cojocaru1,2, prof. univ., dr. hab. în şt. med., Iurie Guzgan2, conf. univ., dr. în şt. med., 
Alexandru Botizatu1,2, asist. univ., doctorand, 

1USMF „Nicolae Testemiţanu” Catedra Anesteziologie şi Reanimatologie Nr. 2
2IMSP Spitalul Clinic Republican

alexandru.botizatu@usmf.md, tel. 069979555

Rezumat
Anestezia în chirurgia cardiacă necesită cunoştinţe de fi ziologie şi fi ziopatologie a aparatului cardiovascular, noţi-

uni de farmacologie a drogurilor anestezice, vasoactive şi inotrope şi noţiuni asociate circulaţiei extracorporeale şi pro-
cedurilor chirurgicale specifi ce. Odată stabilită indicaţia chirurgicală, rolul medicului anestezist este de a evalua bolnavul 
cardiac în vederea unui management anestezic adecvat.

Summary. Anesthesia in cardiac surgery through the clinical standardized protocol in anesthesia
Anesthesia in cardiac surgery requires knowledge of physiology and pathophysiology of the cardio-vascular, phar-

macology concepts of anesthetic drugs, vasoactive and inotropic and concepts associated with extracorporeal circulation 
and specifi c surgical procedures. Once the surgical indication, the anesthetist role is to assess the cardiac patient to an 
appropriate anesthetic management.

Резюме. Анестезия в кардиохирургии через призму стандартизированного клинического протокола 
в анестезиологии

Анестезия в кардиохирургии требует знания физиологии и патофизиологии сердечно-сосудистой системы, 
понятия фармакологии анестетиков, вазоактивных и инотропных препаратов, а также понятия, связанные с 
экстракорпоральной циркуляцией и специфических хирургических процедур. После того, как установлено 
показание к хирургическому вмешательству, роль врача анестезиолога состоит в оценки пациента с заболеванием 
сердца в целях установления менеджмента адекватной анестезии.
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Actualitatea temei
În societăţile avansate, bolile cardiovasculare se 

consideră a fi  numărul unu al problemelor de sănăta-
te. În fi ecare an, mulţi din aceşti bolnavi vor fi  supuşi 
chirurgiei, iar alţii vor fi  operaţi pe cord.

Rafi namente în tehnici de anestezie, by-pass car-
diopulmonar (CPB), monitorizare intraoperatorie şi 
protecţia miocardică au permis echipei chirurgicale 
să opereze cu succes pe pacienţii cu boală cardiacă 
foarte avansată şi comorbidităţi multiple. Mulţi paci-
enţi, consideraţi anterior ca neoperabili, vor supravie-
ţui acum perioada operatorie pentru a oferi o provo-
care pentru îngrijirea post-operatorie.

Obiectivele lucrării
Familiarizarea cu noile metode de anestezie în 

chirurgia cardiacă. Descrierea importanţei cunoaşterii 
acestora pentru îmbunătăţirea rezultatelor intervenţii-
lor cardiochirurgicale.

Materia şi metode
Studiile au fost efectuate în baza literaturii dispo-

nibile, protocolului clinic în anestezie, tratatelor editate 
referitor la metodele de anestezie în patologia chirur-
gicală cardiacă, cât şi a materialelor oferite de seviciul 
Internet – MedLine, date din clinica ATI al SCR.

Istoric
În 1938 la Boston, Robert Gross efectua ligatu-a. 

rarea canalului arterial permiabil, anestezia era asigu-
rată  de către asistenta medicală Ms. Betty Lanck, ea 
a folosit masca de ciclopropan, monitorizarea princi-
pală a fost un deget asupra arterei temporale a copilu-
lui. Chirurgie cardiacă a început cu commisurotomia 
mitrală (Charles Bailey, Philadelphia, 1948), în acest 
caz, K.K. Keown a făcut anestezie cu un amestec de 
oxigen şi N2O (50/50 la 30/70). Pacientul a fost in-
tubat şi ventilat manual. Analgezie intravenoasă cu 
procaină 0,2%, inconştienţa cu tiopental. Monitoriza-
rea consta dintr-o presiune cu manjetă şi osciloscop 
ECG. Pacientul a fost extubat pe masă.

1946 – primul articol ,,Anestezia şi tratamen-b. 
tul chirurgical în stenoza congenitală pulmonică” M. 
Harmel, A.Lemont, Hopkins Hospital.

1957 – Anestezia pentru By-pass cardiopulmo-c. 
nar, E.Gain, Mayo Clinic.

1972 – Canularea venei jugulare interne drepte d. 
şi monitorizarea invazivă cu cateter arterial pulmonar 
în chirurgia cardiacă. J.Civeta, Massachusetts.

1976- Infuzie cu nitroglicerin în ischemia car-e. 
diacă. J.Kaplan, Emory University.

1978 – Anestezia cu doze mari de fentanyl, T. f. 
Stanly, University Utah.

1983 – Anestezia cu Isofl uran, S. Reiz, Umea, g. 
Sweden.

1986 – Protecţia cerebrală cu barbiturice, N. h. 
Nussemeier, Texas Heart Institut.

1987 – Ei. cografi a transesofagiană, N. deBrujin, 
Duke University.

2002 – Ghiduri în educarea TEE perioperato-j. 
rie.  

Rezultate şi discuţii 
Operaţia pe cord se efectuează în legatură cu una 

din procesele patologice:
Boala ischemică a cordului.1. 
Insufi cienţa cardiacă cauzată fi e de afecţiuni 2. 

valvulare ori afecţiuni a miocardului de diferită ge-
neză.

Boli ale inimii însoţite de dereglări de ritm. 3. 
Planul activităţii anesteziologice cuprinde:

Apreciera statutului cardiovascular.1. 
Evaluarea statutului constituţional somatic.2. 
Stabilirea amploarei intervenţiei chirurgicale.3. 

Asistenţa preanestezică cuprinde:
vizita preanestezică  I, y 
vizita preanestezică II, y 
acordul informat al pacientului, y 
stabilirea momentului optim al intervenţiei y 

chirurgicale.
Evaluarea pacientului cardiac
Evaluarea preoperatorie este primul act de anes-

tezie. În evaluarea preanestezică a bolnavului cardiac 
în vederea intervenţiei chirurgicale cardiace trebuie 
luate în consideraţie unele probleme legate de tehnica 
operatorie şi de impactul fi ziologic al circulaţiei ex-
tracorporeale şi a opririi elective a cordului. Această 
evaluare ar trebui să identifi ce eventualele probleme 
care ar putea necesita examinare clinică ulterioară sau 
ar putea infl uenţa managementul intraoperator. Evalu-
area cardiacă a bolnavului determină caracteristicele 
anatomice şi fi ziologice ale aparatului cardiovascular, 
de asemenea va determina resursele funcţionale ale 
cordului.

I1. nvestigaţiile imagistice cu radionuclizi arată 
zonele miocardului cu risc de ischemie.

V2. entriculografi a cu radionuclizi determină 
volumele telesistolic (VTSVS) şi telediastolic (VTD-
VS) a ventriculului stâng, fracţia de ejecţie (FE).

E3. cocardiografi a furnizează date despre con-
tractilitatea ventriculilor şi cinetica valvelor. Hipo/
dis/akinezia unor zone din peretele ventricular indică 
zone de ischemie sau infarctizate.

C4. ateterismul cardiac furnizează date anato-
mice si functionale care nu pot fi  obţinute prin inter-
mediul investigaţiilor neinvazive.

Date anatomice. Angiografi a coronariană arată 
localizarea şi extinderea stenozelor coronare, încăr-
carea distală, prezenţa fl uxului colateral şi coronara 
dominantă. Stenoza semnifi cativă înseamnă reducere 
cu peste 70% a diametrului arterial. Din coronara do-
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minantă porneşte artera coronară descendentă poste-
rioară.

Date funcţionale. Ventriculografi a poate arăta de-
fi cit de contractilitate, regurgitare mitrală sau şunturi 
intracardiace. Fracţia de ejecţie a ventriculului stâng 
este în mod normal mai mare de 0,6.

Datele hemodinamice se obţin atât din cateteriza-
rea inimii drepte, cât şi a inimii stângi. Valorile pre-
sionale refl ectă statusul volemic, funcţionalitatea val-
velor cardiace şi prezenţa hipertensiunii pulmonare. 
Presiunea telediastolică a ventriculului stâng (PTD-
VS) crescută se poate datora insufi cienţei şi dilatării 
ventriculare, supraîncărcării de volum (regurgitare 
mitrală sau aortică), complianţei scazute a ventriculu-
lui (din cauza ischemiei sau hipertrofi ei) sau unui fe-
nomen constrictiv (tamponada cardiacă). La pacienţii 
coronarieni PTDVS poate creşte semnifi cativ în urma 
injectării de substanţă de contrast pentru ventriculo-
grafi e sau coronarografi e.

Analizele de laborator de rutină pentru pacienţii 
programaţi pentru intervenţii cardiace includ: hemo-
leucograma, timp de protrombină (PT), APTT, io-
nograma, ureea, creatinina, glicemia, ASAT, ALAT, 
LDH, CK, examen sumar de urină, radiografi e tora-
cică (pentru cunoaşterea dimensiunilor cordului şi a 
vascularizaţiei pulmonare) şi traseul ECG în 12 deri-
vaţii (pentru analiza de ritm, frecvenţă, ax, complex 
QRS, segment ST, semne de aritmie malignă, ische-
mie, infarct şi hipertrofi e ventriculară), funcţia pul-
monară (radiografi a pulmonară, spirometria).

Valorile normale a presiunilor intracardiace 
şi a saturaţiei în O2 a sângelui

Presiunea 
(mmHg)

Saturaţia în O2 
(%)

Vena cavă 
superioară

- 71

Vena cavă 
inferioară

- 77

Atriul drept 1-8 75
Ventriculul drept
(sistolic/diastolic)

15-30/0-8 75

Artera pulmonară
(sistolic/diastolic)

15-30/4-12 75

PAOP (sistolic/
diastolic)

2-12 -

Atriul stâng 2-12 98
Ventriculul stâng
(sistolic/diastolic/
telediastolic)

100-140/0-8/2-12 98

Aorta (sistolic/
diastolic)

100-140/60-90 98

  
Medicaţia la bolnavul cardiac:

Betablocantele, blocantele canalelor de cal-1. 
ciu şi nitraţii (inclusiv nitroglicerina i.v.) se adminis-

trează conform schemei de tratament până la sosirea 
pacientului în sala de operaţie. 

Preparatele digitale se opresc de obicei cu 24 2. 
de ore înaintea operaţiei datorită posibilei toxicităţi 
(mai ales în prezenţa hipokaliemiei). 

Administrarea antihipertensivelor, inclusiv a 3. 
inhibitorilor enzimei de conversie (IEC) şi a diureti-
celor, se întrerupe în dimineaţa operaţiei. 

Antiaritmicele se continuă până la momentul 4. 
intervenţiei. 

Amiodarona are un timp de înjumătăţire 30 de 5. 
zile, astfel că întreruperea ei cu câteva zile înaintea 
operaţiei nu infl uenţează semnifi cativ concentraţia 
serică şi nu este indicată.

Antiagregantele plachetare (aspirina, ticlopidi-6. 
na, clopidogrel) se întrerup cu 7-10 zile anterior inter-
venţiei chirurgicale. 

Anticoagulantele orale (preparatele dicumari-7. 
nice) se întrerup cu 2-3 zile. 

În ziua intervenţiei chirurgicale se verifi că tim-8. 
pul de protrombina (PT) şi INR. 

Perfuzia intravenoasă continuă de heparină 9. 
nefracţionată la pacienţii cu angină instabilă sau cu 
obstrucţie a trunchiului arterei coronare stângi se con-
tinuă de rutina preoperator.

Factorii de risc în chirurgia cardiacă (în ordi-
ne descrescătoare) sunt: şocul cardiogen, disfuncţie 
ventriculară (FE <0,3),  operaţie urgentă, insufi cienţă 
renală (creatinină> 200 mmol/L), varsta (> 75 ani), 
reoperaţia, afecţiunea vasculară periferică, statutul 
pulmonar agravat, diabetul zaharat, genul femenin.

Există 19 scoruri de risc diferiţi în chirurgia car-
diacă. Cele două mai frecvent utilizate sunt EuroS-
CORE pentru pacienţi din Europa de Vest şi, scorul 
Societăţii de Chirurgie Toracica (STS Scor), pentru 
pacienţii din America de Nord. Rezultatele  variază 
considerabil de la o regiune la alta: incidenţa bolilor 
coronariene în rândul populaţiei Eskimo este zero, 
rata de obezitate morbidă este triplu faţă de SUA în 
Europa, reacţie la β-blocante este diferită în popula-
ţiile albe şi negru. În clinica ATI a SCR se utilizează 
scorul ASA, EUROSCOR.

Monitorizarea intraoperatorie
Anestezia în chirurgia cardiacă necesită cunoştin-

ţe de fi ziologie şi fi ziopatologie a aparatului cardio-
vascular, noţiuni de farmacologie a drogurilor anes-
tezice, vasoactive şi inotrope şi noţiuni asociate cir-
culaţiei extracorporeale şi procedurilor chirurgicale 
specifi ce. Monitorizarea are un rol important în urmă-
rirea şi controlul funcţiilor vitale în timpul anesteziei, 
intervenţiei chirurgicale şi în perioada postoperatorie 
imediată. În chirurgia cardiacă şi a vaselor mari se 
monitorizează în mod standard ECG două derivaţii, 
tensiune arterială prin metoda Korotkoff (manjeta) şi 
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sângeranda, presiune venoasă centrală (PVC), tempe-
ratura centrală şi periferică, saturaţia în oxigen a sân-
gelui periferic/pletismografi a periferică, bioxidul de 
carbon din aerul expirat (EtCO2) şi opţional presiunea 
în artera/capilarul pulmonar (prin cateterul de arteră 
pulmonară), presiunea în atriul stâng.

Anestezia în chirurgia cardiacă
Anestezia reprezintă totalitatea mijloacelor far-

macologice şi tehnice care permit bolnavului să su-
porte actul chirurgical fără a simţi efectele negative 
ale acestuia (durere, frică, anxietate) şi, de asemenea, 
creează condiţiile necesare pentru efectuarea în bune 
condiţii a intervenţiei chirurgicale: hipnoza, analge-
zie, relaxare musculară şi menţinerea homeostaziei. 
Anestezia generală include următoarele etape: prean-
estezia, inducţia, menţinerea, trezirea din anestezie.

Preinducţia: 
La ajungerea pacientului în sala de operaţie se 

montează electrozii pentru ECG, pulsoximetrul şi 
manjeta de tensiometru. Se montează o linie venoasă 
periferică. Abordul arterial se practică de prima inten-
ţie pe artera radială, următoarele opţiuni sunt artera 
femurală, brahială sau axilară. În sala de operaţie sunt 
pregătite: 

defi brilator, pacemaker extern şi 2-4 unităţi de 9 
sânge total sau concentrat eritrocitar izogrup, izoRh. 

droguri: heparină, clorură de calciu/gluconat 9 
de calciu, xilină 10 mg/ml, inotropi (adrenalină în di-
luţii diferite 0,1 mg/ml şi 0.01 mg/ml, atropină 0,1 
mg/ml), vasopresoare (efedrină 10 mg/ml, fenilefrină 
50 μg/ml), nitroglicerină. 

Inducţia: 
La bolnavul cardiac, inducţia este unul din mo-

mentele critice în cadrul anesteziei. În momentul in-
ducţiei trebuie ca un chirurg să fi e disponibil şi pom-
pa de CEC să fi e pregatită în cazul în care statusul 
hemodinamic al pacientului se deteriorează. Alegerea 
drogurilor anestezice depinde de leziunile cardiace 
specifi ce, de starea generală a pacientului şi de tipul 
intervenţiei chirurgicale. Agenţii de anestezie singur 
furnizează rareori control complet hemodinamic şi, 
tratamentul medicamentos suplimentar, cu o varietate 
de agenţi vasoactivi, inclusiv nitraţi, vasoconstrictoa-
re şi inotrope, pot fi  necesare. 

Doza şi durata acţiunii medicamentelor:
Agent medica-

mentos
Doza Durata de 

acţiune
Thiopental 3-5 mg/kg 5-10 min
Propofol 10-100 μg/kg/min 2-8 min
Etomidat 5-10 μg/kg/min 3-8 min
Midasolam 1-4 mg/h < 10 h
Lorazepam 0,02-0,05 mg/kg 4-6 h

Opioizii
Fentanyl 1-5 μg/kg/h 1-4 h
Sufentayl 0,25-0,75 μg/kg/h 1-4 h
Alfentanyl 0,5-3 μg/kg/min 1-1,6 h
Remifentanyl 0,05-2 μg/kg/min 10 min
Relaxante mus-
culare
Pancuronium 0,01 mg/kg/h 60 min
Vecuronium 0,01 mg/kg/30 min 25-40 min
Atracurium 0,3 mg/kg/h 30 min
Rocuronium 0,6-1,2 mg/kg 30-60 min
Succinylcholine 1 mg/kg 5-10 min

        
Anestezia inhalatorie
Agenţii inhalatorii  asigură relaxarea musculară 

şi pierderea conştienţei, cu efecte variabile asupra 
depresiei miocardice. Agenţii frecvent utilizaţi includ 
izofl uran, enfl uran, desfl urane şi, sevofl uran. Ele sunt 
utilizate în timpul CPB pentru menţinerea anesteziei 
şi a reduce tensiunea arterială, pentru a permite utili-
zarea de doze mai mici de medicamente intravenoase, 
deşi, acestea nu oferă analgezie. 

Nu există dovezi recente care demonstrează un 
avantaj major la oricare dintre agenţii inhalatorii 
pentru anestezie cardiacă. În practică, cele mai multe 
unităţi din Marea Britanie folosesc izofl uranul pen-
tru adulţi şi de rezervă sevofl uranul pentru inducerea 
anestezică la copii.

Efectele agenţilor anestetici asupra hemodinamicii
Medica-

ment
Alura 

cardiacă
Contrac-
tilitatea

Rezist. 
perife-

rică

Efecte 
asupra 

TA
Thiopental ↑ ↓ ↓ ↓
Propofol ↓ ↓ ↓↓ ↓↓
Etomidat ↔ ↔ ↔ ↔
Midasolam ↑ ↔ ↓ ↓
Lorazepam ↔ ↔ ↓ ↓
Opioizii
Fentanyl ↓ ↔ ↓ ↓
Sufentayl ↓↓ ↔ ↓ ↓
Alfentanyl ↓ ↔ ↓ ↓
Remifen-
tanyl

↓ ↔ ↓ ↓

Relax.mus-
culare
Pancuroni-
um

↑ ↔ ↔ ↑

Vecuroni-
um

↔ ↔ ↔ ↔

Atracurium ↔ ↔ ↓ ↓
Rocuroni-
um

↔ ↔ ↔ ↔

Succinyl-
choline

↑↓ ↓ ↔ ↓↑
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Preoxigenare 
După administrarea drogurilor de inducţie se in-

tubeaza traheea, se stabilesc parametrii ventilatorului: 
volumul tidal VT=8-10 ML/kgc, frecvenţa respirato-
rie FR=10-14 resp/min, presiunea inspiratorie maxi-
ma Pi max=25 mmHg. Se montează cateterul venos 
central. În cazul în care pacientul este instabil hemo-
dinamic, cateterul venos central se montează înainte 
de inducţie/intubarea traheii pentru a putea adminis-
tra în caz de nevoie medicaţie vasoconstrictoare. Se 
analizează o probă de sânge arterial pentru a măsura 
presiunile parţial a gazelor sanguine (O2, CO2), pH-
ul, hematocritul, (TCA=timpul de coagulare activat, 
valori normale: 80-150s). 

Momente critice 
În chirurgia cardiacă, perioadele de stimulare 

simpatică si/sau perioadele dureroase alternează. Epi-
soadele majore de stimulare sunt: 

Intubaţie endotraheală (stimulare simpatică). a. 
Incizia pielii (stimulare dureroasă). b. 
Incizia şi separarea sternului (stimulare dure-c. 

roasă). 
Disecţie şi canularea peri-aortica (stimulare d. 

simpatică). 
Răcire CEC (stimulare simpatică). e. 
CEC ieşire (stimulare simpatică). f. 
Eliberarea retractor sternale (stimulare dure-g. 

roasă). 
Instalare de canalizare (stimulare dureroasă). h. 
Sutură metalică pe stern (stimulare dureroa-i. 

să).
Pentru a menţine stabilitatea hemodinamică, mo-

mentele de stimulare sunt gestionate prin aprofun-
darea anesteziei (stimulare simpatică) sau analgezie 
(stimulare durere). 

Particularităţile anestezice în cele mai frecvent 
întâlnite patologii cardiochirurgicale:

By-pass coronarian 
Revascularizarea chirurgicală pentru boala cardi-

acă aterosclerotică a fost unul din marile succese a 
medicinei. În FR 26% din bolnavii cu afecţiuni car-
diovasculare decedează anual de boala ischemică a 
cordului, SUA 58% (L.Bokeria 2003). Chirurgie pen-
tru boală cardiacă ischemică reprezintă 56% din ope-
raţiile pe cord din Marea Britanie (P.Deutshe 2007) în 
FR acest indice atinge 65%, SUA 50% (A.Buneatean 
2005).

Consideraţii anesteziologice 
Factorii care cresc cererea de oxigen miocardic, y 

cum ar fi  tahicardia şi hipertensiunea arterială, trebuie 
să fi e împiedicat în perioada prebypass, în special în 
timpul inducerii anesteziei. 

Hipotensiunea arterială, de multe ori rezultată y 

din utilizarea de stupefi ante şi anxiolitice, cum ar fi  
midazolam, ar trebui să fi e contracarat cu fl uide şi 
α-agenţi, deoarece este mult mai probabil ca hipoten-
siunea arterială să producă ischemie decât hipertensi-
une arterială.

Utilizarea de doze mici de fentanil sau sufenta-y 
nil, anestezice inhalatorii, midazolam, propofol per-
mite extubarea postoperatorie precoce.

Stenoza aortică 
Valva aortică normală este formată din 3 cuspe 

semilunare, aria orifi ciului aortei de 2-4 cm². Stenoza 
aortică este de obicei de etiologie reumatismală.

Stadiile stenozei aortice sunt:
S9 tadiul I, stenoza aortică uşoară, asimptomati-

că, cu aria orifi ciului valvular între 1-2 cm². 
Stadiul II, stenoza aortică moderată, simpto-9 

matică, cu aria între 0,7-0,9 cm². 
Stadiul III, stenoza aortică critică cu aria orifi -9 

ciului aortic mai mică de 0,7 cm².
Fără intervenţie chirurgicală, speranţa de viaţă 

este de 5 ani de la apriţia anginei şi de 2 ani de la 
instalarea insufi cienţei cardiace. 

Consideraţii anesteziologice 
În timpul inducţiei anesteziei este necesară y 

menţinerea unui volum intravascular adecvat, a rit-
mului sinusal, a inotropismului şi a tonusului vascular 
sistemic.

 Se evită utilizarea drogurilor anestezice care y 
scad inotropismul sau produc vasodilataţie sistemică 
(ex. thiopentalul). 

Hipotensiunea, tahicardia (scade umplerea y 
ventriculului şi creşte consumul de oxigen), bradi-
cardia severă (scade debitul cardiac) şi aritmiile sunt 
prost tolerate şi trebuie tratate agresiv pentru menţi-
nerea presiunii de perfuzie coronariene. 

Insufi cienţa aortică 
Regurgitarea aortică are ca etiologie reumatisma-

lă, endocardita, colagenozele, (ex. Sindromul Marfan, 
anevrismul de aortă ascendentă, sifi lisul).

Regurgitarea aortică cronică are 3 stadii: 
stadiul I, regurgitare minimă asimptomatică,9 
stadiul II, insufi cienţa aortică moderată cu 9 

fracţia de regurgitare de 60% din volumul bătaie,
stadiul III, insufi cienţa aortică severă cu dis-9 

funcţie ventriculară importantă. 
Regurgitarea aortică acută poate cauza încărca-

rea bruscă de volum a ventriculului stâng cu creş-
terea presiunii telediastolice (PTDVS) şi a presiunii 
de ocluzie a capilarului pulmonar (PAOP). Clinic 
regurgitarea acută se manifestă prin sidrom de debit 
cardiac scăzut, insufi cienţa cardiacă, tahicardie şi va-
soconstricţie. 

Consideraţii anesteziologice 
Din puncy t de vedere hemodinamic în inducţia 

anesteziei trebuie menţinută volemia; 
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o fercvenţă cardiacă crescută 80-100 b/min y 
(pentru a scurta timpul de regurgitare diastolică).

inotropismul şi un grad de vasodilataţie peri-y 
ferică (pentru scăderea postsarcinii). 

Stenoza mitrală 
Stenoza mitrală este în cele mai multe cazuri de 

etiologie reumatismală. Aria normală a valvei mitrale 
este de 4-6cm². 

 În evoluţia stenozei mitrale există 3 stadii: 
stadiul I, stenoza mitrală uşoară, aria valvei 9 

este de 1,5-2,5 cm², simptomatologia apare la efort 
moderat,

stadiul II, stenoza mitrală moderată cu aria val-9 
vei de 1-1,5 cm², simptomele apar la eforturi mici, 

stadiul III, stenoza mitrală strânsă cu aria val-9 
vei sub 1 cm² şi simptomatologie de repaus.

 Simptomele  constau în oboseală, palpitaţii, edem 
pulmonar de efort, dispnee paroxistică nocturnă, du-
reri precordiale. 

Consideraţii anesteziologice 
Creşterea presiunii şi încărcarea de volum a y 

atriului stâng duc la mărirea de volum a atriului şi la 
instalarea fi brilaţiei atriale (care creşte riscul formării 
trombilor în atriul stâng şi riscul accidentelor vascu-
lare cerebrale embolice). Presiunea crescută din atriul 
stâng duce la creşterea presiunii în venele pulmonare 
şi la creşterea rezistenţei vasculare pulmonare.

În timpul inducţiei anestezice trebuie menţinu-y 
te un volum intravascular adecvat, frecvenţa cardiacă 
scazută (şi un ritm sinusal dacă este posibil), inotro-
pismul şi rezistenţa vasculară sistemică. Agravarea 
hipertensiunii pulmonare prin hipoventilaţie sau ven-
tilaţie cu PEEP (presiune pozitivă la sfârşitul expiru-
lui) trebuie evitată. 

Insufi cienţa mitrală 
Regurgitarea mitrală este în majoritatea cazurilor 

de etiologie reumatică şi asociată stenozei mitrale.
Insufi cienţa mitrală cronică are 3 stadii: 

Stadiul I, insufi cienţa mitrală uşoară asimpto-9 
matică;

S9 tadiul II, insufi cienţa mitrală cu apariţia simp-
tomatologiei;

S9 tadiul III, insufi cienţa mitrală severă, cu frac-
ţie de regurgitare mare, care duce la hipertensiune 
pulmonară. 

 Insufi cienţa mitrală acută este de etiologie nonre-
umatică (prin ischemie şi ruptură de muşchi papilari, 
endocardita bacteriană) şi se manifestă prin deteriora-
rea rapidă a funcţiei miocardului cu încărcarea brus-
că de volum a atriului stâng şi edem pulmonar acut. 
Determinarea ecografi că a fracţiei de ejecţie nu este 
relevantă în cazul regurgitării mitrale datorită ejecţiei 
sângelui în sistolă atât antegrad (în aortă), cât şi retro-
grad (prin valva insufi cientă în atriul stâng). 

Consideraţii anesteziologice 
La inducţia anesteziei trebuie menţinute vo-y 

lemia, inotropismul, frecvenţa cardiacă normală sau 
crescută (bradicardia creşte diastola cu creşterea um-
plerii ventriculului stâng şi implicit creşte fracţia re-
gurgitată). 

Rezistenţa vasculară periferică scăzută (ceea y 
ce duce la scăderea fracţiei regurgitare şi la creşterea 
debitului cardiac). 

Tamponada cardiacă 
Bolnavul cu tamponadă cardiacă este un bolnav 

instabil hemodinamic, tahicardic, cu PVC crescut, hi-
potensiv, cu semne de debit cardiac scăzut, oliguric. 
Inducţia anesteziei şi ventilaţia cu presiuni pozitive 
pot precipita colapsul cardiovascular, astfel că bolna-
vul trebuie izolat înainte de inducţie (pentru a putea fi  
cât mai repede deschis toracele şi evacuate lichidul/
sângele din pericard). Ca agent inductor se utilizează 
ketamina în doze de 1-1,5 mg/kgc (menţine TA prin 
vasoconstricţie). De asemenea este necesară susţine-
rea volemică şi administrarea unui inotrop şi/sau a 
unui vasoconstrictor. 

Disecţia de aortă 
La bolnavul cu disecţie de aortă controlul hiper-

tensiunii şi al vitezei de ejecţie (prin administrare 
de nitroglicerină în perfuzie continuă şi betablocant) 
este obligatoriu, deoarece constituie factori de pro-
pagare a disecţiei. Înainte de inducţie trebuie să fi e 
pregătite 6-8 unităţi de sânge izogrup, izoRh. Induc-
ţia anesteziei trebuie să fi e blândă, cu tulburări he-
modinamice minime. Cei mai mulţi pacienţi necesită 
intervenţii chirurgicale de urgenţă şi ar trebui să fi e 
luate în considerare un „stomac plin”. O inducţie ra-
pidă ar trebui să fi e efectuată pentru a minimiza ris-
cul de aspiraţie asigurând în acelaşi timp stabilitatea 
hemodinamică. TEE este de nepreţuit în localizarea 
şi de multe ori gradul de disecţie, gradul de insufi ci-
enţă aortică, precum şi prezenţa hemopericardium. 
Aceasta trebuie să fi e efectuate cu foarte mare pre-
cauţie în pacientul treaz, cu o disecţie suspectată de 
teama de hipertensiune precipitant, ruptură şi, apoi 
tamponadă. Dacă  diagnosticul a fost confi rmat prin 
alte mijloace, TEE ar trebui să fi e efectuată după in-
ducţie anestetică. 

Menţinerea anesteziei pe durata operaţiei 
Etapa incizie, pre-CEC este caracterizată de pe-

rioade de stimulare chirurgicală (incizia pielii, ster-
notomia, incizia pericardului) care necesită apro-
fundarea anesteziei. Pregătirea pentru CEC include 
heparinizarea (se adminisrează i.v. 300UI heparina/
kgc) în vederea obţinerii unui TCA de peste 400 sec şi 
canularea vaselor mari (aorta şi, venele cave superi-
oară şi inferioară sau atriul drept). Heparinizarea este 
necesară înainte de începerea CEC pentru a preveni 
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coagularea intravasculară diseminată şi formarea de 
cheaguri în rezervorul pompei de CEC. 

Circulaţia extracorporeală (CEC)
În timpul CEC, presiunea arterială sistemică me-

die este atent monitorizată şi menţinută la valori de 
TAm 50-60 mmHg, fl uxul sanguin este crescut până 
la 2-2,5l/m²sc (50-60 ml/kgc/min).

De asemenea se monitorizează volumul de sânge 
din rezervorul pompei, presiunea în linia arterială (dacă 
presiunea este mică, aceasta se poate datora întoarcerii 
venoase inadecvate, disecţiei de aortă sau vasoplegiei; 
dacă presiunea este mare se poate datora fl uxului prea 
mare al pompei de CEC sau vasoconstricţiei).

Temperatura, parametrii Astrup (pH, pO2, pCO2), 
TCA, hematocritul (care se menţine între 20-25%), 
concentraţia serică electroliţilor (Na, Ka).

Protecţia miocardului 
Protecţia miocardului în timpul clampajului aor-

tei este obţinută prin reducera consumului de O2 prin 
hipotermie şi oprirea cordului prin hiperpotasemie 
(administrarea soluţiei de cardioplegie). Hipotermia 
moderată (26-32°C) şi profundă (20-25°C) se utili-
zează frecvent în timpul CEC. Consumul  de O2 este 
redus iar vâscozitatea sângelui este crescută (efect 
contracarat de hemodiluţia din priming). Acidoza me-
tabolică şi oliguria sugerează perfuzie sistemică ina-
decvată şi necesită adiţionare de fl uide (cristaloide, 
coloide). Oliguria (<1 ml/kgc/h) se tratează cu volum, 
manitol (0,25-0,5 mg/kgc), dopamina (1-5 μg/kgc/h) 
sau furosemid (10-20 mg). Hemoliza în timpul CEC 
se datorează ,,traumei” suferite de hematii prin cir-
cuitele pompei de CEC. Hemoglobinuria poate duce 
la insufi cienţa renală acută şi trebuie prevenită prin 
alcalinizarea urinii. 

Ieşirea de pe CEC 
Înainte de ieşirea de pe CEC trebuie verifi cate 

valorile de laborator: hematocrit, gaze sanguine ar-
teriale, potasemia (care poate fi  crescută din cauza 
soluţiei de cardioplegie). Trebuie pornită ventilaţia. 
Bolnavul trebuie să ajungă în normotermie. Pe traseul 
ECG se apreciază dimensiunea şi contractilitatea cor-
dului. Dacă au fost efectuate operaţii care presupun 
deschiderea cavităţilor cordului se efectuează mane-
vrele de de-aerare. Declamparea aortei restabileşte 
perfuzia coronară. Fibrilaţia ventriculară se tratează 
cu şoc electric intern 20-30J. Pentru restabilirea rit-
mului poate fi  nevoie de administrarea de xilina 1- 1,5 
mg/kgc, sulfat de magneziu 1g i.v. lent, amiodarona 
150 mg bolus. În cazul în care cordul porneşte  prin 
(bloc atriovetricular gr. III, ritm joncţional etc.) este 
nevoie de pacing intern atrial şi/sau ventricular.

Ca medicaţie antiaritmică se utilizează betablo-
cantele i.v. (esmolol, metoprolol), blocanţii de calciu 
(verapamil). 

Sfârşit CEC 
Desprinderea efectivă de CEC se face prin clam-

parea lentă a liniei venoase, ceea ce permite cordului 
să se umple gradat şi să ejecteze la fi ecare contracţie. 
Ocluzia parţială a liniei venoase permite un ,,by-pass 
parţial” în timpul căruia funcţia cardiopulmonară este 
împarţită de cord-plamâni şi pompa de CEC, ceea ce 
permite evaluarea hemodinamicii. 

După clamparea completă a liniei venoase, odată 
ce sunt obţinute presiunile de umplere adecvate, fl u-
xul sanguin prin canula arterială este oprit, by-passul 
cord-plamâni este înterupt, iar cordul preia înteraga 
perfuzie sistemică. 

Protamina 
În momentul în care pacientul este stabil hemodi-

namic iar chirurgul controlează hemostaza, se începe 
administrarea protaminei pentru antagonizarea hepa-
rinei reziduale circulante, se administreză câte 1mg 
de protamină pentru fi ecare 1mg (100UI) de heparină 
administrate la intrarea pe pompă.

Iniţial se administrează 20-30 mg protamină în 
interval de 2-3 minute datorită riscului de apariţie a 
unor reacţii anafi lactice sau anafi lactoide sau declan-
şării unei crize de hipertensiune pulmonară. După 
administrarea întregii doze de protamină se măsoară 
timpul de coagulare activat (TCA) care trebuie să fi e 
la nivelul TCA-ului de control (măsurat înainte de in-
trarea pe pompă). 

Transportul pacientului în unitatea de terapie 
intensivă 

Pe durata transportului trebuie monitorizate trase-
ul ECG, tensiunea arterială (TA) şi saturaţia periferi-
ferică (SpO2). La ajungerea în unitatea de terapie in-
tensivă pacientul se conectează la ventilator, tuburile 
de drenaj pericardic şi pleural, la sursa de aspiraţie iar 
transducerii de presiune şi electrozii ECG la monitor. 
Se efectuează o radiografi e toracică şi un ECG în 12 
derivaţii. Ca analize de laborator standard se recol-
tează: gaze sanguine arteriale, electroliţi, hematocrit, 
trombocite, timpi de coagulare (timp de protrombină 
PT, APTT). Se informează medicul de terapie intensi-
vă/medicul de gardă şi personalul mediu despre date-
le de hemodinamică, dozele de vasoactive şi eventua-
lele evenimente anticipate.

Perioada postoperatorie imediată 
Sedarea se continuă cu doze mici de benzodia-

zepine şi opioid. În primele ore postoperator trebu-
ie monitorizaţi atent parametrii hemodinamici (TA, 
ritm, frecvenţa cardiacă, PVC). În primele 2 ore post-
operator, un drenaj toracic de peste 200-300 ml/h în 
absenţa unor tulburări de coagulare (măsurate prin 
PT, APTT) necesită reintervenţie chirurgicală. Sânge-
rarea intratoracică, care nu se exteriorizează pe tubu-
rile de dren, produce tamponada cardiacă şi, impune 
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reintervenţia chirurgicală de urgenţă. Hipertensiunea 
care nu răspunde la sedative şi analgetice necesită ad-
ministrarea de hipotensoare.  Administrarea de volum 
se face ghidată  de PVC, ±PAP. 

Extubarea se ia în considerare când bolnavul este 
decurarizat, conştient, cooperant, echilibrat hemodina-
mic. Atenţie sporită trebuie acordată pacienţilor obezi, 
în vârstă sau cu afecţiuni respiratorii subiacente. 

Concluzii
Anestezia pentru chirurgia cardiacă continuă să 

evolueze rapid, cu progrese în abordarea chirurgicală, 
farmacologică, tehnologii de monitorizare. Accentul 
este de a identifi ca elementele speciale de anestezie în 
diferite tipuri de chirurgie cardiotoracică.
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Rezumat
Un studiu literar, care a permis elaborarea unei conduite corecte perioperatorii al pacienţilor cu diabet zaharat în con-

textul efectuării asistenţei anesteziolgice pentru diverse intervenţii chirurgicale şi investigaţii sau proceduri miniinvazive. 
Colectivul de autori a încercat, utilizând diverse surse bibliografi ce de a elucida riscurile acestor pacienţi pe sisteme şi 
organe, măsurile de corecţie şi minimizare ale lor. Principiile de pregătire preoperatorie obligatorie la pacienţii cu diabet 
zaharat – examinare clinică şi paraclinică complexă – hemoleucograma, sumarul urinei, aprecierea glucozei şi corpilor 
cetonici în urina nictemerală, TOTG (testul oral de toleranţă la glucoză), microalbuminuria, proteinuria nictemerală, 
biochimia sângelui (glicemia, proteina totală, enzimele hepatice, bilirubina, ureea, creatinina, ionograma), coagulogra-
ma, ECG, ecocardiografi a, radiografi a cutiei toracice, ce vor alcătui o imagine de ansamblu a dezechilibrelor potenţiale 
existente şi elaborarea măsurilor de corecţie. La pacientul diabetic se recomandă optimizarea profi lului glicemic în limi-
tele 5-10 mmol/l; se recomandă normalizarea tuturor indicilor metabolismului glucidic, lipidic şi proteic, normalizarea 
echilibrului hidro-electrolitic, acido-bazic; se recomandă compensarea glicemiei HbA1c < 9,0%. Pregătirea preoperatorie 
prevede modifi cări în schema de tratament hipoglicemiant al pacientului diabetic; cu 2-3 zile înaintea intervenţiei chirur-
gicale pacienţii se transferă la tratament cu insulină, cu acţiune rapidă, cu monitorizarea glicemiei fi ecare 3 ore. Perioada 
intraanestezică, cu recomendaţiile de utilizare a aportului de glucide, pe fondalul administrării de insulinoterapie.  Perioda 
postanestezică – recomendaţii privind corecţia hiperglicemiei în perioada postoperatorie, cu modalitatea de menţinere 
a glicemiei optime de 5,5-8,3 mmol/l; Concluzii: managementul corect pe toată perioada perioperatorie poate permite 
evitarea complicaţiilor legate de patologia diabetului zaharat.

Cuvinte-cheie: diabet zaharat, asistenţa anesteziologică, perioada preanestezică, perioada intraanestezică, perioada 
postanestezică 
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Summary. Anesthetic management in the diabetic patient (Draft for the institutional protocol)
This is a study, which allowed the development of a correct perioperative management of patients with diabetes 

in the context of making anesthetic assistance for various surgical and minimally invasive investigations or procedu-
res. The authors tried, using different sources, to describe the risks for these patients on various organ and systems, 
necessary action for correction and minimizing these risks. The key points of preoperative assertion of  patients with 
diabetes - clinical examination and laboratory fi ndings - CBC (complete blood count), urine summary, the assessment 
of blood sugar and ketone bodies in daily urine, OGTT (oral glucose tolerance test), microalbuminuria, daily prote-
inuria, chemistry panel (total protein, liver enzymes, bilirubin, urea, serum creatinine, ionogram), coagulation, ECG, 
echocardiography, chest radiography, which will form an overview of an existing or a potential imbalances and help in 
developing the action to correct these imbalances. In diabetic patients it is recommended to optimize the glycemic pro-
fi le within the limits of 5-10 mmol / l; it is recommended to normalize all indices of carbohydrate, lipid and protein me-
tabolism; normalization of  electrolyte and acid-base imbalances; it is recommended to have a level of HbA1c <9.0%. 
Preoperative preparation requires changes in the patient's hypoglycemic treatment; 2-3 days before surgery patients are 
transferred to treatment with rapid-acting insulin with monitoring blood glucose level every 3 hours. Anesthetic period 
contains the general guidelines of using glucose infusion with insulin administration. For the post anesthetic guidelines 
there are the recommendations for correction of hyperglycemia in the postoperative period and maintaining of an opti-
mal blood glucose range from 5.5 to 8.3 mmol/ l. Conclusions: The proper management throughout the perioperative 
period can avoid complications related to diabetes.

Key words: diabetes, anesthesiology support, pre anesthetic period, intra anesthetic period, post anesthetic  period

Резюме. Анестезия пациента с сахарным  диабетом (проект институционального протокол) 
Литературное исследование, которое позволило определить  правильную тактику в периоперационном 

периоде у больных с диабетом в контексте оказания анестезиологической помощи для различных хирургических 
операций и процедур или миниинвазивного исследования. Коллектив авторов попытался использовать различные 
библиографические ресурсы  для объяснения этих рисков у больных по системам и органам, меры устранения 
и их минимализация. Принципы предоперационной подготовки обязательны для больных с сахарным диабетом-
полное клиническое и параклиническое обследование – общий анализ крови, общий анализ мочи, определение 
глюкозы и кетоновых тел в суточной мочи, ОТТГ (оральный тест толерантности глюкозы), микроальбуминурия, 
суточный белок, биохимия крови (глюкоза, общий белок, ферменты печени, билирубин, мочевина, креатинин, 
ионограма), коагулограма, ЭКГ, УЗИ сердца, рентген лёгких, которые позволяют выявить общую картину 
возможных нарушений и разработка методов их коррекции. У больного с диабетом рекомендуются оптимизация 
гликемического профиля в пределах от 5-10 ммоль/л. Рекомендуется нормализация всех показателей метаболизма 
глюкозы, жиров и белков, нормализация кислотно-щелочного состояния и водно-электролитного обмена. 
Рекомендуется компенсация глюкозы HbA1c меньше 9%. Преоперативная подготовка подразумевает изменения 
в схеме лечения больного с диабетом. За 2-3 дня до хирургического вмешательства, больной должен быть 
переведён на лечение с инсулинами короткого действия и мониторингом уровня глюкозы в крови каждые 3 
часа. В интраанестезиологическом периоде рекомендуется поддержка глюкозой на фоне инсулинотерапии. В 
пост анестезиологическом периоде – рекомендуется коррекция гипергликемии с поддержанием уровня глюкозы 
в пределах 5,5-8,3 ммоль/л. Заключения: правильное ведение больного на всём периоперативного периодa 
позволяет исключить осложнения связанные с заболеванием сахарного диабета. 

Ключевые слова: сахарный диабет, анестезиологическое пособие, преданестезиологический период, 
интраанестезиологический период, постанестезиологический период. 

Introducere
Creşterea continuă atât a incidenţei, cât şi a mor-

bidităţii diabetului zaharat reprezintă o provocare 
continuă pentru serviciul anesteziologie şi reanima-
tologie prin realizarea unui complex de măsuri pri-
vind pregătirea şi efectuarea tehnicelor de anestezie 
în cadrul intervenţiilor chirurgicale  şi procedurilor 
diagnostice şi curative la pacientul diabetic [9,11].                                                                            

Pacienţii supuşi intervenţiilor chirurgicale sau 
bolnavii care necesită manopere medicale doloroa-
se şi concomitent sunt suferinzi de diabet zaharat 
creează deosebite probleme medicilor anestezişti în 
contextul alegerii conduitei preanestezice, intraan-
estezice şi postanestezice. Stresul la care este supus 

bolnavul diabetic în timpul  aşteptării operaţiei sau 
manoperei, semnele clinice chinuitoare ale patolo-
giei chirurgicale prezente (durerile, febra, greţurile, 
vomismentele etc.), postul preoperator creează mari 
difi cultăţi în menţinerea profi lului glicemic în limitele 
valorilor normale [4]. 

În IMSP Spitalul Clinic Republican anual circa 
14000 pacienţi sunt supuşi asistenţei anesteziologice 
pentru diferite intervenţii chirurgicale, investigaţii 
miniinvazive etc. Din ei circa 6,5% suferă de diabet 
zaharat tip I şi II, cu diverse complicaţii ale acestei 
patologii. Acest număr impunător a şi creat necesi-
tatea unui studiu literar pentru alegerea unei tactici 
corecte de conduită perioperatorie.   
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Asistenţa preanestezică
Vizita primară a anesteziologului (consultul I 

preanestezic), solicitată de medicul chirurg sau spe-
cialistul interesat cu scopul examinării preanestezice, 
stabilirea riscului, determinării planului de investiga-
ţii şi măsurilor de corecţie a dezechilibrelor potenţi-
ale existente, informarea pacientului despre opţiunile 
pentru eventuala anestezie la pacientul diabetic deţine 
nu doar obiective generale de realizare, dar şi măsuri 
specifi ce: determinarea gradului de compensare al di-
abetului, efectuarea controlului adecvat al nivelului 
glicemiei şi optimizarea profi lului glicemic, prognos-
ticul riscului de dezvoltare a complicaţiilor acute di-
abetice intra- şi postanestezice, managementul com-
plicaţiilor cronice existente, deoarece riscul compli-
caţiilor perioperatorii la pacientul cu diabet zaharat 
depinde şi de gradul de disfuncţie al organelor ţintă. 
Perioada, de la care pacientului i se indică o interven-
ţie chirurgicală sau o procedură diagnostică miniin-
vazivă, ce necesită asistenţă anesteziologică, trebuie 
utlizată la maximum pentru pregătire şi minimalizare 
a riscurilor [16].

Sistemul respirator. Evaluarea eventualului risc 
respirator la bolnavii cu diabet zaharat se efectuează 
prin efectuarea testelor clinice şi instrumentale pentru 
decelarea leziunilor subclinice şi aprecierea rezervei 
pulmonare. La efectuarea preoperatorie a radiografi ei 
cutiei toracice există posibilitatea de a determina car-
diomegalia, semne de congestie pulmonară, prezenţa 
lichidului în sinusurile pleurale. Dezvoltarea osteoar-
tropatiilor diabetice determină necesitatea de evalua-
re minuţioasă a mobilităţii articulaţiilor temporoman-
dibulare şi a regiunii cervicale a coloanei vertebrale 
(intubaţia orotraheală difi cilă are o incidenţă de 30% 
la pacienţii cu diabet zaharat de tip I) [2].

Sistemul cardiovascular. Evaluarea riscului car-
diovascular la bolnavul diabetic se efectuează pentru 
aprecierea rezervei funcţionale miocardice prin rea-
lizarea nu doar a testelelor obligatorii cardiace (TA, 
frecvenţa cardiacă, pulsul, ECG) dar şi a testelor su-
plimentare (Dopler ECG, testul cu efort, Holter ECG) 
deoarece pacientul diabetic se supune unui complex 
de riscuri anestezice în funcţie de gradul de lezare al 
sistemelor de organe: instabilitate hemodinamică sau 
chiar stop cardiac cauzată de diminuarea capacităţii 
cardiace de a compensa modifi cările intravasculare 
ale volumului sanguin circulant (ex: hipotensiunea 
postinducţie); răspuns hipertensiv exagerat la mane-
vrele de intubaţie (risc major de dezvoltare intraope-
ratorie a accidentelor cerebro-vasculare, infarctului 
miocardic acut), risc de dezvoltare intraoperatorie a 
hipoglicemiei la pacienţii ce utilizează β-blocante în 
tratament;

Neuropatia cardiacă vegetativă predispune paci-

entul diabetic la hipotensiune arterială pronunţată şi 
bradicardie severă în timpul efectuării tehnicelor de 
respiraţie artifi cială, anestezie spinală sau epidurală;

Cardiomiopatia dismetabolică, realizată prin di-
sinsulinism cronic, precum şi asocierea stărilor aci-
dotice, hiperosmolare, diselectrolitice creşte riscul de 
dezvoltare intraanestezică a aritmiilor, stărilor ische-
mice cardiace [3].

Sistemul digestiv. Diabetul zaharat impune un 
impact polimodal, multivectorial în aprecierea sta-
tutului gastroenteral, nutritiv şi imun al suferindului, 
intuind posibila prezenţă a următoarelor disfuncţii: 
enteropatia diabetică care deseori induce o denutriţie 
secundară, cu elemente de maldigestie şi malabsorb-
ţie, cu diminuarea fracţiilor protiece (prealbumina, al-
bumina) crescând riscul de supradozare a remediilor 
anestezice, de dezvoltare a complicaţiilor infecţioase, 
defi cit de cicatrizare al plăgilor postoperatorii, risc 
crescut de dehiscenţă a enteroanastomozelor; gastro-
patia diabetică, denumită şi gastropareza diabetică, 
manifestată prin hipotonie gastrică şi  întârzierea go-
lirii stomacului (în cazuri extreme mai mult de 24 ore 
pentru golire), creşte riscul  de dezvoltare a sindro-
mului de aspiraţie pulmonară, ce argumentează nece-
sitatea de includere în premedicaţie a H2-blocantelor 
şi prokineticelor [2].

Sistemul renal. În literatura de specialitate sunt 
prezente o multitudine de lucrări dedicate vastei pato-
logii renale – rezultanta diabetului zaharat: nefropatia 
diabetică însoţită de diferit grad de disfuncţie renală, 
insufi cienţă renală  creşte riscul anestezic pentru pa-
cientul diabetic. Disfuncţia renală impune evaluarea 
remediilor medicamentoase cu potenţial nefrotoxic şi 
cu mecanism renal de eliminare, creşte durata de acţi-
une a remediilor de insulină şi a antidiabeticelor orale 
cu risc crescut de hipoglicemie. Se impune o suprave-
ghere postoperatorie vigilentă, deoarece tehnicele de 
anestezie şi actul chirurgical pot compromite funcţiile 
renale.

Sistemul nervos. Neuropatia diabetică  autono-
mă are o incidenţă de 40-50% şi se poate limita doar 
la tractul gastrointestinal, fără semne de afectare ale 
sistemului cardiovascular. Neuropatia şi arteriopatia 
diabetică periferică creşte riscul de dezvoltare a lezi-
unilor la nivelul membrelor, nervii periferici sunt deja 
parţial ischemici şi deosebit de vulnerabili la meca-
nismele de presiune sau întindere, argumentând im-
portanţa poziţionării corecte a pacientului pe masa de 
operaţie. Tehnicele de anestezie tronculară sunt con-
traindicate în caz de neuropatie acută, deoarece aceste 
manipulaţii deseori se asociază cu defi cit neurologic 
în postoperator [5, 6, 13, 19].

Principii obligatorii  în pregătirea preoperato-
rie. Succesul intervenţiei chirurgicale, manoperelor 
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dureroase la pacientul diabetic va fi  doar în condiţiile 
colaborării armonioase a specialiştilor (anesteziolog, 
endocrinolog, chirurg, cardiolog, de laborator etc.). 
Toate intervenţiile chirurgicale la diabetici se efec-
tuează doar în condiţii de staţionar şi de regulă, se 
planifi că în orele matinale.  

Consultul I anestezic va impune aprecierea dia-
gnosticului chirurgical şi volumului eventualei inter-
venţii chirurgicale, o examinare clinică şi paraclinică 
complexă a pacientului diabetic – hemoleucograma, 
sumarul urinei, aprecierea glucozei şi corpilor ceto-
nici în urina nictemerală, TOTG (testul oral de tole-
ranţă la glucoză), microalbuminuria, proteinuria nic-
temerală, biochimia sângelui (glicemia, proteina to-
tală, enzimele hepatice, bilirubina, ureea, creatinina, 
ionograma), coagulograma, ECG, ecocardiografi a, 
radiografi a cutiei toracice, care vor alcătui o imagi-
ne de ansamblu a dezechilibrelor potenţiale existente 
şi vor permite posibilitatea elaborării unor măsuri de 
corecţie. La pacientul diabetic se va optimiza profi lul 
glicemic în limitele 5-10 mmol/l (compensarea opti-
mală nu întotdeauna este benefi că deoarece prezintă 
risc pentru hipoglicemii); se recomandă normalizarea 
tuturor indicilor metabolismului glucidic, lipidic şi 
proteic, normalizarea echilibrului hidro-electrolitic, 
acido-bazic; se recomandă compensarea glicemiei 
HbA1c < 9,0% (nu posedă capacitatea de transport a 
oxigenului, şi cu cât este mai mare nivelul HbA1c, cu 
atât mai mare este riscul de leziune hipoxică a orga-
nelor şi ţesuturilor în timpul operaţiei) [2].     

În cadrul consultului II anestezic se va determina 
gradul de pregătire a bolnavului către intervenţia chi-
rurgicală, se va stabili riscul anestezic conform sco-
rului ASA (American Society of Anesthesiology), se 
va selecta tehnica anestezică optimală şi se va elabora 
planul de anestezie pentru fi ecare pacient diabetic în 
particular. Pregătirea preoperatorie prevede modifi -
cări în schema de tratament hipoglicemiant al pacien-
tului diabetic, prerogativă a medicului endocrinolog; 
cu 2-3 zile înaintea intervenţiei chirurgicale pacienţii 
se transferă la tratament cu insulină cu  acţiune rapidă 
cu monitorizarea glicemiei fi ecare 3 ore (modifi carea 
schemei de insulinoterapie la pacienţii cu diabet za-
harat de tip I şi sistarea antidiabeticelor orale şi trans-
fer la insulinoterapie la pacienţii cu diabet zaharat 
de tip II). Biguanidele se anulează cu o săptămână 
înainte de actul chirurgical planifi cat (risc de acidoză 
metabolică), iar sulfonilureicele – cu minim 24 ore 
preoperator, deoarece posedă o durată lungă de acţiu-
ne (risc de hipoglicemie) [13].

Monitorizarea strictă a glicemiei se efectuează la 
toate etapele de asistenţă anestezică şi chirurgicală, 
având drept scop principal evitarea episoadelor de 
hipo- şi hiperglicemie. Pacienţii diabetici supuşi in-

tervenţiilor chirurgicale la nivelul cavităţilor obligator 
continuă tratamentul în unităţile de terapie intensivă, 
iar cei care se afl ă în comă sau precomă - intervenţia 
chirurgicală se va efectua doar după indicaţii vitale, 
după 4-6 ore de la ieşirea din comă [15, 16, 20].

Asistenţa intraanestezică
Monitorizarea intraanestezică permite anestezis-

tului identifi carea şi corectarea precoce a potenţiale-
lor probleme fi ziologice apărute în timpul anesteziei. 
Suplimentar tehnicelor de monitoring standard şi/sau 
avansat, la pacientul diabetic se impune de efectuat 
unele masuri specifi ce de conduită intraanestezică. 
Scopul principal este  prevenirea hipoglicemiei, intra-
operator este imprudent de a obţine euglicemie, deşi 
trebuie de evitat şi hiperglicemiile excesive(>13,9 
mmol/l), deoarece acestea sunt asociate cu hipe-
rosmolaritate, infecţie, scăderea reactivităţii vascula-
re, risc major de dezvoltare intraoperatorie a infarctu-
lui miocardic acut şi accidentelor cerebro-vasculare, 
cicatrizare defi citară a plăgilor.

Monitorizarea glicemiei. Nivelul glicemiei tre-
buie apreciat nemijlocit preoperator şi imediat post-
operator. Necesitatea măsurărilor adiţionale este 
determinată de durată şi magnitudinea intervenţiei 
chirurgicale, precum şi de labilitatea diabetului, ast-
fel pacienţii cu forma gravă a diabetului, cu episoade 
frecvente de hipo- şi hiperglicemii, intervenţii chirur-
gicale mari şi de lungă durată, necesită determinarea 
intraoperatorie a glicemiei la fi ece oră. Nivelul gli-
cemiei optimale intraoperatorii la un diabetic este de 
8,5-11 mmol/l (conform PCN) [11,16].

Administrarea intraoperatorie de glucoză şi 
insulină. Tipul de diabet existent la pacient dictează 
tactica de administrare a glucozei şi insulinei intrao-
perator. În cazul diabetului zaharat de tip I se adminis-
trează insulină exogenă pentru a preveni dezvoltarea 
cetoacidozei; preoperator se apreciază glicemia, se 
administrează 1/3-1/2 din doza matinală de insulină 
rapidă s/c, urmată de infuzie i/v de soluţie de gluco-
ză de 5% cu un debit de 1-1,5 ml/kg/h, intraoperator 
se continuă cu infuzie de glucoză 5% în volum de 1 
ml/kg/h cu insulină rapidă calculată în doza necesară 
după formula un/h= glicemia (mg/dl) / 150; la fi ece 1 
l de lichid infuzat se adaugă 20 mEq de KCl, deoare-
ce insulina modifi că potasiul intracelular; soluţia de 
glucoză se administrează pe linie i/v separată pentru a 
preveni interferenţele cu alte fl uide intraoperatorii şi 
medicamente. La pacientul cu diabet zaharat de tip II 
administrarea de rutină a soluţiilor de glucoză nu se 
recomandă, utilizarea de insulină şi/sau glucoză intra-
operator este condiţionată doar de nivelul glicemiei; 
unii pacienţi suportă bine intervenţiile chirurgicale 
mici, de scurtă durată şi fără administrare de insuli-
nă, deoarece se păstrează capacitatea de producere a 
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unei cantităţi variabile de insulină endogenă, dar în 
operaţii cu grad de complexitate crescut se dezvoltă 
hiperglicemia indusă de stres, crescând astfel necesi-
tatea în administrarea de insulină exogenă  la aceşti 
pacienţi.

Managementul intraanestezic include şi măsuri 
particulare de conduită cum ar fi  protecţia termică a 
pacientului, deoarece neuropatia diabetică autonomă 
predispune la dezvoltarea hipotermiei intraoperatorii; 
profi laxia antimicrobiană, pacienţii diabetici având 
un risc crescut de infectare endogenă şi necesitând 
administrarea intraoperatorie a antibioticelor şi res-
pectarea regulilor de asepsie generale; protecţie an-
estezică şi analgetică adecvată, deoarece hormonii in-
duşi de stresul chirurgical activează gluconeogeneza 
cu hiperglicemie rezistentă la insulinoterapie; evalu-
area remediilor medicamentoase şi a soluţiilor pentru 
suportul infuzional care au acţiune hiperglicemiantă 
(glucocorticosteroizii, simpatomimeticele, diureticele 
de ansă, heparina, soluţiile Lactat, hemotransfuziile) 
[3, 11, 12, 20].

Asistenţa postanestezică
Include o totalitate de măsuri, de terapie intensi-

vă, direcţionate spre minimizarea efectelor adverse 
ale actului anestetico-chirurgical şi corecţia pertur-
bărilor patologice prezente la pacientul diabetic. În 
perioada postanestezică, postoperatorie se apreciază 
imediat nivelul glicemiei, cu determinări ulterioare la 
fi ecare 3 ore următoarele 3-4 zile. De regulă postope-
rator persistă hiperglicemia indusă de stres, iar stările 
catabolice, ce se pot dezvolta la un pacient critic (sep-
sis, hipertermie) cresc necesarul de insulină. Schema 
de tratament hipoglicemiant anterioară intervenţiei 
anestetico-chirurgicale poate fi  reluată imediat cu 
restabilirea hemodinamică, respiratorie, a peristaltis-
mului intestinal, a indicilor biochimici cvasinormali 
şi în condiţii de funcţii renale şi hepatice necompro-
mise suplimentar.

Corecţia hiperglicemiei în perioada postoperato-
rie, în cadrul unităţilor de terapie intensivă, se efectu-
ează prin infuzie continuă de insulină conform urmă-
torului algoritm: viteza iniţială de administrare este 
de 0,5-1 un/h cu evidenţa glicemiei în fi ece oră, co-
rectând ulterior viteza de administrare a insulinei; la o 
glicemie mai mică de 3,7 mmol/l, infuzia se stopează 
cu administrare intravenoasă de glucoză de 40% -30 
ml cu aprecierea repetată a glicemiei peste 30 minu-
te; viteza de infuzie de insulină se micşorează cu 0,3 
un/h la o glicemie de 3,7-5,5 mmol/l şi se majorează 
cu 0,3 un/h la o glicemie de 8,3-10 mmol/l  şi cu 0,5 
un/h la o glicemie mai mare de 10 mmol/l; viteza de 
infuzie de insulină prestabilită iniţial rămâne nemo-
difi cată la obţinerea unei glicemii optime de 5,5-8,3 
mmol/l; pe perioada insulinoterapiei se asigură un 

aport adecvat de glucoză (5-10 g/h) şi de potasiu (2-4 
mEq/h) [20,22].

Concluzii
Pacientul cu diabet zaharat din start este supus 

multitudinii de riscuri pe tot parcursul perioadei peri-
operatorii: hipoglicemie, hiperglicemie, cetoacidoză, 
lactatacidoză, hiperosmolaritate, dereglări severe aci-
dobazice şi hidroelectrolitice, dereglări hemodinami-
ce, cerebrale, renale etc. Pacientul diabetic necesită o 
monitorizare complexă pe toată perioada actului an-
estezico-chirurgical (monitoring cardiovascular, res-
pirator, acidobazic, hidroelectrolitic, biologic, profi l 
glicemic minim interval orar), iar succesul intervenţi-
ei se va obţine doar în condiţiile conlucrării specialiş-
tilor - anesteziolog, endocrinolog, chirurg, cardiolog, 
de laborator etc., de corectitudinea şi vigilenţa condu-
itei pacientului diabetic, de determinarea precoce şi 
tratamentul intensiv al complicaţiilor acute.
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Rezumat 
În actualul articol este refl ectată situaţia bolilor cronice netransmisibile în Republica Moldova, precum şi problema 

prevenirii şi controlul acestei categorii de boli în documentele de politici.
Cuvinte-cheie: boli cronice netransmisibile, sănătatea populaţiei, stil de viaţă sănătos, deprinderi vicioase, docu-

mente de politici

Summary. Prevention and control of nontransmissible chronic diseases regarding to policy papers in Repu-
blic of Moldova 

This paper contains the data about the burden of nontransmissible chronic diseases in Republic of Moldova, along 
with the issue of prevention and control of this categories of diseases refl ected in policy documents.

Key words: nontransmissible chronic diseases, population health, healthy life style, vicious habits, policy docu-
ments

Резюме. Профилактика и контроль хронических непередающихся заболеваний отраженные в поли-
тических документах Республики Молдова

Статья представляет данные насчет бремени хронических не передающихся заболеваний в Республике 
Молдова, наряду с проблемой их профилактики и контроля, отраженной в политических документах.

Ключевые слова: хронические не передающиеся заболевания, здоровье населения, здоровый образ жизни, 
вредные привычки 

Introducere. Sănătatea este nu numai unul din 
drepturile importante ale omului, ci şi o comoară a sta-
tului, o condiţie necesară pentru progresul societăţii.

Pentru fi inţa umană, sănătatea reprezintă o valoa-
re în sine, un activ necesar pentru realizarea potenţia-
lului său creativ pe parcursul întregii vieţi. O naţiune 
sănătoasă este mai capabilă să facă faţă şocurilor eco-
nomice, calamităţilor naturale şi altor provocări. 

Referinţele din literatura de specialitate accesibilă 

aduce argumente elocvente în ceea ce priveşte povara 
bolilor cronice netransmisibile pentru societate, pre-
cum şi locul şi rolul lor în tabloul epidemiologic a 
patologiei contemporane.

În actualul referat ne-am propus analiza situaţi-
ei şi tendinţelor bolilor netransmisibile în raport cu 
determinantele majore ale acestora, pentru a elabora 
recomandări pentru reducerea impactului lor asupra 
poverii bolilor netransmisibile.
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Material şi metode. Actualul studiu reprezintă 
o analiză retrospectivă a tendinţelor bolilor cronice 
netransmisibile la nivel internaţional şi naţional, pre-
cum şi amendamentele referitor la profi laxia şi pro-
movarea lor în documentele de politici ale Republicii 
Moldova.

Rezultate şi discuşii. Bolile cronice netransmi-
sibile reprezintă o problemă majoră de sănătate pu-
blică. Gravitatea şi numărul acestor afecţiuni consti-
tuie o provocare pentru medicina clinică, cercetarea 
biomedicală şi pentru societate, în general, din cauza 
dizabilităţilor, a costurilor implicate şi, mai ales, din 
cauza deceselor premature.

Bolile netransmisibile (BCN) prezintă o povară 
tot mai mare, afectând dezvoltarea economică şi soci-
ală a populaţiei de pe glob. Liderii mondiali au recu-
noscut necesitatea acţiunilor de prevenire şi control al 
BCN prin declaraţia la întrunirea la nivel înalt la Na-
ţiunile Unite (NU) în septembrie 2011. După această 
întrunire Organizaţia Mondială a Sănătăţii (OMS) a 
pregătit Cadrul global de monitorizare, iar secreta-
rul general al NU a pregătit raportul privind căile de 
abordare a BCN în diferite sectoare pentru cea de-a 
67-ea sesiune a Asambleei Generale care a avut loc în 
septembrie 2012.

BCN majore (bolile cardiovasculare, cancerul, 
diabetul şi bolile cronice ale căilor respiratorii) au 
factori de risc comportamental comuni (tutunul, ali-
mentaţia iraţională (defi cientă), inactivitatea fi zică şi 
consumul abuziv de alcool) şi implică principii co-
mune pentru prevenţie.

Şaizeci la sută din totalitatea cazurilor de deces 
la nivel global se datorează BCN. Din 36 de milioane 
de decese atribuibile anual BCN, circa 80% survin în 
ţările cu venituri mici şi mijlocii (ŢVMM) pe cap de 
locuitor, iar 26% sunt decese premature [1,2,3].

BCN sunt cauza principală a morbidităţii, dezabi-
lităţii şi mortalităţii şi în Europa. Cele patru grupuri 
majore de BCN constituie împreună cea mai ponde-
rală povară de boli şi mortalitate prematură în regi-
une. În Europa, BCN constituie circa 86% din toate 
cazurile de mortalitate şi 77% din povara globală a 
bolilor [4]. 

Bolile netransmisibile, precum afecţiunile siste-
mului circulator, cancerul, maladiile pulmonare ob-
structive cronice, hepatitele cronice şi cirozele, dia-
betul sunt principalele cauze de morbiditate, dezabi-
litate şi mortalitate în creştere în Republica Moldova 
[5]. Acest spectru de maladii defi nesc peste 82% din 
totalitatea deceselor. Este în creştere şi mortalitatea la 
vârsta aptă de muncă.

Morbiditatea prin bolile sistemului circulator în 
Republica Moldova este cea dominantă şi a crescut de 
circa 1,5 ori în ultimii 10 ani. Peste 70% din cazurile 

de boli cardiovasculare se asociază cu hipertensiune 
arterială. Bolile cardiovasculare se plasează constant 
pe primul loc printre cauzele de deces, constituind 
circa 56-57% din mortalitatea totală pe parcursul ul-
timilor 10 ani. 

Morbiditatea prin cancer a crescut de circa 1,5 ori 
în ultimii 20 de ani, iar mortalitatea prin neoplasme 
maligne s-a dublat în aceeaşi perioadă. Peste 60% din 
cazurile de deces survin la vârsta aptă de muncă. În 
structura mortalităţii cancerul a devenit cea de a doua 
cauză de deces.

Actualmente, în Republica Moldova se înregis-
trează peste 55 mii de bolnavi cu diabet zaharat, iar 
morbiditatea prin acesta a crescut de peste două ori în 
ultimii 10 ani [6].

Morbiditatea prin hepatite cronice şi ciroze a 
crescut de circa 1,7 ori în ultimii 10 ani, iar mortali-
tatea prin acestea constituie 8% în structura totală a 
mortalităţii. Mai grav este că circa 70% din cazurile 
de decese de această cauză  se produc la vârsta aptă 
de muncă.

În acelaşi timp, BCN sunt responsabile pentru 
multe dintre inegalităţile crescânde în sănătate, indi-
când o legătură socioeconomică strânsă şi importante 
diferenţe gender, atât în interiorul ţărilor, cât şi între 
statele din Europa. Cu toate acestea, gradientul social 
şi/sau distribuţia riscului variază între diferiţi factori 
de risc şi între diferite state membre ale OMS. Preo-
cuparea privind BCN este în ascensiune şi din cauza 
că factorii de risc ai acestora afectează tot mai mult 
persoanele tinere, având consecinţe sesizabile asupra 
tendinţelor de viitor ale sănătăţii publice în Europa 
[7].

Povara în creştere a BCN impun costuri substanţi-
ale pentru societate. Menajul bolilor cronice şi al fac-
torilor de risc morbid solicită o proporţie semnifi cati-
vă din produsul intern brut, iar costurile de tratament, 
veniturile reduse, pensionarea timpurie şi cererea de 
asistenţă socială sunt cu greu suportate de sistemele 
de asigurări medicale şi sociale, pe de o parte, şi de 
persoana bolnavă şi/sau familia acesteia, pe de alta.

Politicile de sănătate continuă să fi e axate prioritar 
pe tratamentul bolnavilor, iar comunitatea medicală 
nu cunoaşte şi nu promovează măsurile cost-efi cace 
de control al factorilor de risc, de prevenţie primară şi 
screening la nivelul asistenţei medicale primare şi de 
promovare a sănătăţii.

Una dintre priorităşile politicii de stat a Republi-
cii Moldova este de a păstra şi de a promova starea de 
sănătate a populaţiei, pe baza unui stil de viaţă sănă-
tos. Acest lucru se datorează modifi cări semnifi cative 
în starea de sănătate a populaţiei ţării noastre asociate 
cu răspândirea obiceiurilor de viaţă nesănătoase.

Relevanşa unui stil de viaţă sănătos este ca urma-
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rea sporirii şi schimbării caracterului suprasolicitărilor 
organismului uman datorită complexităţii vieţii socia-
le, riscurilor tehnogene, ecologice şi psihologice, care 
induc modifi cări negative în starea de sănătate.

Experienţa comunităţii internaţionale susţine că 
investiţia cea mai efi cientă în promovarea sănătăţii şi 
stilului de viaţă sănătos. Îmbunătăţirea sănătăţii gene-
raţiilor actuale şi celor viitoare, este posibilă prin for-
marea de politici naţionale care vizează îmbunătăţirea 
mediului ambiant şi fortifi carea sănătăţii populaţiei, 
prin formarea unei gândiri noi şi atitudini responsa-
bile a individului faţă de propria sănătate şi sănătatea 
altora.

Sănătatea ca indicator al efi cienţei activităţilor 
medico-profi lactice este foarte importantă. Orice tip 
de practică medicală reprezintă un complex de mă-
suri igienico-profi lactice în diverse colective şi terito-
rii administrative se evaluează din punctul de vedere 
al efi cienţei sociale, medicale şi economice. Printre 
criteriile pentru evaluarea efi cienţei întâietatea poa-
te aparţine doar indicatorilor de sănătate în dinami-
că (reducerea morbidităţii, mortalităţii, invalidităţii, 
creşterea duratei perioadei de angajare etc.). Efi cienţa 
este estimată ca raportul dintre rezultatul şi costurile 
suportate.

În sănătate, nu poate fi  urmărit scopul economiei 
mijloacelor pentru sănătatea umană sau a economi-
ei în detrimentul sănătăţii. Argumentarea economică 
pentru măsurile medico-profi lactice, analiza utiliză-
rii resurselor din sectorul de sănătate sunt necesare 
pentru a alege cele mai bune opţiuni pentru alocări, 
pentru obţinerea celor mai bune rezultate în domeniul 
protecţiei sănătăţii publice.

Concluzii
Actuala sinteză trebuie să constituie un sem-• 

nal de alarmă atât pentru conducătorii sistemului de 

sănătate, pentru medicii care monitorizează starea de 
sănătate a populaţiei în relaţie cu factorii detrminanţi, 
precum şi pentru toţi actorii care contribuie într-un 
mod sau altul la remedierea situaţiilor cu impact ne-
gativ asupra sănătăţii lucrătorilor.

În mod cert, un mediu socio-economic sigur • 
şi sănătos la care se asociază măsuri de promovare 
a modului sănătos de viaţă şi măsuri de menţinere 
a unei bune sănătăţi fi zice, mentale şi emoţionale 
nu este o problemă a medicului de familie, ci şi a 
agenţilor economici (angajator), a fi ecărui individ în 
parte.

Monitorizarea dinamicii tabloului morbidităţii • 
prin boli cornice netransmisibile   de către medicul 
specialist în medicina de familie are rolul de a sur-
prinde, grupurile ţintă expuse, impactul pe care mo-
dul şi stilul de viaţă îl au asupra organismului. Este 
crucială sporirea calităţii examenelor medicale profi -
lactice a persoanelor în vârstă aptă de muncă.
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FORMAREA PROSPECTIVĂ CONTINUĂ A ASISTENŢILOR MEDICALI  

Angela Baronca, doctorand, Universitatea de Stat de Medicină şi Farmacie 
,,Nicolae Testemiţanu”

Rezumat
În această lucrare ştiinţifi că, autorul confi rmă că pe parcursul  timpului au fost efectuate măsurări de determinare 

a factorilor: sociali, culturali, economici şi aspectelor politice, dar au fost puţini studiaţi factorii ce ţin de  formarea 
prospectivă a asistenţilor medicali. Aceste argumente confi rmă necesitatea studierii problemelor importante de formare 
prospectivă continuă a asistenţilor medicali  care se afl ă în permanenţă schimbare.

Summary. The prospective continuing formation of the medical assistants
In this scientifi c paper the author affi rms that over the time the social, cultural, economic and political dimensions 

were analized while the prospective dimension of the education based both on the initial formation and the continuing 
formation was less studied. Those aspects related confi rm the need of a study regarding the prospective continuing for-
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mation in the educational system with the aim of training the medical assistants for the society which faces a continuous 
change.

Key words: prospective, formation, continuing, education

Резюме. Перспективнoе непрерывное формирование медицинских сестер 
В этой научной статье автор утверждает, что с течением времени, были проведены измирения: социальных, 

культурных, экономических и политические аспекты   но  были мало изучены исcледования перспективные перво-
начального и непрерывное формирование медицинских сестер. Те аспекты выше описаные, подтверждают необхо-
димость проведения исследования о возможности перспективного непрерывное  формирование в системе образова-
ния с целью подготовки медицинских сестер для общества, которая находится в  постоянным изменениям.

Ключевые слова: перспективная, образования, продолжение образования

Actualitatea temei
Schimbările în viaţa socială, politică şi economi-

că, înregistrate în ultimul deceniu, au infl uenţat secto-
rul de sănătate din ţară. Astfel, sistemul educaţional, 
inclusiv şi cel de formare continuă, are drept scop 
pregătirea specialiştilor pentru o societate în conti-
nuă schimbare. Constatăm că pe parcursul timpului 
au fost analizate, în special, dimensiunile socială, 
culturală, economică, politică, dar a rămas mai puţin 
explorată dimensiunea prospectivă a educaţiei axată 
atât pe formarea iniţială, cât şi pe formarea continuă, 
printre care se atestă şi asistenţii medicali.

Actualmente, necesitatea explorării acestei di-
mensiuni este determinată de mai mulţi factori: 

1. ritmul accelerat al schimbării globalizarea în-
văţământului; 

2. necesitatea schimbărilor şi a riscurilor aces-
tora în perspectivă;

3. oportunitatea asigurării calităţii şi performan-
ţei resurselor umane atât la nivel local şi naţional, cât 
şi la nivel global;

4. competenţele specifi ce devin inefi ciente în 
ritmul accelerat al schimbărilor sociale;

5. formarea iniţială axată în special pe formarea 
competenţei profesionale şi nu a competenţei autono-
me.

În această ordine de idei, ca urmare a acestor 
transformări esenţiale ale epocii noastre – ce ţin de 
introducerea şi utilizarea unor noi metode, a unor 
noi principii (prospective) şi tehnologii, însoţite de 
noi forme de organizare a procesului de învăţământ 
– dezvoltarea prospectivă a personalităţii, devine un 
factor strategic pentru orice instituţie preocupată de 
formare. Procesul globalizării lansează noi provocări 
educaţiei. Odată ce ne afl ăm într-o perioadă în care 
globalizarea îşi face simţită tot mai mult prezenţa, 
se impune necesitatea ajustării valorilor tradiţionale 
la cele globale, ceea ce determină schimbări în pa-
radigma educaţională. Schimbările în paradigmele 
politice, sociale, economice, solicită şi ajustarea pa-
radigmei educaţionale, accentul fi ind pus pe acţiune 
şi participare. Într-o societate economică bazată pe 

cunoaştere, investiţia în proprietatea intelectuală şi în 
capitalul uman sunt esenţiale. 

Determinarea unor modalităţi de stabilizare şi 
dezvoltare a sistemului naţional de ocrotire a sănă-
tăţii impun o analiză riguroasă a tendinţelor mondi-
ale, a practicilor educaţionale prospective, ca factor 
determinant pentru dezvoltarea societăţii, precum şi 
a situaţiei actuale în sistemul sănătăţii din republică. 
Direcţiile strategice de monitorizare şi dezvoltare a 
sistemului ocrotirii sănătăţii, refl ectate în politicile de 
dezvoltare durabilă, trebuie să fi e elaborate în concor-
danţă cu tendinţele de dezvoltare a medicinii la nivel 
mondial. Necesitatea reformei în sistemul de formare 
medicală continuă din republică, are drept scop ajus 
tarea calităţii formării specialiştilor medicali din ţară 
la standardele internaţionale. 

Reieşind din problematica lumii contemporane, 
Văideanu G., în lucrarea sa Educaţia la frontiera 
dintre milenii [1], elucidează noile tipuri de conţi-
nut, ce vin să imprime educaţiei un caracter deschis, 
centrat pe cultivarea valorilor cultural-spirituale şi 
menţionează că acestea sunt: educaţia pentru pace, 
ecologie, pentru participare şi democraţie; educaţia 
demografi că, educaţia pentru schimbare şi dezvolta-
re, educaţia economică şi casnică modernă, educaţia 
pentru o nouă ordine internaţională, interculturală, 
pentru timpul liber şi pentru deprinderile fundamen-
tale ale omului. 

Evaluarea situaţiei reale a activităţii asistenţilor 
medicali în promovarea sănătăţii populaţiei la nivel 
comunitar în Republica Moldova şi implicarea spe-
cialiştilor medicali cu studii medii de specialitate în 
promovarea sănătăţii la nivel comunitar, reprezintă 
reforma de o importanţă majoră care recunoaşe ofi ci-
al  sănătatea drept o valoare primordială, fundament 
al bunăstării individului.

Strategiile de bază a dezvoltării sistemului primar 
de asistenţă medicală în RM, unde activitatea de pro-
movare a sănătăţii este realizată în special de asisten-
ţii medicali, prevede:

respectarea valorilor fundamentale în acorda-• 
rea asistenţei medicale populaţiei;
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fi nanţarea stabilă şi asigurarea asistenţei medi-• 
cale accesibile şi echitabile; 

orientarea spre asistenţa primară, defi nind • sar-
cinile de prevenire şi profi laxie a maladiilor şi com-
plicaţiilor acestora cu coordonarea efectivă a servici-
ilor primare, secundare şi terţiale;

acordarea asistenţei medicale califi cate prin • 
utilizarea tehnologiilor moderne, având drept scop 
principal ameliorarea sănătăţii populaţiei [2].

Este indiscutabil faptul că educaţia şi medicina 
modernă vor deveni din ce în ce mai preventive, ori-
entându-se spre o educaţie amplă, axată pe formarea 
unui mod sănătos de viaţă prin intermediul unui par-
teneriat durabil al asistenţilor medicali şi alţi parte-
neri: grădiniţele de copii şi şcolile (generaţia tânără), 
universităţile – tineretul studios, comunitatea civilă 
– membrii comunităţii. Astfel, în educarea populaţi-
ei orientarea spre prevenire se va amplifi ca începând 
mult mai devreme, prin sfaturi oferite tinerilor soţi 
pentru o procreare normală.

Racordarea sistemului de formare profesiona-
lă medicală continuă al asistenţilor medicali la ne-
cesităţile actuale şi de perspectivă ale sistemului de 
sănătate din ţară compatibile cu cerinţele europene, 
poate fi  realizată prin  fortifi carea nivelului de compe-
tenţe (cunoştinţe, capacităţi, atitudini) a  asistenţilor 
medicali în domeniul promovării sănătăţii. În acest 
context, optimizarea activităţii asistenţilor medicali  
în promovarea sănătăţii la nivel comunitar devine o 
necesitate stringentă. Iar elaborarea şi valorifi carea 
modelelor de promovare şi educaţie în sănătate a mo-
dului sănătos la nivel comunitar ar fi  o soluţie în acest 
sens.

Problema expusă cercetării este determinată de di-
vergenţa dintre importanţa formării medicale continue 
prospective, pe de o parte, şi absenţa unui model de 
formare continuă prospectivă a asistenţilor medicali 
axate pe educaţia pentru sănătate, pe de altă parte.

Scopul studiului: Elaborarea şi aprobarea unui 
model de program experimental relevant în formarea 
continuă prospectivă a asistenţilor medicali axat pe 
educaţia pentru sănătate a populaţiei în comunitate.

Obiectivele cercetării:
Analiza reperelor teoretice referitoare la for-1. 

marea  medicală continuă prospectivă.
Fundamentarea epistemologică a conceptului 2. 

„educaţie pentru sănătate” şi „educaţie pro-sănătate”.
Fundamentarea şi elaborarea Modelului pe-3. 

dagogic de formare continuă prospectivă a asistenţi-
lor medicali axat pe educaţia pentru sănătate.

Validarea experimentală a Modelului peda-4. 
gogic de formare continuă prospectivă a asistenţilor 
medicali axat pe educaţia pentru sănătate.

5. Aprobarea şi implementarea  modelului  de 

program experimental în formarea continuă prospec-
tivă a asistenţilor medicali axat pe educaţia pentru să-
nătate a populaţiei în comunitate.

Metodologia cercetării se constituie din: 1. Me-
tode teoretice: analiza, sinteza, compararea, generali-
zarea, sistematizarea conceptelor şi fenomenelor pe-
dagogice şi medicale 2. Metode experimentale: expe-
rimentul pedagogic; 3. Metode empirice: observaţia, 
anchetarea, chestionarea. 4. Metode de interpretare a 
datelor: analiza şi prelucrarea matematică şi statistică 
a rezultatelor experimentale.

Rezultatele şi discuţii:
Educaţia prospectivă se referă la proiectarea, or-

ganizarea şi structurarea demersurilor instructiv-for-
mative în concordanţă cu trasăturile defi nitorii ale 
societaţii viitorului. Termenul prospectiv, introdus de 
fi losoful francez G.Berger [10] spre sfârşitul sec.XX, 
semnifi că iniţial o atitudine, caracterizată prin necesi-
tatea de a lua decizii întemeiate, luându-se în conside-
rare nu doar consecinţele situaţiei trecute sau exigen-
ţele situaţiei prezente, ci şi implicaţiile acestor decizii 
în timp şi în viitor. Primele încercări de planifi care au 
apărut în perioada interbelică, fi ind consolidate mai 
apoi în anii 1960, alături de procedurile statistice şi 
fi nanciare de control. În această ordine de idei, EP 
necesită a fi  privită ca un fenomen multilateral, prin 
care învăţământul trebuie să asimileze schimbarea, 
dar şi să garanteze formarea capacităţilor de gestiu-
ne a schimbării pentru benefi ciarii studiilor, inclusiv 
în domeniul formării medicale continuă. Asimilarea 
schimbării în sistemul de învăţământ presupune pre-
luarea direcţiiilor de schimbare, dar şi adecvarea con-
ţinutului curricular la conţinutul şi ritmurile schimbă-
rilor în domeniul medicinii, fapt care poate fi  realizat 
doar prin aplicarea invenţiei, iniţiativei şi inovaţiei de 
către cadrele didactice.

După A.Huberman [11, cap.6] caracteristicile ge-
notipice şi fenotipice care împiedică schimbarea în 
învăţământ sunt: 

factorii exogeni•  de rezistenţă, care împiedi-
că pătrunderea schimbării în sistemul şcolar (de ex., 
modul de viaţă conservator al subiecţilor benefi ciari, 
birocraţia din sistemul de învăţământ ş.a.);

factorii endogeni•  de rezistenţă, care împiedi-
că producerea schimbării din interior (de ex., demoti-
varea subiecţilor, nivelul scăzut al comunicării ş.a.);

factorii de limitare• , care constituie piedici în 
calea difuzării unor noi idei şi a unor noi practici în 
întregul sistem şcolar (de ex., lipsa schimbului de ex-
perienţă sau a standardelor de calitate pentru imple-
mentarea schimbării).  

Considerăm binevenit a elucida în continuare va-
lenţele educaţiei prospective în realizarea schimbării 
şi asigurarea calităţii.
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Abordarea EP din perspectiva multidisciplinară 
– fi losofi că, socială, psihologică şi pedagogică – ne 
permite să identifi căm modul în care teoriile existen-
te se manifestă la nivelul practicilor instituţionale şi 
cotidiene din sistemul educaţional, fapt extrem de 
important pentru conceptualizarea EP. Conceptul de 
EP atât în procesul educaţional, mai larg, căt şi în cel 
universitar, în particular, desemnează un proces care 
poate fi  abordat prin prisma mai multor perspective 
teoretice: fi losofi că, socială, psihologică şi pedago-
gică.

Abordare fi losofi că prin care omenirea îşi dezvol-
tă capacitatea de a se raporta la zone tot mai extinse 
ale realităţii şi ale existenţei sale. Formarea şi dezvol-
tarea personalităţii se bazează pe rolul activ al conşti-
inţei umane, inclusiv al gândirii prospective, orienta-
rea personalităţii spre sistemul de valori. 

Abordarea socială analizează procesul educaţio-
nal ca activitate care lasă amprente asupra comporta-
mentului individului în viaţa socială. Educaţia este un 
mijloc de transfer de valori între societate şi individ şi 
asigură condiţii favorabile pentru asimilarea acestor 
valori.   

Abordarea psihologică se referă la dezvoltarea 
personalităţii din punct de vedere psihic, ca proces de 
modifi care a structurilor intelectuale ale personalităţii.

Abordarea pedagogică ca proces de formare şi 
dezvoltare a personalităţii studentului/cursantului, 
contextualizat în sistemul de învăţământ analizează 
EP prin raportarea acesteia la cerinţele curente şi de 
perspectivă ale societăţii. 

La începutul sec. XXI, în SUA apare conceptul de 
„şcoală a secolului 21” (şcoala de viitor). „Şcoala vi-
itorului” presupune crearea unor condiţii pedagogice 
necesare pentru punerea în aplicare a teoriei gândirii 
critice şi introducerea, în acest scop, a modelelor edu-
caţionale inovatoare, inclusiv a celor orientate spre 
creativitate individuală. În general, în sistemele edu-
caţionale contemporane accentul se pune pe „stilul 
individual” al învăţării. Se atestă şi anumite tendinţe 
la nivel naţional. Pentru a gândi şi a acţiona prospec-
tiv, apare necesitatea de analiză a tendinţelor de dez-
voltare a societăţii şi problematica educaţiei, precum 
şi relaţia dintre sistemul educaţional şi piaţa muncii 
din republică. Această analiză este determinată de 
necesitatea de a identifi ca strategiile de echilibrare a 
decalajului dintre ceea ce pregăteşte sistemul educa-
ţional şi cerinţele pieţii muncii, precum şi planifi carea 
strategică în evitarea acestuia în viitor.

Potrivit experienţelor internaţionale, în ultimele 
două decenii, majoritatea guvernelor elaborează stra-
tegii de dezvoltare durabilă, având menirea să deter-
mine vectorul dezvoltării perpetue pe plan ecologic, 
economic, politic şi social. În anul 2000, Republica 

Moldova a elaborat Strategia Naţională Pentru Dez-
voltare Durabilă „Moldova XXI”, prin care s-au ela-
borat recomandări concrete de dezvoltare a ţării pen-
tru perioada 2001-2020. Obiectivul principal stipulat 
în Strategie... este „bunăstarea, sănătatea şi educaţia 
societăţii în corelaţie cu cerinţele de conservare şi re-
generare a resurselor naturale, precum şi cu garanţi-
ile pentru generaţiile viitoare.  

În ceea ce priveşte direcţiile strategice ale dez-
voltării durabile în domeniul educaţiei este necesară 
normalizarea actualei situaţii precare a învăţămân-
tului obligatoriu în teritoriu. După gradul de impor-
tanţă, garantarea reală a accesului egal la educaţie 
echivalează cu alegerea corectă a obiectivelor stra-
tegice de dezvoltare durabilă. În acest sens, Legea 
învăţământului (art. 5. Obiectivele învăţământului) 
şi Regulamentul cu privire la organizarea formării 
profesionale continue propun facilitarea integrării so-
ciale a persoanelor în concordanţă cu aspiraţiile lor 
profesionale şi necesităţile pieţii muncii. 

Un aspect  important în cadrul analizei concep-
tului de educaţie  prospectivă  îl prezintă evaluarea 
competenţelor prospective. Evaluarea calitativă în 
învăţământul modern este mereu ancorată în actuali-
tate. Până nu demult, evaluarea acordă o mare atenţie 
preciziei şi măsurării rezultatelor, ca modalitate de 
asigurare a obiectivităţii şi comparabilităţii. Analiza 
efectelor negative ale evaluării atât asupra curriculu-
mului, cât şi asupra activităţilor de predare-învăţare, 
a generat un interes crescut pentru un nou mod „de a 
gândi”. Diversitatea funcţiilor pe care aceasta le exer-
cită, precum predicţia, reglarea sistemului, selecţia 
şi controlul, poziţionează această etapă drept una de 
intermediere pentru preluarea unui nou ciclu al pro-
cesului educaţional, stimulând cercetările intreprinse 
în direcţia defi nirii mai riguroase a obiectivelor edu-
caţionale, astfel devenind etapă care asigură continu-
itatea procesului educaţional. 

Evaluarea anticipativă este evaluarea acţiunilor 
ce urmează a fi  realizate şi anticiparea consecinţelor 
acestei acţiuni.

Procesul de evaluare a competenţei prospecti-
ve necesită a fi  realizat la fi ecare etapă de formare. 
Etapele de formare au fost considerate drept nivele 
de complexitate ale procesului educaţional, nivele pe 
care le vom descrie în cele ce urmează:

Nivelul de cunoaştere•  este nivelul care se 
centrează pe receptare şi memorare. Acest nivel pune 
bazele formării şi dezvoltării individului. Cunoştinţe-
le obţinute în procesul învăţării se sprijină prioritar pe 
capacităţile de memorare. Benefi ciarii educaţionali 
reţin informaţiile ştiinţifi ce şi nu pătrund în esenţa 
problemei. Ei defi nesc unele noţiuni, fapte, legi şi re-
produc unele date. Este o învăţare superfi cială, unde 
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rolul gândirii prospective cognitive rămâne minor. 
Este nivelul de formare a cunoştinţelor fundamentale, 
bazate prioritar pe memorare şi mai puţin pe mobili-
zarea sistemului de gândire.

Nivelul de • aplicare este nivelul care permite 
benefi ciarului să aplice cunoştinţele însuşite, să recur-
gă la procesele cognitive, iar cu ajutorul gândirii să 
caute modalitatea de a opera cu cunoştinţele, iniţiind 
dezvoltarea capacităţilor mentale de analiză, sinteză, 
generalizare.

Nivelul de integrare•  este nivelul creator ce 
dezvoltă procesele mentale de analiză prospectivă 
participativă şi decizională, de sinteză, de generaliza-
re şi formează gândirea ştiinţifi că prospectivă. Pentru 
formarea competenţelor prospective se folosesc pe 
larg rezolvarea situaţiilor–problemă reale personale, 
profesionale şi sociale. Acest nivel integrează rezulta-
tele nivelelor prezentate anterior. Este nivelul în care 
benefi ciarul educaţional operează singur cu cunoş-
tinţele interiorizate, personalizate, exteriorizând stra-
tegii în rezolvarea situaţiilor semnifi cative, demon-
strând performanţele individuale atinse în procesul 
de formare a competenţei. Benefi ciarul educaţional 
îşi poate imagina şi utiliza procesul de acţiune, poate 
elabora şi realiza în practică proiecte de lucru. 

Concluzii:
1. Procesul globalizării învăţământului  lansea-

ză noi provocări în educaţie şi  impune necesitatea 
ajustării valorilor tradiţionale la cele globale, ceea ce 
determină schimbări în paradigma educaţională. 

2. Educaţia constituie un fenomen uman complex 
şi unitar ce include mai multe dimensiuni, care inter-
acţionează, participând activ la formarea personalită-
ţii individului.

3. Educatia prospectivă reprezintă una din dimen-
siunile sectoriale ale activităţii de formare/dezvoltare 
a personalităţii pentru a face faţă cerinţelor de viitor, 
proiectată şi realizată pe baza valorilor fundamentale 
umane.

4. Modelul pedagogic al EP, ce reprezintă un con-
cept pedagogic fundamental, de tip orientator, care 
direcţionează toate aspectele actului educativ spre 
pregătirea benefi ciarului educaţional pentru viitor.

5. Educaţia prospectivă reprezintă o dimensiune 
educaţională, care are drept scop formarea unei per-
sonalităţi capabilă să se adapteze situaţiilor şi cerin-
ţelor de mâine, în funcţie de experienţa trecută şi în 
baza analizei situaţiei prezente
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Rezumat
În procesul de evaluare a calităţii serviciilor de sănătate se întâlnesc multe defi cienţe ce ţin mai ales de metodologie. 

Pentru toate tehnologiile medicale  este necesară o selecţie pe criteriul cost-efi cienţei. Elementul cheie pentru un sistem 
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de sănătate efi cient este o investiţie adecvată, corelată cu o folosire a resurselor fi nanciare într-o modalitate cost-efi cientă.  
Scopul cercetării este abordarea problemei  complexităţii evaluării calităţii serviciilor de sănătate  în strânsă legătură cu 
criteriul cost-efi cienţei  şi altor criterii care ne permit să identifi căm un sistem al efi cienţei serviciilor de sănătate. Prin-
cipalul obiectiv al cercetării a fost studierea indicatorilor necesari pentru elaborarea unui model al efi cienţei serviciilor 
medicale. Materialele studiate au fost datele din fi şa pacienţilor trataţi în staţionar. Au fost clasterizaţi principalii indica-
tori precum sunt: utilizarea patului; rotaţia patului, numărul de pacienţi trataţi de un medic şi alţii (în total 17 la numar) 
care ne-au permis să elaborăm metodologia  de calcul a cost-efi cienţei serviciilor medicale şi să propunem un model al 
Sistemului Naţional al  Efi cienţei Serviciilor Medicale.

Cuvinte-cheie: calitate, efi cienţă, cost-efi cienţă, model

Summary. Some development aspects of the National System of Health Services Effi ciency Model
In assessing the quality of health services, we meet many shortcomings especially related to methodology. A cost-

effective selection criteria is required or all medical technologies. The key to an effective health system is a suitable 
investment, coupled with the use of fi nancial resources in a cost-effective way.  The aim of the research is addressing the 
complexity of health services quality evaluation in close connection with cost-effectiveness and other criteria, which al-
low us to identify a system effi ciency of health services. The main objective of the research was to study the main indexes 
for developing an effi ciency healthcare model. The materials studied were the data from patients treated in hospitals. Key 
indexes were clustered, such as: hospital spots used; rotation of beds; number of patients treated by a doctor etc. (a total of 
17 indexes). This calculus allowed us to develop the methodology for calculating the cost-effectiveness of health services 
and propose a National System of Health Services Effi ciency Model. 

Key words: quality, effi ciency, cost-effectiveness, model

Резюме. Некоторые аспекты в разработке  модели  Национальной системы эффективности медицинских 
услуг

При оценке качества медицинских услуг встречаются много недостатков, особенно связанные с методологией. 
Для всех медицинских технологий необходимы экономичные критерии отбора. Ключ к эффективной системы 
здравоохранения является подходящей инвестиции, в сочетании с использованием финансовых ресурсов  
эффективным образом. Целью исследования является  интегральное решение сложных критериев оценки качества 
медицинских услуг тесно связанные с другими критериями, которые позволяют нам определить эффективность 
системы медицинского обслуживания. Основная цель исследования заключалась в изучении показателей, 
необходимых для разработки модели эффективности здравоохранения. Материалы исследования служили данные 
от пациентов которые проходили лечение  в больнице. Были ранжированы ключевые показатели, такие как: 
использование койки; оборот койки, число вылеченных пациентов у врача и другие (всего 17 показателей), что 
позволило нам разработать методику расчета экономической эффективности медицинских услуг и предложить 
модель национальной системы эффективности здравоохранения. 

Ключевые слова: качество, эффективность, экономическая эффективность, модель

Succesul unei instituţii medicale depinde în mare 
măsură de implementarea şi menţinerea unui sistem 
de management al calităţii, care are drept scop îm-
bunătăţirea continuă a performanţei şi este axat la 
necesităţile tuturor actorilor participanţi în acest sis-
tem. Actualmente în procesul de evaluare a calităţii 
serviciilor de sănătate se întâlnesc multe defi cienţe 
ce ţin mai ales de metodologie. Totodată trebuie de 
menţionat  că este  imposibil de-a propune  un sistem 
de sănătate  care ar putea  furniza tuturor, din resurse 
publice, toate tehnologiile medicale, astfel încât este 
necesară o selecţie a acestora pe criteriul cost-efi cien-
ţei. Elementul cheie pentru un sistem de sănătate efi -
cient este o investiţie adecvată, corelată cu o folosire 
a resurselor fi nanciare într-o modalitate cost-efi cien-
tă. Dacă ne propunem să asigurăm accesul universal 
şi echitatea în sănătate, în fi nanţarea sănătăţii şi în 
utilizarea serviciilor medicale  la bază trebuie să  fi e 
aplicată cost-efi cienţa.

În acest studiu ne-am pus ca scop să abordăm pro-
blema complexităţii evaluării calităţii serviciilor de 
sănătate  în strânsă legătură cu criteriul cost-efi cienţei  
şi altor criterii care ne permit să identifi căm un sistem 
al efi cienţei serviciilor de sănătate.

Principalul obiectiv al cercetării a fost studierea 
indicatorilor necesari pentru elaborarea unui model al 
efi cienţei serviciilor medicale.

Material şi metode 
În cercetare au fost folosite aşa  metode ca metoda 

statistică,  economice, expertiză, comparaţie şi altele, 
care ne-au permis atingerea obiectivelor propuse. Au 
fost examinate metodologiile savanţilor de peste ho-
tare precum şi celor autohtoni pentru a fi  folosite la 
elaborarea modelului Sistemului   Naţional al  Efi ci-
enţei Serviciilor Medicale. Drept material de studiu 
au servit indicatorii de structură, proces  şi rezultat 
din fi şele bolnavilor externaţi din unele secţii ale Spi-
talului Clinic Republican (numărul de complicaţii la 
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un pacient, numărul de pacienţi externaţi cu însănă-
toşire raportaţi la un medic şi o asistentă, numărul 
de pacienţi externaţi cu ameliorare raportaţi la un 
medic şi o asistentă, numărul de pacienţi externaţi 
fără schimbări raportaţi la un medic şi o asistentă, 
numărul de pacienţi externaţi cu  agravare raportaţi 
la un medic şi o asistentă şi numărul de pacienţi de-
cedaţi).

Calitatea serviciilor este unul din aspectele prin-
cipale a cercetării şi reprezintă un fenomen global, 
legat în mod direct de aspectele cotidiene ale vieţii 
umane iar lipsa  calitatea  afectează întreaga populaţie 
prin multiplele sale consecinţe. Clasicii, care au im-
pulsionat dezvoltarea fenomenului de calitate şi im-
plementarea sistemelor de calitate au fost W. Edwards 
Deming, Joseph M. Juran, Armand Vallin Feigenba-
um, Kaoru Ishikawa,  Philip Crosby  şi A. Donabe-
dian,  urmaţi de-o pleiadă de specialişti în domeniul 
calităţii din toată lumea au perceput acest fenomen, 
după cum urmează în lucrările în care se analizează 
acest fenomen [5,6].

Analiza metodelor existente ne-au permis să de-
terminăm principalele componente ale cost-efi cienţei 
serviciilor de sănătate care poate fi   prezentată ca re-
zultatul calităţii, productivităţii,  şi costului tratamen-
tului pacientului. Este important de menţionat   că 
toate rezultatele menţionate trebuie să fi e cuantifi cate 
(evaluate ca număr). Nivelul indicatorilor supuşi ana-
lizei este conveţional (nu real) şi a fost folosiţi pentru  
testarea metodei.

Productivitatea 1. 
Productivitatea activităţii personalului medical 

în spital este caracterizat prin următorii 5 indicatori 
supuşi cuantifi cării: 1 Utilizarea patului; 2. Rotaţia 
patului; 3. Durata medie de spitalizare; 4. Numărul de 
pacienţi trataţi de un medic; 5. Numărul de pacienţi 
trataţi la o asistenta medicală.

Algoritmul  calculării Indexului de Productivitate 
urmează să se facă începând cu clasifi carea indicato-
rilor în două clastere:

Claster nr.1. Indicatori pozitivi de Productivitate; 
Claster nr. 2. Indicatori negativi de Productivita-

te.
Indicatorul pozitiv de Productivitate este acel  in-

dicator care  sporeşte (măreşte) nivelul productivităţii. 
Drept exemplu, ,,Utilizarea patului”, cu cât mai mare 
este acest indicator cu atât mai mare este Productivi-
tatea muncii în secţia dată. Prin urmare indicatorul 
,,Utilizarea patului” reprezintă un indicator pozitiv. 

Indicatorul negativ este indicatorul care reduce 
nivelul de productivitate. Drept exemplu, cu cât este 
mai mare durata de spitalizare cu atât este mai mică 
productivitatea. Prin urmare indicatorul  ,,Durata de 
spitalizare” este indicator negativ.  

Tabelul 1
Clasterizarea Indicatorilor de Productivitate

Nr. 
d/o Claster Indicatori

1 Pozitiv:

1. Utilizarea patului.
2. Rotaţia patului.
3. Numărul de pacienţi trataţi de un 
medic.
4. Numărul de pacienţi trataţi la o 
asistenta medicală.

2 Negativ: 5. Durata de spitalizare.

Calitatea2.    
Calitatea ca rezultat al  tratamentului este cuan-

tifi cat prin intermediul a şapte indicatori: 1- numărul 
de complicaţii la un pacient; 2- numărul de pacienţi 
externaţi cu însănătoşire raportaţi la un medic şi o 
asistentă; 3- numărul de pacienţi externaţi cu ameli-
orare raportaţi la un medic şi o asistentă; 4- numărul 
de pacienţi externaţi fără schimbări raportaţi la un 
medic şi o asistentă; 5- numărul de pacienţi externaţi 
cu  agravare raportaţi la un medic şi o asistentă;  6- 
numărul de pacienţi decedaţi şi 7- aprecierea închisă a 
calităţii de tratament din partea pacientului. 

Limitele de apreciere a calităţii serviciilor medi-
cale pe perioada tratamentului din partea pacientului 
include:  ,,gradul minimal a calităţii - “1”. Gradul ma-
ximal a calităţii - “100”.

Rezultatele clasterizării indicatorilor de calitate al 
tratamentului sunt prezentate în tab. 2.

Tabelul 2
Clasterizarea Indicatorilor de Calitate  

Nr. 
d/o

Clas-
ter Indicatori

1 Pozi-
tiv:

6. numărul de pacienţi externaţi cu însănă-
toşire raportaţi la un medic şi o asistentă;
7. numărul de pacienţi externaţi cu amelio-
rare raportaţi la un medic şi o asistentă;
8. aprecierea închisă a calităţii de tratament 
din partea pacientului.

2 Nega-
tiv:

9. numărul de complicaţii la un pacient;
10. Numărul de pacienţi externaţi cu  agra-
vare raportaţi la un medic şi o asistentă;
11.  Numărul  de pacienţi externaţi fără 
schimbări raportaţi la un medic şi o asis-
tentă;
12. Numărul de pacienţi decedaţi raportaţi 
la un medic şi o asistentă.

Din cei şapte indicatori de calitate al tratamentu-
lui s-a dovedit că 3 sunt pozitivi şi 4 negativi. 

3. Costul.
Mărimea costului diferă de la caz la caz şi depinde 

de câteva variabile de care în mare măsură depinde şi 
efi cienţa. Cu cât sunt mai mari cheltuielile fi nanciare la 
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serviciile de sănătate, cu atât este mai mic nivelul efi -
cienţei economice a tratamentului. Bazândune pe pos-
tulatul  că ,,efi cienţa economică este  maximală atunci 
când  cheltuielile sunt minimale”, noi am constatat că 
rezultatul tratamentului va fi  mai mare atunci când:

costul unei ore de muncă a medicului va fi  mai • 
mic;  

costul unei ore de muncă a asistentei medicale • 
va fi  mai mic;  

 costul  mediu al unei ore de muncă a persona-• 
lului aixiliar va fi  mai mic;  

costul medicamentelor administrate unui paci-• 
ent tratat va fi  mai mic;

costul  unei zile de spitalizare a pacienţului va • 
fi  mai mic.

Este important că costul cheltuielilor fi nanciare în 
diferite secţii clinice a unui spital  să fi e comparabile 
între ele deoarece activează în acelaş regim de mun-
că. Comparaţia trebuie de făcut minimum în perioada 
de o lună.   

În procesul de evaluare şi elaborare a metodolo-
giei noi n-am găsit indicatori pozitivi la acest capitol. 
Toţi cei cinci indicatori de Cost sunt  clasifi caţi ca 
indicatori negativi (tab. 3).

Tabelul 3
Clasterizarea indicatorilor de cost

Nr. 
d/o Claster Indicatori

1 Pozitiv: “ – “  nu sunt indicatorii

2 Negativ:

13. Costul a unei ore de muncă 
Medicului 
14. Costul a unei ore de muncă 
Asistentei Medicale
15. Costul a unei ore de Muncă 
Personalului Aixiliar
16. Costul Medicamentelor consumate 
al Pacientului tratat
17. Costul unei zi de spitalizare a 
Pacientului

4.Tehnologia de calcul a Cost-Efi cienţei.  
Pentru determinarea Cost – Efi cienţei a tratamen-

tului noi ne-am propus calcularea aşa-numitului ,,In-
dex integral”, care include:  

1. Index de Calitate. 
2. Index de Productivitate. 
3. Index de Cost.
Trebuie de menţionat că clasterizarea indicatori-

lor la parametrii ,,pozitivi” şi ,,negativi” se face cu  
aplicativ. Prin metode matematice calcularea indica-
torilor pozitivi şi negativi se realizează în mod diferit 
conform metodologiei [4]. 

Ca exemplu, prezentăm calcularea Indexului de 
Productivitate pentru indicatorii ,,pozitivi” şi ,,nega-
tivi”. 

Pentru indicatorii pozitivi se utilizează algoritmul 
din 4 paşi:

Pasul 1. „Etalon” de Productivitate; 
Pasul 2. Calcularea nivelului de ,,pierderi” pentru 

fi ecare indicator; 
Pasul 3. Calcularea nivelului de ,,pierderi” medii 

pentru fi ecare secţie clinică;
Pasul 4. Calcularea Indexului de Productivitate.
În tabela 4 este prezentat algoritmul de calculare 

a Indexului de Productivitate prin indicatorul  pozi-
tiv ,,Utilizarea Patului”. În exemplu dat sunt folosite  
date condiţionale (nu sunt reale).  

Tabelul 4
Utilizarea patului 

Nr. d/o Secţie Zile
1 Chirurgie generală 29,7
2 Chirurgie vasculară 26,1
3 Chirurgie septică 24,8

Pasul 1. „Etalon” de Productivitate 
,,Etalonul” de Productivitate este Utilizarea Patu-

lui cu gradul maximal. Gradul maximal este “100”. 
Gradul minimal este “1”. Gradul de la “1” până la 
“100” reiese din calcularea ,,pierderilor”.   

Pasul 2. Calcularea nivelului de “pierderi” pentru 
indicatori pozitivi. 

Pentru indicatori pozitivi calcularea ,,pierderi” se 
realizează prin formula /1/, descrisă în sursa folosită 
anterior [4].

Pi      =
MAX - Xi / 1 / -----------------------------
MAX - MIN

unde: 
MAX – valoarea maximală a utilizării patului.
În cele trei secţii clinice menţionate în tabelul 4 se 

arată că utilizarea maximală a patului este de  29,7 zile 
(secţia Chirurgie generală), deci MAX = 29,7 zile.

MIN –  valoarea minimală a utilizării patului.
În tabelul 4 se arată că în cele 3 secţii clinice va-

loarea MIN = 24,8 zile (secţia Chirurgie septică).
Xi  – valoarea utilizării patului în secţia “i” (de 

exemplu secţia Chirurgia Generală X1 = 29,7 zile). 
Calcularea nivelului de ,,pierderi” pentru indica-

torul utilizarea patului este prezintă în tab. 5.
Tabelul 5

Nivelul de ,,pierderi” a utilizării patului (indicator 
pozitiv)

Nr. 
d/o Secţie Clinică Zile ,,Pierderi”

1 Chirurgie generală 29,7 0,00
2 Chirurgie vasculară 26,1 0,68
3 Chirurgie septică 24,8 1,00
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Din tab. 5 rezultă, că ,,pierderi” minimale (Pmin = 
“0,00”) au fost obţinute la secţia Chirurgie generală 
cu utilizarea patului de 29,7 zile. În secţia Chirurgie 
septică cu utilizarea patului de 24,8 zile nivelul ,,pier-
deri” au fost maximale (Pmax = “1,00”). Este vădit, că 
cu cât este mai mare nivelul de ,,pierderi”, cu atât este 
mai mic Indexul de Productivitate.  

Pasul 3. Calcularea nivelului de ,,pierderi” medii 
în fi ecare secţia clinică.  

Rezultatele nivelului de ,,pierderi” medii sunt 
prezentaet în tab. 6.

Rezultatele din tab. 6 arată că ,,pierderi” maxima-
le medii au fost obţinute în secţia Chirurgie septică 
(“0,94”). În secţia Chirurgie generală au fost înregis-
trate  ,,pierderi” minimale medii (0,46). 

Pasul 4. Calcularea Indexului de Productivitate.
Indexul de Productivitate se calculează după for-

mulă / 2 /. 

I Productivitate = (1 - PPierderi medii) * 100 / 2 / 

unde:
I Productivitate –  index de productivitate 
 P(Pierderi medii) – valoarea pierderi medii (tab. 6) 
 Rezultatele calculării Indexului de Productivitate 

sunt prezentate în tab. 7. 
Tabelul 7

Index de Productivitate din  indicatorii pozitivi

Nr. 
d/o

Secţie Cli-
nică

,,Pier-
derea 

medie”
Index de Productivitate

1 Chirurgie 
generală 0,46 (1 – 0,46) * 100 = 54% - max

2 Chirurgie 
vasculară 0,51 49%

3 Chirurgie 
septică 0,94 6% - min

Rezultatele calculării au arătat că secţia Chirur-
gie generală a obţinut Index de Productivitate egal 
cu 54% din 100% (locul 1). Pe locul doi după  pro-
ductivitate s-a plasat secţia Chirurgie vasculară care 
înscrie 49%. Secţiei Chirurgie septică îi revine  locul 
trei cu o productivitate de 6%.  

Pasul 2. Calcularea nivelului de ,,pierderi” pentru 
indicatori negativi. 

Din toţi indicatori de productivitate este şi un in-
dicator ,,negativ” - ,,Durata medie  de spitalizare”.

Pentru calcularea acestui indicator noi am folosit 
formula /3 /.

Pi      =
MIN - Xi / 3 / --------------------------------
MIN - MAN

unde:
MIN – valoarea minimală a duratei de spitalizare 

a pacienţilor din 3 secţii chirurgicale. 
MAX – valoarea maximală a duratei de spitaliza-

re a pacienţilor din 3 secţii chirurgicale. 
Xi  – valoarea utilizării patului în secţia “i”. 
Rezultatele duratei medii de spitalizare sunt pre-

zentate în tab.8 şi demonstrează că ,,pierderi” ma-
ximale au fost obţinute în secţia Chirurgie septică 
(“1,00”). În secţia Chirurgie vasculară  ,,pierderi” mi-
nimale au constituit (0,00). 

Tabelul 8
Nivelul de ,,pierderi” a duratei de spitalizare  

(indicator negativ)

Nr. 
d/o Secţie Clinică

Durata medie
de Spitaliza-

re. Zile
“Pierderi”

1 Chirurgie generală 7,3 0,33

2 Chirurgie vascu-
lară 6,9 0,00

3 Chirurgie septică 8,1 1,00

După obţinerea nivelului de ,,pierderi” a fost cal-
culat Indexul de productivitate (tab. 9).

Tabelul 9
Index de Productivitate din indicatori negativi

Nr. 
d/o Secţie ,,Pierderi” Index

de Productivitate

1 Chirurgie 
generală 0,33 (1 - 0,33) * 100 = 67%

2 Chirurgie 
vasculară 0,00 100% - max

3 Chirurgie 
septică 1,00 0% - min

Tabelul 6
Nivelul de ,,pierderi” medii în 3 secţii clinice

Nr. 
d/o Secţia

“Pierderi”
Pierderi

mediiUtilizarea pa-
tului

Rotaţia 
patului

Număr paci-
enţi trataţi la 

un medic

Număr pacienţi 
trataţi la o asis-
tentă medicală

1 Chirurgie generală 0,00 0,27 1,00 0,58 0,46 - min
2 Chirurgie vasculară 0,68 1,00 0,34 0,00 0,51
3 Chirurgie septică 1,00 0,76 0,98 1,00 0,94 – max
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Din tab. 9 se vede că după indicatorul ,,negativ” 
durata medie de spitalizare în secţia Chirurgie vas-
culară s-a obţinut Indexul de Productivitate maximal 
(100%). Pe locul doi, după productivitate, secţia Chi-
rurgie generală care a înregistrat 67%. Secţia Chirur-
gie septică s-a plasat pe locul trei cu productivitatea 
de 0%.

Indexul de Productivitate revine  din valoarea 
medie a sumei indicatorilor pozitivi şi   negativi (tab. 
10). 

Din tab. 10 noi vedem că secţia Chirurgie Vas-
culară a obţinut Indexul de Productivitate maximal 
(74,5%). Secţia Chirurgie Generală a ocupat locul 2 

cu Index de Productivitate egal cu 60,5%. Indexul de 
Productivitate minimal a fost în secţia Chirurgie sep-
tică (3,0%).  

Index de Cost-Efi cienţă şi Rank Secţii Chirurgi-
cale.

Algoritmul descris mai sus a fost utilizat pentru 
calcularea Indexului de Calitate şi Indexului de Cost. 
Trei valori de Indice (Productivitate, Calitate, Cost) 
a permis calcularea Indexulul de Cost-Efi cienţă (tab. 
11).

Rezultatele cercetării au arătat că folosind  indi-
catori selectaţi (17 indicatori) putem determina Inde-
xul  Cost-Efi cienţei, care include următoarele:
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COST-EFICIEN�A REZULTATULUI 
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INDEX integral COST-EFICIEN : 
Calitate + Productivitate + Cost 

Fig. 1. Modelul Sistemului   Naţional al  Efi cienţei Serviciilor Medicale

Tabelul 10
Index de Productivitate ,,pozitivi” şi ,,negativi”

Nr. d/o Secţie Clinică
Index de Productivitate

indicatorilor Index
de Productivitate Medie,,pozitivi” ,,negativi”

1 Chirurgie generală 54% 67% 60,5%
2 Chirurgie vasculară 49% 100% 74,5%
3 Chirurgie septică 6% 0% 3,0%

ŢA
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secţia Chirurgie vasculară 69,8% (rang I),• 
secţia Chirurgie generală 60,8% (rang II),• 
secţia Chirurgie septică 38,7% (rang III).• 

Folosind această metodologie la analiza integrală 
a sistemului de sănătate cu cercetarea nemijlocită a 
tuturor componentelor de asistenţă medicală (Asis-
tenţă medicală de urgenţă, Asistenţă medicală prima-
ră, Asistenţă specializată de ambulatoriu şi Asistenţa  
spitalicească) în raport cu indicatorii de structură, 
process şi rezultat şi randomizarea rezultatelor menţi-
onate putem propune  un model  al Sistemului   Naţi-
onal al  Efi cienţei Serviciilor Medicale fi gura 1.

Concluzii:
1. Este prezentat modelul de cost-efi cienţă servi-

ciilor medicale la nivel naţional.
2. Este efectuată clasterizarea indicatorilor la 2 

clase: parametrii ,,positivi” şi ,,negativi”.
3. Este prezentat algoritmul de calculare a Inde-

xului de Productivitate, de Calitate şi de Cost. 
4. Sunt descrise rezultatele de proiectare a Inde-

xului de Cost-Efi cienţă în 3 secţii chirurgicale.
5. Este propus Modelul Sistemului Naţional al  

Efi cienţei Serviciilor Medicale.

Recomandări:
Pentru implementarea modelului de cost-efi cienţă 

este necesar de-a: 
selecta criterii de calitate, productivitate şi cost • 

pentru Asistenţă medicală primară, Asistenţă specia-

lizată,  Asistenţă de ambulator şi Asistenţă medicală 
de urgenţă.

elabora Softul pentru calcularea automatizată a • 
Indexului de Cost-Efi cienţă

aproba Softul la Spitalul pilot.      • 
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Tabelul 11
Index de Cost-Efi cienţă în 3 secţii clinice

Nr. 
d/o Secţie Clinică Index de Index de

Cost-Efi cienţă
R a n k

calitate productivitate cost
1 Chirurgie generală 57,8% 60,5% 64,1% 60,8% II
2 Chirurgie vasculară 57,6% 74,5% 77,3% 69,8% I
3 Chirurgie septică 54,9% 3,0% 58,2% 38,7% III

REZULTATE  DE  EXPERIMENT A  MODELULUI PEDAGOGIC  
ÎN EDUCAŢIA PENTRU  SĂNĂTATE A ASISTENŢILOR   MEDICALI

Angela Baronca, Universitatea de Stat de Medicină şi Farmacie ,,Nicolae Testemiţanu”

Rezumat
În această lucrare se descrie rezultatele de experiment a modelului pedagogic  care   are ca scop instruirea continuă 

a asistenţilor medicali în formarea unui mod de viaţă sănătos a populaţiei la nivel comunitar. Rezultatele  experimentului 
modelului pedagogic   include: analiza tematică a  instruirii modulului  modului de viaţă sănătos, determinarea nivelului 
de competenţă  în baza testării aprecierea nivelului de cunoştinţe în educaţia continuă a asistenţilor medicali.

Summary. The experiment results of the pedagogical model in the health education of the medical assis-
tants

In this scientifi c paper there are described the experiment results of the pedagogical model in the health education 
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of the medical assistants whose purpose was the validation of the health education focused on the formation of prospec-
tive competencies of the health promotion by the medical assistants  at the community level. The experiment results of 
the pedagogical model include: the analysis of the thematic refi nement module, education for health,  the determination 
of the prospective competencies level in the domain of the health education, the experimental intervention for refi nement, 
the medical assistance in internal diseases, the establishment of the formation level of the prospective competencies on 
the basis of the fi nal test. 

Key words: experiment, module, education, validation, formation, competences, determination, prospective

Резюме. Результаты эксперимента  педагогического  моделя образования здoрового образа жизни,  
медицинских сестер

В этой научной статье описаны результаты эксперимента  педагогического  моделя целью внедрения 
перспективного непрерывное  формирование в системе образования медицинских сестер здoрового образа жизни 
насилению на общинном уровне. Результаты эксперимента  педагогического моделя  включают в себя: анализ 
моделя тематического  образования здoрового образа жизни, определение перспективных уровень компетенций в 
области здравоохранения, вмешательство экспериментальное для совершенствования образования утверждение  
на базе тестирования, уровени компетенций перспективных  образования медицинских сестер. 

Ключевые слова: эксперимент, модуль, образования, проверки, формирование, компетенция, определению 
перспективных

Actualitatea problemei
 Procesul globalizării lansează noi provocări edu-

caţiei, şi impune necesitatea ajustării valorilor tradiţi-
onale la cele globale, ceea ce determină schimbări în 
paradigma educaţională. 

Schimbările în paradigmele politice, sociale, eco-
nomice, solicită şi ajustarea paradigmei educaţionale, 
accentul fi ind pus pe acţiune şi participare.

 Într-o societate economică bazată pe cunoaştere, 
investiţia în proprietatea intelectuală şi în capitalul 
uman sunt esenţiale. De aici şi necesitatea particula-
rizării unei dimensiuni specifi ce a procesului de for-
mare a personalităţii, denumită educaţia prospectivă 
(EP), devine cu deosebire importantă. Restructurarea 
sistemului de formare continuă a asistenţilor  medicali 
reprezintă un obiectiv strategic pentru dezvoltarea 
sistemului de sănătate din Republica Moldova. De-
terminarea unor modalităţi de stabilizare şi dezvoltare 
a sistemului naţional de ocrotire a sănătăţii impun o 
analiză riguroasă a tendinţelor mondiale, a practicilor 
educaţionale prospective, ca factor determinant pen-
tru dezvoltarea societăţii, precum şi a situaţiei actua-
le în sistemul sănătăţii. Dezideratul nominalizat este 
axat pe formarea de către specialiştii medicali cu stu-
dii medii de specialitate a unei culturi sanitare la toate 
grupurile sociale, precum şi pe elaborarea, valorifi -
carea strategiilor şi mijloacelor educative adecvate 
formării unui comportament sănătos/mod sănătos de 
viaţă.

Problema cercetării este determinată de diver-
genţa dintre importanţa formării medicale continue 
prospective, pe de o parte, şi absenţa unui model de 
formare continuă prospectivă a asistenţilor medicali 
axate pe educaţia pentru sănătate, pe de altă parte.

Scopul experimentului: Experimentul pedagogic 

a avut drept scop validarea Educaţiei pentru sănătate 
centrată pe formarea competenţelor prospective de 
promovare a sănătăţii de către asistenţii medicali la 
nivel comunitar.

Obiectivele experimentului:
analiza modulului de perfecţionare tematică • 

Educaţie pentru sănătate;
diagnosticarea nivelului de competenţe pro-• 

spective în domeniul educaţiei pentru sănătate la 
eşantionul implicat în experiment;

intervenţia experimentală prin intermediul • 
modulului de perfecţionare Asistenţa medicală în boli 
interne (demers disciplinar) şi a modulului de perfec-
ţionare tematică Educaţie pentru sănătate (demers in-
fuzional); 

stabilirea, în baza testării fi nale, a nivelului • 
de formare a competenţelor prospective (în grupul 
experimental şi în grupul de control).

Metode şi tehnici de investigaţie: 
Studiul s-a realizat în cadrul Depatamentului de 

Formare Medicală Continuă cu Studii Medii a Speci-
aliştilor Medicali şi  Farmacişti. 

Pentru demonstrarea funcţionalităţii modelului 
proiectat de noi s-au parcurs trei etape:

Pentru realizarea demersului investigativ s-au uti-
lizat următoarele metode:

analiza documentelor ofi ciale�  (Legea Învăţă-
mântului, Politica Naţională de Sănătate 2007-2012, 
Strategia de dezvoltare a sistemului de sănătate în pe-
rioada 2008-2017 şi curricula disciplinară);

chestionarul „Evaluarea aspectelor dimensi-� 
unii prospective” pentru cursanţi ;

chestionarul „Evaluarea nivelului de forma-� 
re a competenţelor prospective” după demersul auto-
nom pentru cursanţi.
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În perioada 2009-2010, prin intermediul experi-
mentului formativ, în care au fost implicaţi cursanţii de 
la specialitatea Medicna genarală, califi carea Asistent 
medical, ne-am axat pe formarea competenţelor spe-
cifi ce în educaţia pentru sănătate din cadrul discipli-
nei Asistenţa medicală în boli interne, iar în perioada 
2010-2011 am realizat experimentul formativ cu cur-
sanţii de la specialitatea Medicina genarală, axat pe 
educaţia pentru sănătate centrată pe formarea compe-
tenţelor prospective de promovare a sănătăţii de către 
asistenţii medicali la nivel comunitar.

Metodologia de formare a competenţelor pro-
spective a respectat principiile şi strategiile de forma-
re ale acestora, prevăzute de EP, iar drept suport au 
servit etapele de formare a competenţelor prospective 
la asistenţii medicali. 

Pentru o evaluare corectă a competenţelor pro-
spective a fost analizată curricula disciplinară, evi-
denţiind nivelul de proiectare a dimensiunii prospec-
tive şi evaluarea nivelului de realizare a competenţe-
lor prospective (anticipare, planifi care şi direcţionare) 
de către cadrele didactice în procesul educaţional.

Rezultate şi discuţii
În viziunea noastra, Educatia prospectivă repre-

zintă una din dimensiunile sectoriale ale activităţii de 
formare/dezvoltare a personalităţii pentru a face faţă 
cerinţelor de viitor, proiectată şi realizată pe baza va-
lorilor fundamentale umane.

Modelul pedagogic al EP, ce reprezintă un con-
cept pedagogic fundamental, de tip orientator, care 
direcţionează toate aspectele actului educativ spre 
pregătirea benefi ciarului educaţional pentru viitor. 

În structura Modelului pedagogic al FCP sunt in-
cluse:

fundamente teoretice•  – partea I a modelului, 
reprezentată prin: 1) caracteristicile EP; 2) funcţiile 
EP şi 3) principiile EP;

fundamente praxiologice•  – partea II a mode-
lului axat pe curriculă. 

Modelul pedagogic al FCP  reprezintă o con-
strucţie teoretico-praxiologică necesară pentru reali-
zarea cu succes a procesului de instruire şi educare 
în conformitate cu aspiraţiile, competenţele şi posibi-
lităţile cadrului didactic, cu cele ale educabililor, dar 
şi cu necesităţile sociale. La elaborarea Modelului pe-
dagogic al FCP s-a ţinut cont de specifi cul infl uenţei 
schimbărilor globale asupra societăţii şi de cerinţele 
actuale ale angajatorilor.

La nivel de obiective a fost realizată o amplă ana-
liză a modulului de perfecţionare Asistenţa medicală 
în boli interne şi modulului de perfecţionare tematică 
Educaţie pentru sănătate, corelându-se obiectivele 
generale cu cele de referinţă. În acest mod am urmărit 
să evidenţiem în ce măsură este prezentă în curricula 
de formare continuă dimensiunea prospectivă: anti-
cipare, planifi care şi direcţionare în domeniul edu-
caţiei pentru sănătate. Analiza documentelor atestă 
următoarele:

la modulul de perfecţionare • Asistenţa medi-
cală în boli interne au fost identifi cate obiective de 
nivelul I (cunoaştere) –2, de nivelul II (aplicare) – 3 
şi de nivelul III (integrare) – 1.

la modulul de perfecţionare tematică • Educa-
ţie pentru sănătate din cele 11 obiective specifi cate, 
6 – nivelul I, 3 – nivelul II şi 2 - nivelul III, fi ind iden-
tifi cate 4 obiective referitoare la proiectare.

Din Fig.1. se observă că 33,33% sunt obiective 
de nivelul I; 50,00% de nivelul II (dintre care 33,33%  
au o orientare prospectivă – să planifi ce, să elaboreze, 
să proiecteze etc.) şi 16,66% de nivelul III. 

Analizând proiectarea fi nalităţilor prospective 
(anticipare, planifi care şi direcţionare) în modulul de 
perfecţionare tematică Educaţie pentru sănătate la 
nivel de obiective evidenţiem următoarele rezultate 
(Fig. 2).

Din Fig. 2 se observă că 54,54% sunt obiective 
de nivelul I; 27,27% de nivelul II (dintre care 33,33%  
au o orientare prospectivă – să planifi ce, să elaboreze, 

 
Fig. 1. Evidenţierea aspectului prospectiv în modulul de perfecţionare ,,ASISTENŢA MEDICALĂ ÎN BOLI INTERNE”

nivelul I
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să proiecteze etc.) şi 18,618% de nivelul III; dintre 
toate obiectivele 36,36% au o orientare prospectivă – 
să planifi ce, să elaboreze, să proiecteze etc.).  Datele 
prezentate în diagramă atestă o tendinţă pozitivă. 

a. Determinarea nivelului de formare a compe-
tenţelor prospective (demers disciplinar)

Înainte de realizarea experimentului pedagogic 
propriu-zis am determinat nivelul de formare a com-
petenţelor prospective la grupul-ţintă (califi carea 
Asistent medical  - 75 cursanţi) şi grupul de control 
(califi carea Moaşe - 75 cursanţi). În acest scop am uti-
lizat „Matricea de evaluare” şi chestionarul „Evalu-
area aspectelor dimensiunii prospective” administrat 
la etapa de constatare. Chestionarul s-a axat pe trei 
dimensiuni: competenţa de anticipare, de planifi care 
şi competenţa de direcţionare în educaţia pentru să-
nătate la nivel de comunitate. Ca urmare s-a constatat 
că ambele grupuri de respondenţi au oferit răspunsuri 
incomplete sau non-răspunsuri. În cele ce urmează 
prezentăm câteva exemple de itemi şi răspunsurile 
colectate prin acest chestionar. 

Anticipaţi schimbările ce pot să apară în co-1. 
munitate în urma educaţiei pentru sănătate. Exem-
plifi caţi. 

Eşantionul din grupul-ţintă şi grupul de control au 
afi rmat următoarele: 

familiarizarea membrilor comunităţii despre • 
necesitatea alimentaţiei sănătoase,

cunoştinţe în efectele negative ale abuzului de • 
alcool asupra organismului,

posibilitatea d• e poluare al mediului inconjură-
tor cu deşeuri,

infl uenţa negativă asupra organismului a apei • 
poluate etc.

Care sunt riscurile de sănătate în funcţie de 2. 
factorii nocivi? 

Respondenţii de la califi carea Asistent medical au 
susţinut în majoritate că: 

modifi carea funcţiei sistemelor respirator şi • 
digestiv, 

dereglarea funcţiei sistemului uroexcretor,• 
persoana umană devine inefi cientă în preveni-• 

rea unor maladii.
Cursanţii de la califi carea Moaşe au menţionat 

că:
întotdeauna vor fi  efecte negative asupra dez-• 

voltării fătului,
rolul factorilor mediului asupra dezvoltării or-• 

ganismului fetiţelor,
existenţa multor schimbări şi a multor pro-• 

bleme va necesita soluţionarea problemelor din mai 
multe perspective.

Răspunsurile date confi rmă faptul că subiecţii oa-
recum intuitiv anticipă atât schimbările din domeniul 
profesional/medical, cât şi riscurile acestor schimbări 
pentru viitor. Rezultatele obţinute ne-au permis să se-
lectăm grupul de studenţi care va fi  implicat în experi-
mentul formativ după demersul autonomiei şi cel care 
va fi  implicat după demersul infuzional.

Fig. 2. Evidenţierea proiectării fi nalităţilor prospective în modulul de perfecţionare „Educaţie pentru sănătate”

Fig. 3. Planifi carea timpului (pretest)

ţintă

32%

16%

52%
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Obişnuiţi să planifi caţi timpul în realizarea 3. 
activităţilor de promovare a sănătăţii în rândurile 
populaţiei din comunitatea dvs.? 

Prin acest item am dorit să înţelegem semnifi caţia 
atribuită performanţelor personale. La această între-
bare 24% subiecţi de la califi carea Asistent medical şi 
34% de la califi carea Moaşe au răspuns „nu”.

Conform datelor din Fig.3. mai mult de 60% su-
biecţi de la ambele specialităţi menţionează că sunt 
obişnuiţi să planifi ce timpul oferit educaţiei pentru 
sănătate. Diferenţele nesemnifi cative a rezultatelor 
înregistrate în cele două grupuri, poate fi  explicată 
prin faptul că cursanţii de la califi carea Asisten me-
dical  pun accentul pe planifi care, ca una din funcţiile 
de bază ale activităţii prestate. 

Este planifi carea educaţiei pentru sănătate 4. 
un fapt determinant în realizarea performanţelor 
personale?

35% dintre cursanţi de la califi carea Asisten me-
dical consideră că „da”, iar 9% cursanţi de la califi ca-
rea Moaşe consideră că „nu”. Pentru a avea o viziune 
mai amplă prezentăm Fig.4 şi tabelul-1: 

Tabelul 1
Frecvenţa planifi cării

NR.D/O PRETEST DA NU
LIPSA DE 
RASPUNS

1. Asistent me-
dical 

35% 4% 61%

2. Moaşe 17% 9% 74%

Acest rezultat este unul foarte modest, deoarece 
a trasa obiective sau a accepta responsabilităţi încă 
nu înseamnă a avea şi un plan concret de acţiuni. 
Iar faptul de a avea un plan de acţiuni, încă nu pre-
supune şi realizarea lui. Explicăm numărul mare de 
non-răspunsuri prin neînţelegerea de către subiecţi a 
impactului, pe care îl are planifi carea asupra creşterii 
performanţelor, prin anticiparea riscului de imposibi-
litate a realizării celor planifi cate sau prin lipsa com-
petenţei de a lua decizii. 

Apreciaţi impactul acţiunilor planifi cate şi a 5. 
consecinţelor lor?  

Itemul acesta a fost formulat cu scopul de a veri-
fi ca nivelul de formare a competenţei de direcţionare. 
Doar 5% dintre respondenţi au prezentat răspunsuri 
de genul: „de multe ori nu planifi ci nimic şi obţii un 
rezultat mai bun decât atunci când iţi planifi ci ceva”. 

Diminuaţi situaţiile de criză ale activităţii 6. 
profesionale?

La acest item au fost prezentate răspunsuri vagi 
şi lipsite de sens, ca de exemplu: „nu ne-am gândit; 
trebuie să fi e ceva”.  O sinteză a răspunsurilor oferite 
de curasnaţi din ambele grupuri indică următoarele: 

subiecţii sunt insufi cient iniţiaţi în demersul • 
prospectiv, deşi în procesul de formare continuă sunt 
realizate anumite acţiuni în vederea pregătirii pro-
spective a benefi ciarilor educaţionali; 

35% din respondenţii de la califi carea Asistent • 
medical şi 17% de la califi carea Moaşe determinaţi în 
elaborarea unui plan de acţiuni propriu; 

subiecţii sunt insufi cient pregătiţi în a anticipa • 
consecinţele propriilor acţiuni şi în a direcţiona acţiu-
nile de realizare în practică a planului elaborat.

Analizând rezultatele experimentului de constata-
re, putem concluziona: 

achiziţiile principale ale subiecţilor sunt cunoş-• 
tinţele (nivel cognitiv);

1/3 dintre respondenţi sunt orientaţi spre plani-• 
fi carea acţiunilor;

cursanţii dispun de cunoştinţe dispersate pri-• 
vind dimensiunea prospectivă.

Astfel, diferenţele nefi ind semnifi cative, cele 
două loturi au aproximativ aceeaşi bază de formare, 
diferă doar aspectele accentuate.

b. Determinarea nivelului de formare a compe-
tenţelor prospective - demers infuzional.

În lotul experimental au fost incluşi cursanţii de la 
califi carea Asistent medical (46 cursanţi) şi califi ca-
rea Moaşe (45 cursanţi). Chestionarul a fost elaborat 
în baza matricii de evaluare în corespundere cu refe-
renţialul curricular al cursului Asistenţa medicală în 
boli interne fi ind respectate cele trei componente de 

Fig. 4. Impactul planifi cării în realizarea performanţelor

ţintă

˘̆
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formare a competenţei prospective. Astfel, prin acest 
chestionar am urmărit să identifi căm în ce măsură stu-
diile medicale, în general şi, cele de la cursul de Asis-
tenţa medicală în boli interne, în particular, pregătesc 
cursanţii pentru viitor: prin anticiparea consecinţelor 
comportamentale asupra sănătăţii, prin planifi carea 
acţiunilor de modelare a comportamentului şi prin di-
recţionarea spre un comportament sănătos de viaţă. În 
cele ce urmează propunem câteva exemple de itemi.

Axarea pe competenţa anticipativă• : anti-
cipaţi schimbările în organismul adolescentului lega-
te de nerespectarea normelor nutriţionale; anticipaţi 
consecinţele lipsei normelor unui mod sănătos de 
viaţă într-un grup comunitar; anticipaţi consecinţele 
sexului neprotejat asupra sănătăţii femeiei; anticipaţi 
drepturile adolescentului pe care trebuie să le promo-
vaţi în educaţia sexuală.

Axarea pe competenţa de planifi care• : ela-
boraţi un plan de educaţie igienico-sanitare adecvate 
într-un colectiv; propuneţi modalităţi de dezvoltare a 
comunicării efi ciente cu adolescenţii.

Axarea pe competenţa de direcţionare• : 
direcţionaţi comportamentul dvs. în funcţie de prin-
cipiile stipulate în codul deontologic profesional; ar-
gumentaţi necesitatea comunicării etice profesionale 
în diferite grupuri de populaţie (adolescenţi, persoane 
care fac abuz de alcool, fumători etc.); direcţionaţi 
comportamentul dvs. în dependenţă de cerinţele pro-
fesiei; elaboraţi exemple; estimaţi importanţa dezvol-
tării culturii comportamentale din şcoală.

Nivelul de formare a competenţelor prospective 
a fost determinat prin intermediul indicatorilor care 

presupun comportamente concrete, elaborate pentru 
cele trei nivele de formare a competenţei: de cunoaş-
tere, aplicare şi de integrare. Datele sunt prezentate 
în tabelul 2. 

Conform datelor prezentate în Fig. 5 şi în tabelul 
2 se observă tendinţe asemănătoare pentru eşantioa-
nele experimentale la nivelul I şi II, pe când nivelul 
III este atins doar la competenţa de planifi care. Acest 
fapt confi rmă corectitudinea rezultatelor analizei cur-
ricula la aceste specialităţi. Deşi, diferenţele sunt ne-
semnifi cative, lotul de subiecţi de la califi cările Asis-
tent medical e puţin mai iniţiat cu referire la compe-
tenţele prospective. Am putea presupune că aceasta 
se datorează cursurilor de ghidare profesională de 
pregătire profesională, având un specifi c de orientare 
prospectivă.

Tabelul 2
 Nivelul de formare a competenţelor prospective la 

Asistenţa medicală în boli interne
Nivelul de for-

mare
Compe-

tenţe
Asistent 
medical

Moaşe

Nivelul de cu-
noaştere

Anticipare 64% 48%
Planifi care 50% 35%
Direcţio-
nare

86% 85%

Nivelul de apli-
care

Anticipare 36% 52%
Planifi care 40,5% 54%
Direcţio-
nare

14% 15%

Nivelul de inte-
grare

Anticipare 0% 0
Planifi care 9,5% 11%
Direcţio-
nare

0% 0

 Fig. 5. Ponderea competenţelor specifi ce formate în cadrul modului „Educaţie pentru sănătate” la nivelul I, 
nivelul II şi nivelul III.

direcţionare



299Ştiinţe  Medicale

În concluzie considerăm că: 
în formarea competenţelor prospective la cur-• 

sanţi este necesară elaborarea unei metodologii de 
formare a competenţelor în domeniul educaţiei pentru 
sănătate bazată pe instruirea interactivă;

pentru formarea competenţelor prospective • 
este necesară o abordare transdisciplinară a conţinu-
turilor.

Ca urmare a acestor concluzii, am planifi cat etapa 
a doua a experimentului axată pe următoarele obiec-
tive:

formarea şi ghidarea profesorilor spre elabora-• 
rea obiectivelor axate pe cele 3 tipuri de competenţe 
prospective; 

organizarea procesului educaţional proiectat • 
în baza competenţelor prospective conform repe-
relor metodologice de formare a competenţelor re-
spective.

În viziunea noastră, aspectele invocate au infl u-
enţat desfăşurarea procesului educaţional. În acelaşi 
timp, aplicarea diverselor instrumente de instruire a 
permis selectarea strategiilor de lucru cu grupul-ţin-
tă.

Concluzii:
1. Procesul globalizării lansează noi provocări 

educaţiei şi, impune necesitatea ajustării valorilor tra-
diţionale la cele globale, ceea ce determină schimbări 
în paradigma educaţională. 

2. Schimbările în paradigmele politice, sociale, 
economice, solicită şi ajustarea paradigmei educaţio-
nale, accentul fi ind pus pe acţiune şi participare.

3. Metodologia de formare a competenţelor pro-
spective a respectat principiile şi strategiile de forma-
re ale acestora, prevăzute de EP, iar drept suport au 
servit etapele de formare a competenţelor prospective 
la asistenţii medicali.

4. În rezultatul studiului am identifi cat  în ce mă-
sură studiile medicale, în general şi, cele de la cursul 
de Asistenţă medicală în boli interne, în particular, 
pregătesc cursanţii pentru viitor: prin anticiparea con-
secinţelor comportamentale asupra sănătăţii, prin pla-
nifi carea acţiunilor de modelare a comportamentului. 
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Rezumat
În acest articol se descrie procesele de îmbătrânire a  populaţiei ce au devenit un fenomen global, legat în mod 

direct de  aspectele cotidiene ale vieţii umane şi vizează problemele de care  depinde  prosperarea economică: investiţiile 
şi cheltuielile, piaţa forţelor de muncă, pensiile, impozitarea şi transferul proprietăţii altei generaţii.

Summary. The elder and the medico-social problems of the state
The article describes the process of the populations aging, which became a global phenomenon, being directly con-
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nected with daily aspects of the human life and implies problems related to the economic prosperity, such as: investments 
and expenses, labor force market, pensions of elder, taxation and the transfer of properties to the next generations. This 
process also infl ences the morbidity structure and the population mortality, the family structure, the living conditions.

Резюме. Пожилые люди и медико-социальные проблемы
Эта статья описывает процесс старения населения, который стал уже глобальный феномен, непосредствен-

но связан с ежедневными аспектами человеческой жизни и прицеливает проблемы экономической процветаний, 
такие как: инвестиции и расходы, рынок труда, пенсии, налогообложение и переход права собственности к сле-
дующеу поколению. Этот процес так же имеет последствия над заболеваемости и смертности населения, составе 
семей и жизненных условий.

Întroducere. Îmbătrânirea demografi că este 
un proces istoric, ireversibil, care afectează întrea-
ga populaţie atât prin condiţionările sale, cât şi prin 
multiplele sale consecinţe. Procesul de îmbătrânire a 
populaţiei se datorează îndeosebi scăderii natalităţii – 
îmbătrânirea „de bază” şi mai puţin creşterii duratei 
medii a vieţii – îmbătrânire „de vârf”, noţiunile refe-
rindu-se la baza şi vârful piramidei vârstelor. Asistăm 
deci, astăzi, mai ales în ţările avansate, la fenomenul 
spectaculos al „răsturnării piramidei vârstelor”. 

Fenomenul îmbătrânirii demografi ce se evalu-
ează cantitativ prin proporţia populaţiei de 60 ani şi 
peste (în %) din totalul populaţiei. Numărul persoa-
nelor vârstnice a crescut în lume fără încetare – de la 
mai puţin de 100 milioane înainte de cel de-al doilea 
Război Mondial la peste 200 milioane în anul 1950, 
apoi circa 460 milioane în 1990 şi 672,1 mln în anul 
2005. Se presupune că aceste cifre vor creşte până 
la 1,2 mlrd către anul 2025 şi până la 2 mlrd către 
anul 2050, când pentru prima dată în istoria omenirii 
ponderea vârstnicilor va fi  mai mare decât ponderea 
copiilor [2]. 

Îmbătranirea populaţiei reprezintă un fenomen 
global, legat în mod direct de aspectele cotidiene ale 
vieţii umane şi vizează problemele de care depinde 
prosperarea economică: investiţiile şi cheltuielile, 
piaţa forţelor de muncă, pensiile, impozitarea şi tran-
sferul proprietăţii altei generaţii. Acest proces are 
consecinţe şi asupra structurii morbidităţii şi mortali-
tăţii populaţiei, componenţei familiilor, condiţiilor de 
viaţă. Numărul persoanelor vârstnice creşte în lume 
anual cu 2%, cu mult mai repede decat sporul natural 
al populaţiei. Creşterea rapidă a numărului populaţiei 
va necesita reglementări economice şi sociale de per-
spectivă în majoritatea ţărilor [3, 4, 5].

Procesul de îmbătrânire demografi că are nume-
roase consecinţe şi implicaţii. Astfel, modifi carea 
raportului dintre populaţia activă şi cea pasivă deter-
mină o creştere a populaţiei dependenţilor, pe seama 
adulţilor neproducători, fenomen care creează proble-
me difi cile de ordin medical şi social-economic.

Consecinţe importante generează procesul de îm-
bătrânire a populaţiei pe planul protecţiei sociale şi al 

asistenţei medicale persoanelor vârstnice, care repre-
zintă cel mai numeros grup de populaţie ca adresa-
bilitate, fi ind în acelaşi timp categoria populaţională 
în rândul căreia modifi cările de vârstă produc creşteri 
importante ale mortalităţii şi invalidităţii, şi la care se 
produce tranziţia de la patologia infecţioasă specifi -
că vârstelor tinere la patologia cronică degenerativă 
a vârstelor înaintate. Îmbolnăvirile la varstnici au o 
prevalenţă ridicată, manifestând o accentuată tendinţă 
la cronicizare şi la boli asociate [1].

Toate cele menţionate justifi că posibilităţi de a 
desprinde unele sugestii pentru eventualele strategii, 
care să servească elaborării de politici viabile şi efi ci-
ente a vârstnicilor.

Material şi metode 
Lucrarea s-a bazat pe principiul asigurării accesu-

lui populaţiei vârstnice la serviciile medicale şi soci-
ale. Metodologia cercetării ştiinţifi ce a fost elaborată 
în baza materialelor expuse în publicaţiile autorilor 
naţionali şi internaţionali. Drept suport teoretico- 
ştiinţifi c au servit materialele informaţionale ce ţin 
de reformarea şi dezvoltarea sistemului de sănătate 
naţional (Hotărîrea Guvernului Republicii Moldova 
nr. 668 din 17.07.1997 „Cu privire la aprobarea Con-
cepţiei reformării sistemului asistenţei medicale din 
Republica Moldova în condiţiile economice noi pen-
tru anii 1997-2003”; Anualul Statistic al Republicii 
Moldova de la Departamentul Statistică şi Sociologie 
al Republicii Moldova, Chişinău, 2005-2013), cât şi 
cele internaţionale (World Health Organization, Ge-
neva, 2003; XXVth International Population Confe-
rence, Paris, July 2005;. În cadrul studiului am fost 
interesaţi să obţinem o estimare a proporţiei persoa-
nelor vârstnice care posedă sau dezvoltă un anumit 
rezultat de sănătate sau un anumit nivel de dezvoltare 
socio-economică. 

Rezultate şi discuţii
Procesul actual al îmbătrânirii demografi ce, a im-

pus necesitatea studierii nivelului şi  structurii mor-
biditatii specifi ce a vârstei  înaintate (peste 65 ani), 
în scopul elaborării unor metode profi lactice efi ciente 
care ar contribui la îmbunătăţirea calităţii vieţii aces-
tui segment de populaţie. În situaţia economică com-
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plicată a Republicii Moldova s-a schimbat rolul fac-
torilor demografi ci şi socio-economici ce determină 
sănătatea, consecinţele acestora refl ectându-se diferit 
pentru  sănătatea persoanelor vârstnice.

O altă particularitate sunt maladiile cronice la per-
soanele vârstnice şi bătrâne, ce necesită un consum al 
serviciilor medicale ridicat, un număr sporit de inter-
nări în instituţiile spitaliceşti, o durată mai lungă de 
internare, invaliditate severă, ceea ce creează proble-
me nu numai pentru vârstnici dar şi pentru familie şi  
societate. Indicii mortalităţii oferă o informaţie amplă 
cu privire la sănătatea persoanelor vârstnice, dezvălu-
ie particularităţile apariţiei maladiilor în societate şi 
ne caracterizează frecvenţa şi gravitatea lor.  Pe baza 
rezultatelor studiului mortalităţii, putem planifi ca ser-
viciile medicale  acordate contingentului / segmen-
tului respectiv şi elaborarea acţiunilor de acordare a  
asistenţei medicale calitative a populaţiei vârstnice.

Îmbătrânirea populaţiei reprezintă un fenomen 
global, legat de aspectele cotidiene ale vieţii umane 
şi vizează problemele de care depinde prosperarea 
economică: investigaţiile şi cheltuielile, piaţa forţei 
de muncă, pensiile, impozitarea şi transferul propri-
etăţii altei generaţii. Numărul persoanelor vârstnice 
creşte în lume anual cu 2,0% cu mult mai repede de-
cât sporul natural al populaţiei. Această dinamică se 
va înregistra încă cel puţin 25 de ani. În prezent fi e-
care al zecelea locuitor al  ţării este mai în vârstă de 
60 ani, iar în  2050 din categoria de vârstă respectivă 
va  face parte fi ecare al cincilea locuitor.Rapiditatea 
acestor procese variază de la  o ţară la alta şi depinde 
într-o mare măsură de nivelul dezvoltării economice 
a  ţării.

Structura pe vârste a populaţiei din ţările avansate 
economic sunt în proporţie de peste 17% a persoa-
nelor vârstnice, comparativ cu numai 7% în  curs de 
dezvoltare. Evoluţia demografi că mondială va avea 
tendinţa dominantă îmbătrânirea populaţiei, fi ind evi-
denţiabil prin creşterea vârstei mediane a populaţiei 
mondiale de la 21,6 ani în 1970, la 26,5 ani în anul 
2000, evaluată la 31,2 ani în anul 2025. Europa este 
„cel mai bătrân continent”, vârsta mediană a popula-
ţiei fi ind de circa 1,3 -1,4 ori mai mare decât cea  a 
populaţiei globului. În  Europa  îmbătrânirea demo-
grafi că se datorează creşterii populaţiei vârstnice şi 
declinului populaţiei tinere.

În condiţiile specifi ce ale vieţii contemporane, cu 
transformări rapide şi esenţiale care defi nesc lumea 
de astăzi, rolul şi locul populaţiei longevive de 65 şi 
mai mult în familie şi comunitate au suferit modifi -
cări importante. Numărul tot mai mare al vârstnicilor 
duce la modifi carea poziţiei lor în viaţa familială şi 
cea socială şi necesită un efort de adaptare reciproc 
din partea tuturor membrilor familiei şi societăţii.

Complexitatea schimbărilor condiţiilor social-
economice şi a factorilor ce infl uenţează sănătatea po-
pulaţiei, în special a celei vârstnice, necesită efectua-
rea cercetărilor ştiinţifi ce orientate spre determinarea 
infl uenţei modului de viaţă asupra sănătăţii, care în 
mare parte caracterizează comportamentul şi activita-
tea omului. În acelaşi timp, este necesar de menţionat 
faptul că studiile speciale ce caracterizează modul de 
viaţă al populaţiei vârstnice de 65 ani şi mai mult, nu 
sunt efectuate cercetări, ceea ce determină actualita-
tea cercetărilor în acest domeniu.

Una din particularităţile prioritare care caracteri-
zează prestarea asistenţei medicale populaţiei în sec. 
XXI se manifestă prin recunoaşterea că majorarea 
speranţei de viaţă este doar o afi rmare a timpului. 
Extrem de important este de a reduce concomitent 
maladiile sociale, invalididatea, dependenţa persoa-
nelor vârstnice de nivelul material şi de alte categorii 
ale populaţiei. În acest context, ameliorarea sănătăţii 
persoanelor vârstnice depinde de starea social-econo-
mică a societăţi, calitatea apei şi a produselor alimen-
tare, precum şi de nivelul şi calitatea asistenţei me-
dicale acordate acestei categorii de populaţie. Toate 
aceste măsuri de o importanţă vitală asigură succesul 
în combaterea maladiilor, a mortalităţii premature şi 
majorării speranţei de viaţă.

Modifi cările demografi ce sunt factori determi-
nanţi ai schimbărilor distribuţiei pe vârste în popula-
ţie, care în ultimul timp au dus la majorarea proporţiei 
de oameni care supraveţuiesc până la adânci bătrâne-
ţe. Multe stări patologice grave care înainte afectau 
persoanele de vârstă medie astăzi sunt caracteristice 
vârstei înaintate. Îmbătrânirea populaţiei se răsfrânge 
asupra sistemului de asistenţă medico-sanitară, deoa-
rece populaţia în vârstă este cel mai mare cosumator 
al acestor servicii, al căror cost este achitat de popu-
laţia producătoare.

În Republica Moldova persoanele vârstnice fac 
parte din păturile sociale cele mai înalt vulnerabile. 
Tradiţia îngrijirii persoanelor în vârstă de către fami-
lie a fost compromisă din cauza plecării la muncă în 
străinătate a membrilor tineri, cei rămaşi sunt angajaţi 
în activitatea de muncă, iar toleranţa faţă de vârstnici 
a scăzut. Astfel, în republică a devenit tot mai răspân-
dită practica de îngrijire a vârstnicilor în aziluri de 
bătrâni de lungă duată. Pentru contracararea acestei 
tendinţe precare în ţările occidentale au fost majorate 
pensiile, au fost instituite benefi cii sociale importane 
pentru bătrâni, vârstnicii au fost asiguraţi cu asisten-
ţă medico-sanitară universală şi asistenţă la domici-
liu. În Republica Moldova persistă unele rezerve şi 
este necesar de implementat o politică de susţinere 
şi protecţie a persoanelor vârstnice care ar presupune 
anumite intervenţii pe termen mediu şi lung. Astfel, 
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acţiunile organizatorice întreprinse în vederea mena-
jării persoanelor în etate trebuie efectuate în diferite 
direcţii:

sunt necesare trei nivele de observaţie: colec-• 
tiv, al comunităţii şi individual;

urmează a fi  satisfăcute trei categorii de nece-• 
sităţi: sociale, sanitare şi psihologice;

calitatea asistenţei medicale trebuie îmbună-• 
tăţită la cele trei nivele de acordare: teritorială, la do-
miciliu şi spitalicească;

prestarea serviciilor de asistenţă socială se • 
bazează pe trei categorii de agenţi: publici, privaţi şi 
voluntari.

Un punct primordial în politica de menţinere a să-
nătăţii generaţiei în vârstă îl constituie organizarea in-
frastructurii de asistenţă medico-socială a bătrânilor, 
optimal ajustată spre satisfacerea necesităţilor acestei 
grupe de vârstă a populaţiei.

Cercetările noastre au demonstrat că realizarea 
asitenţei medico-sociale a bătrânilor trebuie imple-
mentată prin activitatea complexă a mai multor ve-
rigi: 

Familia – este singurul puct de sprigin şi ajutor. 
Bunele relaţii în familie trebuie menţinute şi îmbu-
nătăţite. Ajutorul pe care familia îl acordă persoanei 
vârstnice poate fi  fi nanciar, moral-afectiv sau de în-
grijire fi zică şi servicii efective. Odată cu creşterea 
mediei de vârstă a populaţiei numărul persoanelor 
longevive poate creşte şi există posibilitatea ca în 
unele cazuri copiii în vârstă deja să îngrijească pă-
rinţii mai în vârstă. În aceste cazuri şi în multe altele, 
persoana în vârstă caută ajutorul la verigile ce sunt în 
afara cercului familial.

Statul este cel care trebuie să-şi asume rolul ma-
jor în implementarea politicii naţionale de menţinere 
a bunăstării şi sănătăţii persoanelor vârstnice. Marea 
majoritate a bătrânilor poartă cea mai frumoasă cu-
nună – amintirea unei vieţi oneste. Statul, Guvernul 
au obligaţiuni şi la propriu şi la fi gurat faţă de aceas-
tă categorie a populaţiei. Statul este cel ce trebuie să 
adopte legislaţia care ar asigura persoanelor în vârstă 
o protecţie socială apropiată necesităţilor, acces la 
serviciile de sănătate, la consultanţă juridică, la in-
formare etc.

Instituţiile medico-sanitare publice aspiră să 
asigure o viaţă prosperă generaţiei în vârstă prin pro-
movarea modului sănătos de viaţă şi a accesului liber 
la asistenţa medico-sanitară la diferite nivele. Asis-
tenţa medicală primară prin intermediul  medicului 
de familie este veriga de prim contact atunci, când în 
pericol este pusă sănătatea persoanei  vârstnice. Tul-
burările fi zice şi mentale asociate cu îmbătrânirea au 
un impact major asupra familiei, societăţii şi sistemu-
lui de asistenţă medico-sanitară. Prevenţia maladiilor 

cronice, ca activitate de bază a medicului de familie, 
cum ar fi  diabetul zaharat, maladiile cardiovasculare 
şi cancerul, creşte odată cu vârsta. 

Asistenţa socială reprezintă facilităţi extrem de 
importante pentru persoana vârstnică, deoarece con-
tribuie la autoacceptarea şi prosperitatea ei. Relaţiile 
familiale şi sociale au efecte sanitare fenefi ce direc-
te, reducând şi din necesitatea instituţionalizării. Să-
nătatea vârstnicului depinde direct de perceperea de 
către individ a propriului rol în familie şi sociatate. 
Activităţile sociale şi de recreere sunt părţi compo-
nente ale oricărei persoane în vârstă. Organizarea 
şi implicarea în aceste activităţi a vârstnicilor este 
izolată frecvent, depinde în mare măsură de dispo-
nibilitatea şi accesibilatea la facilităţi sociale şi de 
recreere, cum ar fi  facilităţile de reabilitare şi secu-
ritate socială.

Aportul sectorului neguvernamental (organiza-
ţiile de caritate, ONG-uri, alte organizaţii ale socie-
tăţii civile etc.) este evident în optimizarea asistenţei 
medico-sociale de susţinere şi protecţie a vârstnicilor. 
Cu aportul ONG-urilor pot fi  organizate acţiuni con-
crete destinate persoanelor în etate prin elaborarea şi 
desfăşurarea unor programe privind aspectele de geri-
atrie în teritoriu, deschiderea unor centre de protecţie, 
alimentaţie, suport psihologic etc., contribuind astfel 
la antrenarea vârstnicilor în viaţa socială şi relaţio-
nală.

De asemenea, un rol important pentru persoana 
vârstnică îl are biserica. Adesea religia este acel pilon 
unic de sprigin şi încurajare morală a vârstnicului.

Familia şi rudele, reţeaua medicală (medicul de 
familie, asistentele medicale de patronaj), reţeaua de 
asistenţă socială (asistenţi sociali, lucrători sociali, 
tehnicieni, masa caldă pe roţi, îngrijitori etc.) biserica 
(slugitori voluntari ai bisericii ce acordă) servicii la 
domiciliu persoanelor, care sunt imobilizaţi şi nu se 
pot deplasa), ONG-urile şi organizaţiile de caritate 
sunt infrastructurile ce asigură calitatea vieţii vârstni-
cului la domiciliu.

Azilurile de bătrâni sunt de regulă instituţii 
sociale, în cadrul cărora ajutorul se orientează după 
necesităţi medicale, reabilitare, sănătate mentală, ac-
tivitate socială şi geriatrie. Persoanele în vârstă ne-
cesită adeseori o asistenţă deplină în aceste servicii 
(medicale şi sociale).

Centrele de reabilitare a bătrânilor şi invalizilor 
sunt predestinate pentru acordarea unui complex de 
intervenţii medicale, psiho-pedagogice, profesiona-
le şi juridice, care au scopul de a restabili funcţiile 
dereglate ale organismului şi capacităţile bolnavilor 
vârstnici şi invalizilor.

Spitalele sociale sunt instituţii curativ-profi lactice 
în cadrul cărora se acordă asistenţă medicală grupelor 
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social-vulnerabile ale societăţii (bătrâni, persoane cu 
handicap etc.).

Actualmente în Republica Moldova activează un 
Azil republican pentru bătrâni şi invalizi, 4 aziluri ra-
ionale pentru bătrâni, deasemenea în curs de constru-
ire mai sunt câteva aziluri. De remarcat că primele 
Centre de reabilitare a bătrânilor şi invalizilor au fost 
inaugurate în anul 1999 în raioanele Cahul şi Comrat 
şi activează până în prezent.

Concluzii
Identifi carea corectă a factorilor de risc de 1. 

infl uenţă la starea de sănătate a populaţiei în vârstă 
de 65 de ani şi peste, reprezintă domeniul de bază al 
activităţii medicilor de familie.

Medicul de familie este fi gura control al vârst-2. 
nicului în vârsta de 65 de ani şi peste, în problemele 
de sănătate, având datoria de a  semnala şi comunica 
factorii de risc sociali şi medicali, pentru luarea de 
către cei responsabili a unor măsuri de menţinere şi 
promovare a sănătăţii acestui segment de generaţie.

Actualul studiu trebuie să constituie un semnal 3. 
de alarmă atât pentru  organele de protecţie socială, cât 
şi Instituţiile Medico-Sanitare Publice, care monitori-
zează starea de sănătate a  populaţiei în vârsta de 65  de 
ani şi peste, în  scopul diminuării situaţiilor cu  impact 
negativ asupra sănătăţii acestui segment de generaţie.
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Rezumat 
Morbiditatea înaltă prin cancerul de col uterin, glanda mamară, prostată şi rezultatele modeste la distanţă ale trata-

mentului, cauzate de depistare tardivă a proceselor maligne au  solicitat efectuarea unei cercetări ştiinţifi ce înaintate spre 
elaborarea managementului depistării precoce a cancerului în localizările menţionate. Scopul cercetării propuse a constat 
în optimizarea serviciului oncologic în RM în baza elaborării managementului depistării precoce a cancerului de col 
uterin, glanda mamară şi prostată. S-au elaborat criteriile constituirii grupelor de risc înalt în dezvoltarea cancerului, s-a 
apreciat efi cacitatea controalelor profi lactice cu elemente de screening în depistarea precoce a cancerului şi s-au elaborat 
algoritmii de diagnostic al cancerului de col uterin, glanda mamară şi prostata. 

Cuvinte-cheie: cancer de col uterin, cancer a glandei mamare, cancer de prostată, managementul depistării preco-
ce, grupele de risc înalt în dezvoltarea cancerului, optimizarea serviciului oncologic

Summary: The management of the early cancer diagnosis and the optimum way  of the oncology survice in 
the Moldova Republic 

The high level cancer morbidity and the middle treatment remote results in the uterine, breast and prostatic cancer 
need the scientifi c research fulfi lling directed to the early cancer diagnosis. The aim of the research to optimize the Cancer 
Service basing on the early cancer was diagnosis management. The criterions of the high level risk in the cancer develo-
pment have been elaborated. The effi ciency of the population prophylaxis examination with the screening elements has 
been appreciated. The early cancer diagnosis algorithm in uterine, breast and prostatic cancer has been elaborated.

Key word: тhe uterine cancer, the breast cancer, the prostatic cancer, management of the early cancer diagnosis, 
the groups of the high level risk in cancer development, the cancer service optimizations

Резюме:  Менеджмент раннего выявления  онкологических заболеваний и оптимизация онкологиче-
ской службы в Республике Молдова 

Высокий уровень заболеваемости раком шейки матки, молочной железы, простаты и малоутешительные 
результаты отдаленного лечения, связанные с поздним выявлением заболеваний, явились основанием для про-
ведения научного исследования, направленного на разработку программы раннего выявления рака указанных 
локализаций. Цель исследования состоял в оптимизации онкологической службы республики на основании раз-
работки Программы раннего выявления рака шейки матки, молочной железы и простаты. Исследование пред-
усматривало разработку критериев формирования групп повышенного риска развития рака, оценку эффектив-
ности профилактических осмотров с элементами скрининга в ранней диагностике рака шейки матки, молочных 
желез и простаты.

Ключевые слова: pак шейки матки, рак молочной железы, рак предстательной железы, менеджмент ранне-
го выявления, группы повышенного риска развития рака шейки матки, молочной железы, предстательной железы 
оптимизация Онкологической службы.

Introducere
Cancerul reprezintă una dintre cele mai groazni-

ce maladii. În urma procesului malign se afectează 

populaţia aptă de muncă, se înregistrează un decalaj 
economic considerabil. Mortalitatea şi invaliditatea 
oncologică în Republica Moldova ocupă permanent 
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locurile II – III cu tendinţă de creştere. Rezultatele 
tratamentului sunt în corelaţie directă cu depistarea 
precoce a proceselor neoplazice.

Elaborarea managementului depistării precoce a 
unor localizări de maladii oncologice (cancerul de 
col uterin, cancerul glandei mamare şi cancerul de 
prostată) cu elaborarea algoritmului de diagnostic la 
diferite etape, dă posibilitatea de a modifi ca situaţia 
cu depistarea tardivă a cancerului în localizările men-
ţionate.

Scopul investigaţiei a constat în optimizarea ser-
viciului oncologic în Republica Moldova  în baza ela-
borării managementului depistării precoce a canceru-
lui de col uterin, cancerul mamar şi de prostată.

Sarcini:
A studia dinamica morbidităţii, invalidităţii şi 1. 

mortalităţii oncologice în Republica Moldova.
A aprecia rolul screeningului în depistarea pre-2. 

coce a cancerului de col uterin, glandei mamare şi de 
prostată.

A aprecia efi cacitatea examenului citologic în 3. 
depistarea precoce a cancerului de col uterin.

A elabora criteriile constituirii grupelor de risc 4. 
înalt în dezvoltarea cancerului glandei mamare şi de 
prostată.

A elabora algoritmul de diagnostic la nivelul 5. 
serviciului oncologic raional.

A optimiza serviciul oncologic prin concreti-6. 
zarea sarcinilor diferitor verigi ale serviciului în de-
pistarea precoce  a cancerului de col uterin, glandei 
mamare şi de prostată.

Diagnosticarea precoce a proceselor maligne este 
o problemă actuală în oncologia contemporană.

Morbiditatea oncologică în Republica Moldova 
refl ectă situaţia din majoritatea ţărilor europene şi 
este în permanentă creştere. La fel sunt în creştere şi 
indicii mortalităţii oncologice. Structura morbidităţii 
ultimii ani rămâne constantă: primul loc deţine cance-
rul glandei mamare 45,2‰ populaţie, a II – cancerul 
pulmonar. La femei cancerul de col uterin ocupă locul 

III. Morbiditatea înaltă prin cancer şi rezultatele ne-
satisfăcătoare la distanţă ale tratamentului, cauzate de 
depistarea tardivă a procesului malign, este problema 
actuală nu numai în Republica Moldova, dar şi în ţă-
rile economic dezvoltate. 

În Republica Moldova în anul 2009 28,2% bol-
navi au fost luaţi la evidenţă în stadiul IV, când po-
sibilităţile tratamentului radical sunt limitate şi pro-
gnosticul evoluţiei bolii este nefavorabil.

Progresele înregistrate în ultimele decenii în ela-
borarea metodelor noi de diagnostic şi tratament n-au 
infl uenţat esenţial asupra indicelui depistării tardive 
a cancerului.

Cele menţionate confi rmă actualitatea investiga-
ţiei ştiinţifi ce propuse, înaintată spre optimizarea dia-
gnosticului precoce a cancerului de col uterin, glandei 
mamare şi de prostată. Elaborarea strategiei depistării 
precoce a cancerului în localizările menţionate pre-
zintă nu numai importanţa ştiinţifi că, dar are valoarea 
practică.

Material şi metode:
1) s-au analizat indicii morbidităţii şi mortalităţii 

prin cancer în Republica Moldova în perioada anilor 
1985 - 2013;

2) screening-ul citologic în populaţia feminină de 
vârstă 25 – 59 ani în baza testului Babeş-Papanicolau 
(16915 femei);

3) screening-ul mamografi c (13167 femei);
4) screening-ul cancerului de prostată (2094 băr-

baţi) - testul PSA, TRUS şi tuşeul rectal;
5) elaborarea algoritmului diagnosticului etapizat 

al cancerului de glandă mamară;
6) elaborarea algoritmului diagnosticului cance-

rului de prostată.
Rezultatele obţinute:
Studierea indicilor morbidităţii şi mortalităţii prin 

tumori maligne în perioada anilor 1985-2013 a de-
monstrat tendinţă de creştere lentă, dar progresivă a 
îmbolnăvirilor şi a mortalităţii prin cancer şi întineri-
rea cancerului (fi g. 1).

Fig. 1. Dinamica morbidităţii şi mortalităţii oncologice în Republica Moldova.
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Structura morbidităţii oncologice în ultimii ani ră-
mâne constantă: primul loc deţine cancerul colorectal 
cu 12%,  locul II – cancerul mamar cu 11,5%, pe lo-
cul III cancerul pulmonar cu 10,2% urmat de cancerul 
pilei – 9,1%, hemoblastoze – 6,3%, cancer gastric – 
5,1%, prostată – 4,6%, glandă tiroidă – 4,2%, cancer 
de col uterin – 3,6% şi fi cat – 3,3% (fi g. 2).

Ponderea proceselor maligne depistate în stadii 
tardive rămâne înaltă în pofi da progreselor înregistra-
te în metodele de diagnostic în ultimii ani (fi g. 3).

Screening-ul cancerului de col uterin
În anul 2011 Compania Naţională de Asigurări în 

Medicina a fi nanţat deplin în premieră pentru RM un 
proiect de ,,Screening complex clinico-instrumental 
pentru depistarea proceselor precanceroase şi a can-
cerului de col uterin” în trei raioane ale Republicii – 
Străşeni, Făleşti şi Cahul.

A fost examenată populaţia feminină asimptoma-
tică de vârsta cuprinsă între 25-59 de ani. Acoperirea 
populaţiei prin servicii de screening a fost de 90%. 
Screening-ul sa efectuat în baza testului citologic Ba-
beş-Papanicolau. Acest test se colecta de către asis-
tentele medicale din cadrul cabinetelor de profi laxie 
la nivel de AMP din regiunile sus-menţionate unde se 
desfăşurau proiectele. Rezultatele screeningu-lui sunt 
prezentate în fi gurile 4, 5 şi 6.

Din 43 915 femei investigate ce constituie 82,56% 
din cele 53 191 planifi cate au fost depistate 1193 ca-
zuri de stări precanceroase (2,71%) şi 18 cazuri de 
cancer al colului uterin (0,04%).

Economic: costul unei investigaţii în mediu a fost 
de 250 – 300 lei; costul tratamentului în caz de proces 
precanceros este circa 1000 lei; costul tratamentului 
în caz de cancer ar fi  de aproximativ 24000 lei.

Screening-ul cancerului glandei mamare
Pe parcursul anilor 2011-2012 Compania Naţio-

nală de Asigurări în Medicină a fi nanţat deplin două 
proiecte de ,,Screening complex clinico-instrumental 
pentru depistarea proceselor precanceroase şi a can-
cerului glandei mamare” în raioanele Anenii Noi şi 
Floreşti.

În proiectul raionului Anenii Noi au fost supuse 
examenului mamografi c 6666 femei. Prin această 
metodă s-a depistat cancerul glandei mamare (CGM) 
la 112 femei şi la 130 femei suspecţie de CGM. Aces-
te paciente au fost investigate ulterior la IMSP IO şi 
confi rmat citologic şi tratat cancerul mamar la 36 pa-
ciente şi suspecţie de CGM la 2 paciente.

În proiectul raionului Floreşti au fost supuse exa-
menului mamografi c  la un centru medical 6501 fe-
mei. Prin această metodă s-a stabilit cancerul glandei 

Fig. 3. Depistarea bolnavilor cu tumori maligne pe stadii (%), R.M. (2011-2013)

Fig. 2. 10 tumori maligne mai des depistate în Republica Moldova, 2012-2013 (%)
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mamare (CGM) la 12 femei şi la 54 femei suspecţie 
de CGM. Ulterior la pacientele investigate la IMSP 
IO au fost confi rmate şi tratat cancerul mamar la 7 
paciente şi suspecţie de CGM la 2 paciente. 

S-au elaborat criteriile constituirii grupelor de 
risc înalt, care au inclus:

vârsta de la 45 la 65 de ani;• 
anamneza erido-colaterală;• 

Fig. 4. Rezultatele screeningu-lui IMSP CMF ,,Făleşti”

Fig. 5. Rezultatele screeningu-lui AO ,,Sănătatea Ta” Străşeni

Fig. 6. Rezultatele screningu-lui CMP ”Prima Medica” Cahul

precanceroase

precance-
roase

precance-
roase
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grupul social;• 
zona de rezidenţă;• 
factorii endo şi exogeni. • 

În baza investigaţiilor efectuate a fost elaborat al-
goritmul de diagnostic al cancerului glandei mamare 
(fi g. 7), care a permis etapizarea şi majorarea efi caci-
tăţii diagnosticului acestei patologii oncologice.

Screening-ul cancerului de prostată
Screening-ul complex clinico-instrumental pen-

tru depistarea proceselor precanceroase şi a canceru-
lui de prostată a fost efectuat de către centrul medical 
,,Terramed” şi ,,Medpharmconsult” SRL în raionul 
Leova şi în proiect este inclus şi raionul Ialoveni.

Populaţia masculină în raionul Leova cu vârsta de 
45-79 ani constituie 8012. S-a pus ca perspectivă să fi e 
examinaţi prin metodele scereening 6500 de bărbaţi. 

Au fost examinaţi 2094 de bărbaţi, conform algo-
ritmului de diagnostic precoce a cancerului de prosta-
tă la aceşti 2094 de bărbaţi s-a efectuat: 

Fig. 7. Algoritmul de diagnostic al cancerului glandei mamare

Testul PSA; 
TRUS 
Tuşeul Rectal. 
Din numărul total de 2094 bărbaţi, doar la 95 din 

ei, ce constituie 4,5%, testul PSA este mărit. 
PSA zona gri (4-10 ng/ml) - 58       62% 
PSA (10.1-20 ng/ml) -          23       24% 
PSA >20 ng/ml -                   9          9% 
PSA > 100ng/ml -                 5          5%
La IMSP Institutul Oncologic s-a efectuat exame-

nul rectal şi biopsia prostatei cu examenul histologic 
la 95 bărbaţi.

Confi rmaţi cu cancer de prostată au fost 14 bol-
navi, ce constituie 15% din totalul de 95 bolnavi, re-
spectiv:

St. I 1 bolnav
St. II 3 bolnavi
St. III 6 bolnavi
St. IV 4 bolnavi
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La 34 din pacienţi cu PSA mărit a fost depistat 
hiperplazia adenomatoasă a prostatei. 

La 25 pacienţi au fost determinate stări precance-
roase ca: prostatită cronică şi altele. 

La 18 pacienţi a fost prescris tratament antiinfl a-
mator şi s-a recomandat control PSA repetat.

Conform datelor obţinute, a fost elaborat algorit-
mul de diagnostic precoce în cancerul de prostată la 
diferite etape de evaluare (fi g. 8, 9).

Au fost elaborate etapele de monitorizare a bolna-
vilor cu cancerul de prostată.

Discuţii şi concluzii:
Rezultatele obţinute ale investigaţiei efectuate au 

confi rmat efi cacitatea metodelor de screening în de-

pistarea cancerului de col uterin, glandă mamară şi 
prostată.

Etapizarea diagnosticului cu stabilirea sarcinilor 
concrete la diferite etape de acordare a asistenţei me-
dicale dă posibilitatea de a exclude dublarea metode-
lor de investigaţii, ce are şi un efect economic.

Algoritmul de diagnostic elaborat pentru depis-
tarea cancerului localizărilor menţionate va servi ca 
ghid pentru oncologul raional şi medicii din reţeaua 
generală.

În baza rezultatelor obţinute se elaborează Pro-
gramul de optimizare a Serviciului Oncologic în Re-
publica Moldova.

Fig. 9. Etapele de monitorizare a bolnavilor cu cancerul de prostată

Fig. 8. Algoritmul de diagnostic precoce în cancerul de prostată
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Rezumat
Cancerul mucoasei cavităţii bucale reprezintă o problemă actuală a serviciului oncologic prin nivelul sporit al mor-

talităţii (cca 2,2 noi cazuri la 100.000 populaţie), cauzată de depistarea tardivă a maladiei, marea parte a pacienţilor 
(70 - 80%), fi ind diagnosticaţi în stadii avansate (T3, T4). Ca urmare a situaţiei date a fost aprobată tema instituţională: 
„Elaborarea noilor meode de tratament complex al cancerului mucoasei cavităţii bucale”. Pe parcursul a cca 3,5 ani au 
fost incluşi în studiu 153 bolnavi cu cancer al mucoasei cavităţii bucale, din ei 68 au fost trataţi după programul complex 
cu efectuarea intervenţiei chirurgicale la I etapă. Concomitent cu intervenţia chirurgicală, 64 de pacienţi au urmat cura 
postoperatorie de radioterapie (în doză standard – 40 Gy). Rezultatele la distanţă demonstrează o sporire a supravieţiurii 
bolnavilor (la 3 ani fi ind de 86,7%).

Cuvinte-cheie: mucoasa cavităţii bucale, cancer, tratament chirurgical, supravieţuire

Summary. Elaboration of new complex methods for treatment of cancer of oral cavity mucosa (preliminary 
results of surgical treatment).

Cancer of the oral cavity mucosa is a current problem in the oncology service, by increased mortality (about 2.2 new 
cases per 100,000 population) due to late detection of the disease, most patients (70-80%) were diagnosed in advanced 
stages (T3, T4). Following the data situation was approved institutional theme “Elaboration of new complex methods for 
treatment of cancer of oral cavity mucosa.” Over the course of about 3.5 years were included in the study 153 patients 
with cancer of the oral cavity mucosa, of them 68 were treated by complex program, with surgery at the fi rst step . Along 
with surgery, 64 patients received postoperative radiotherapy cure (standard dose - 40 Gy). The results show an increased 
distant survival of patients (for 3 years was 86.7%).

Key words: oral mucosa, cancer, surgical treatment, survival

Резюме. Разработка новых методов комплексного лечения рака слизистой оболочки полости рта 
(предварительные результаты хирургического лечения)

Рак слизистой оболочки полости рта является актуальной проблемой в онкологии ввиду высоких показателей 
смертности (около 2,2 новых случаев на 100000 населения), обусловленная поздним выявлением заболевания, 
большая часть пациентов (70-80%) были диагностированы в стадии T3, T4. Вследствии данной ситуации, была 
утверждена научная тема: „Разработка новых методов комплексного лечения рака слизистой оболочки полости 
рта”. За прошедшие около 3,5 лет были включены в исследование 153 пациентов раком слизистой оболочки 
полости рта, из них 68 получили комплексное лечение, с выполнением хирургического вмешательства на первом 
этапе. Наряду с хирургией, 64 пациентов получили послеоперационный курс лучевой терапии (в стандартной дозе 
- 40 Гр). Предварительные результаты указывают на улучшение результатов лечения (3-х летняя выживаемость 
составляет 86,7%).

Ключевые слова: слизистая оболочка полости рта, рак, хирургическое лечение, выживаемость

Introducere. Conform datelor Cancer-Registru-
lui Naţional, morbiditatea prin cancer al mucoasei ca-
vităţii bucale în Republica Moldova constituie cca 2,5 
– 2,8 noi cazuri la 100000 populaţie (Diagrama nr.1), 
anual fi ind diagnosticate 85-90 cazuri primare de îm-

bolnăvire. Necătând la aceste cifre modeste, ponderea 
bolnavilor depistaţi în stadii avansate constituie 70-
80%, iar mortalitatea atinge indicii de 2,0 – 2,3 cazuri 
la 100000 populaţie.

Analiza statistică a pacienţilor înregistraţi relevă 
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o prevalenţă marcată a maladiei la sexul masculin 
(bărbaţi – 78,5%; femei – 21,5%). Vârsta medie a 
bolnavilor constituie 49,7 ani la bărbaţi şi 50,1 ani la 
femei. Conform localizării anatomice a tumorii pri-
mare, cele mai afectate regiuni sunt:  mucoasa limbii 
- 35 %; mucoasa rebordului alveolar - 19 %; mucoasa 
planşeului bucal  - 27 %; mucoasa obrazului - 9 %; 
mucoasa palatului dur şi moale - 10% (Diagrama 
nr. 2).

Analizând situaţia creată, pentru a remania pro-
blema tratamentului şi monitorizării bolnavilor cu 
cancer al mucoasei cavităţii bucale, s-a decis a iniţia 
studiu de cercetare clinică. Astfel, s-a aprobat tema 
ştiinţifi că „Elaborarea noilor metode de tratament 
complex al cancerului mucoasei cavităţii bucale”. 

Scopul de bază al proiectului propus a constat în 
majorarea supravieţuirii bolnavilor cu cancer al mu-
coasei cavităţii bucale, care la momentul iniţierii cer-
cetării constituia 35-39% (la 5 ani). Au fost trasate un 
şir de obiective: 

Utilizarea metodelor moderne de evidenţă sta-− 
tistică cu examinarea obligatorie a bolnavilor primari 
cu cancer al mucoasei cavităţii bucale de către specia-
listul oncolog cap şi gât pentru confi rmare morfologi-
că şi stadializare corectă, evidenţa statistică separată 
a patologiei oncologice a mucoasei cavităţii bucale de 
cea a faringelui.

Aprecierea indicaţiilor pentru aplicare la prima − 
etapă a tratamentului chirurgical cu completarea ul-

terioară cu chimioterapie adjuvantă sau radioterapie. 
Elaborarea tipurilor noi de intervenţii chirurgicale în 
concordanţă cu localizarea procesului şi gradul de 
afectare, prezenţa metastazelor regionale.

Stabilirea indicaţiilor şi contraindicaţiilor că-− 
tre chimioterapia regională intraarterială în cancerul 
mucoasei cavităţii bucale. Elaborarea schemelor noi, 
efi ciente de tratament chimioterapic regional.

Perfecţionarea metodei de criodistrucţie pen-− 
tru utilizarea ei în tratamentul complex al cancerului 
mucoasei cavităţii bucale, specifi carea indicaţiilor şi 
contraindicaţiilor.

Recuperarea chirurgicală funcţională şi estetică − 
a bolnavilor cu elaborarea de noi tipuri de interven-
ţii prin utilizarea de lambouri pediculate, pe pedicul 
vascular şi microchirurgicale. Reabilitarea protetică, 
drept scop fi ind restabilirea funcţiilor de glutiţie, res-
piraţie, masticaţie şi vorbire.

Material şi metode.  Pe parcursul perioadei de 
derulare a proiectului, toţi pacienţii primari cu pato-
logie oncologică a mucoasei cavităţii bucale au fost 
consultaţi de specialistul oncolog cap şi gât pentru 
aprecierea tacticii de tratament.

Pacienţilor primari le-a fost indicat tratamentul 
combinat în volum de electro-rezecţie a formaţiunii 
primare, cu sau fără evidare ganglionară regională, 
urmat ulterior de tratament radioterapic postoperator. 
Pe parcursul a cca 3,5 ani de realizare a temei au fost 
incluşi în studiu 153 bolnavi cu cancer al mucoasei 

Diagrama nr.1. Morbiditatea şi mortalitatea prin cancer al mucoasei cavităţii bucale în Republica Moldova

Diagrama nr. 2.  Localizarea procesului primar în dependenţă de zona anatomică afectată

‛

se
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cavităţii bucale, din ei 68 au fost trataţi după progra-
mul complex cu efectuarea intervenţiei chirurgicale la 
I etapă. Numărul mai redus de pacienţi operaţi a fost 
condiţionat de gradul de extindere a procesului neo-
plazic primar (în unele cazuri fi ind prezente formaţi-
uni tumoroase nerezectabile), la fel un factor decisiv 
a fost refuzul pacientului la tratamentul chirurgical.

Cele mai frecvente intervenţii (la 26 bolnavi), au 
fost efectuate pe motiv de cancer al mucoasei limbii, 
în volum de la rezecţie marginară, până la glosecto-
mie totală în bloc cu rezecţia pilierului palatinal, aso-
ciate cu intervenţii de eradicare a nodulilor limfatici 
cervicali. În cazurile de tumoră primară T2 - T3, inter-
venţia era completată cu aplicarea preventivă a tra-
heostomului temporar şi ligaturarea arterei lingvale 
de partea afectată. Nutriţia pacienţilor în primele zile 
postoperator se efectua prin tub nazo-gastric, comple-
tată cu corijare parenterală. În acest grup sunt inter-
venţiile cu cele mai puţine complicaţii postoperatorii 
(cea mai severă fi ind doar dehiscenţa plăgii prin „le-
zarea” suturilor, cu epitelizare per secundam). La fel, 
intervenţiile nu sunt complicate în plan de recuperare 
postoperatorie imediată (pentru acoperirea defectului 
fi ind utilizate ţesuturile locale).

Un alt grup de intervenţii chirurgicale efectuate în 
cadrul studiului (la 25 bolnavi), au fost pentru tumori 
ale mucoasei planşeului bucal şi a rebordului alveolar 
a mandibulei cu sau fără implicarea osului mandibular. 
Pentru această categorie de bolnavi au fost elaborate 
3 tipuri de intervenţii chirurgicale. În primul subgrup 
(la 6 bolnavi), au fost efectuate rezecţii de mucoasă a 
planşeului bucal şi parţial al spaţiului sublingval (cu 
sau fără rezecţia mucoasei rebordului aveolar), dar 
fără rezecţia osului rebordului alveolar al mandibulei 
(tumorile nu depăşeau stadiul clinic T1, iar lipsa inva-
ziei osoase era confi mată atât radiologic, cât şi clinic 
- păstrarea mobilităţii tumorii în coraport cu suprafaţa 

mandibulei). În 3 cazuri s-a efectuat ligaturarea pre-
ventivă omolaterală a arterei lingvale, în alte 3 cazuri 
s-a omis acest procedeu - unul din ele complicându-se 
la a 8-a zi postoperator cu hemoragie din plagă ca ur-
mare a procesului infl amator local (pacientul fi ind şi 
diabetic). Această complicaţie a necesitat ligaturarea 
în mod urgent a arterei lingvalis. Situaţia critică fi ind 
depăşită, pacientul a fost externat cu bine la domi-
ciliu. Acoperirea defectului posttumoral s-a efectuat 
prin mobilizarea lamboului lingval. Nici un pacient 
nu a necesitat aplicarea traheostomului provizoriu, 
alimentarea preponderent per os şi parenteral.

Subgrupul doi (11 bolnavi), a fost alcătuit din 
cazurile de afectare tumorală a mucoasei planşeului 
bucal şi rebordului alveolar cu invazia incipientă a 
osului mandibular (care nu depăşeşte însă 1,0 cm pe 
verticală - fi ind radiologic superior de nivelul canalu-
lui nervului mandibular). Pentru acest tip de pacienţi 
a fost elaborată intervenţia chirurgicală complexă, în 
care de rând cu electrorezecţia tumorii mucoasei plan-
şeului bucal şi rebordului alveolar + rezecţia parţială 
a limbii, se efectua rezecţia segmentară orizontală a 
mandibulei, cu excizia astfel a unui fragment „trape-
zoid” al zonei afectate, puţin inferior de nivelul ca-
nalului nervului mandibular. Acest tip de intervenţie 
permite eradicarea tumorii cu păstrarea intergrităţii 
şi funcţionalităţii arcului mandibular. De regulă, re-
zecţia osului se efectua ca primă etapă a intervenţiei, 
urmată ulterior de rezecţia în bloc a tumorii mucoasei 
planşeului bucal (schematic reprezentată în Fig.1). 
De menţionat, că în cazurile de prezenţă a dinţilor în 
aria rezectată a osului mandibular, aceştia din urmă 
erau incluşi în piesa operatorie rezectată (Fig.2). În 
9 cazuri intervenţia asupra focarului primar era com-
pletată cu evidare ganglionară cervicală superioară. 
Ca metodă de rutină se aplica traheostomul provizoriu 
şi ligaturarea arterelor lingvale (uni- sau bilaterală). 

           
Fig. 1.  Marcarea volumului ţesuturilor rezectate Fig. 2.  Piesa operatorie rezectată a osului mandibulei în 

bloc cu dinţii adiacenţi şi tumorul planşeului bucal
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Nutriţia pacienţilor prin tub nazo-gastric şi parente-
ral. Acoperirea defectului postoperator se efectua prin 
mobilizarea largă a lamboului lingval. Drept compli-
caţii postoperatorii pot fi  considerate 2 cazuri de ne-
croza marginală a segmentului anterior al limbii cu 
dehiscenţa plăgii şi dezgolirea suprafeţei mandibulei 
(epitelizarea plăgii ulterior per secundam).

În subgrupul trei (8 bolnavi), invazia osoasă de-
păşea limita de 1,0 cm pe verticală, în 5 cazuri in-
fi ltrând şi canalului nervului mandibular. Pentru 
aceşti bolnavi au fost elaborate intervenţii chirurgi-
cale complexe cu diferenţa de la subgrupul precedent 
prin efectuarea rezecţiilor segmentare totale a osului 
mandibulei (volumul maxim aplicat fi ind de extirpa-
re a 2/3 din arcul mandibular) cu sau fără exarticula-
re. În 4 intervenţii a fost efectuată şi rezecţia limbii. 
Obligator la prima etapă se efectua aplicarea trahe-
ostmului provizoriu şi ligaturarea trunchiului arteri-
rei carotis externa. Toate operaţiile asupra focarului 
primar au fost completate cu evidare ganglionară cer-
vicală superioară şi laterală, într-un caz cu rezecţia 
muşchiului sternocleidomastoid şi a venei jugulare 
interne, în alt caz fi ind efectuată parotidectomie omo-
laterală. Doar două din intervenţii au fi nisat cu aplica-
rea orostomei plane (unul din bolnavi fi ind secundar, 
iar altul în stadiul clinic T4), în restul cazurilor fi ind 
efectuată recuperarea unimomentană a continuităţii 
arcului mandibular. Ca material de protezare s-au uti-
lizat plăci perforate de titan. Astfel s-au efectuat două 
recuperări a segmentului orizontal al mandibului, în 
alte două cazuri - cu recupearea şi regiunii unghiului 
mandibulei, iar în celelalte două cazuri - recuperarea 
hemimandibulei cu articulaţia temporo-mandibulară 
pe stânga. Pentru primele patru tipuri de recuperare 
au fost utilizate plăci perforate din titan de producţia 
„Ascom”, India (Fig. 3). Recuperarea unimomenta-
nă complexă cu articulaţia temporo-mandibulară s-a 

efectuat cu utilizarea protezelor fi rmei „Conmet”, 
Rusia. Restabilirea componentului tisular s-a efecuat 
prin mobilizarea ţesuturilor adiacente şi mobilizarea 
largă a lamboului lingval. Un moment important al 
protezării unimomentane a constituit în restabilirea 
ocluziei centrale dentare, fi ind obţinut un efect cos-
metic şi funcţional satisfăcător (Fig.4). 

Celelalte 17 cazuri de tratament chirurgical apli-
cat sunt greu de grupat, deoarece sunt foarte diverse 
ca localizare: 3 bolnavi cu cancer al mucoasei obra-
zului, 2 bolnavi cu cancer al uvulei palatine cu extin-
dere pe palatul moale adiacent, 5 bolnavi cu cancer 
al rebordului maxilei superioare cu trecere pe palatul 
dur, 1 bolnav cu cancer al mucoasei în limita palatului 
dur, 1 bolnav cu afectarea mucoasei zonei pilierului 
palatinal anterior, 2 bolnavi cu afectarea mucoasei re-
giunii retromolare şi 3 bolnavi cu afectare complexă 
a mucoasei rădăcinii limbii cu trecere pe pilierul pa-
latinal şi parţial - tonzila palatină.

Vom menţiona unul din cazurile de afectare a mu-
coasei regiunii retromolare, fi ind extrem de avansat, 
cu infi ltrarea ţesuturilor moi ale obrazului, penetrare 
în sinusul maxilar şi regiunea pterigo-palatină, trism 
complet al muşchilor masticatori (diagnosticul preo-
perator fi ind confi rmat doar citologic din cauza impo-
sibilităţii examinării clinice a bolnavului). Intervenţia 
a fost de volum, cu traheostomie provizorie şi ligatu-
rarea trunchiului arterei carotide externe pe dreapta, 
operaţie tip Crail pe dreapta cu evidare ganglionară 
cervicală superioară, hemirezecţia mandibulei cu 
exarticulare, rezecţia marginală a limbii, parotidecto-
mie şi electrorezecţia maxilei superioare pe stânga. 
Aplicată orostomă plană. Postoperator efectuată cura 
de radioterapie DS=40 Gy. Boala însă a progresat, 
atât local, căt şi la distanţă (prin metastaze hepatice), 
şi la 15 luni de la intervenţie bolnavul a decedat.

La fel necesită menţionate intervenţiile chirurgi-

          

Fig. 3.  Plăcile reconstructive de producţia „Ascom”, 
India, utilizate în recuperarea continuităţii arcului man-

dibular

Fig. 4.  Aspectul radiografi c al protezei complexe articu-
lare aplicate după hemirezecţia mandibulei cu exarticu-

lare
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cale în cele trei cazuri de afectare complexă a bazei 
limbii, pilierului palatinal şi parţial - tonzilei palati-
ne. Un moment important î-l constituie accesul către 
tumoare, pentru asigurarea căruia, în premieră a fost 
efectuată intervenţia de mandibulotomie mediană, 
cu devierea laterală a ramurilor mandibulei, rezecţia 
planşeului bucal, electrorezecţia procesului tumoral 
şi refacerea ulterioară a continuităţii arcului mandibu-
lar prin osteosinteză cu placă metalică. Intervenţiile la 
fel au fost de volum, cu respectarea rigorilor expuse 
în descrierea operaţiilor anterioare. Recuperarea de-
fectului posttumoral rămâne a fi  o problemă, în unul 
din cazuri fi ind efectuată prin mobilizarea ţesuturilor 
locale, în alt caz - prin aplicarea lamboului facial pe-
diculat (având ca vas de nutriţie artera facială), îar în 
al treilea caz - prin utilizarea lamboului musculo-cu-
tanat pectoralis major (avînd ca vas de nutriţie artera 
toracică internă). Evoluţia postoperatorie a tuturor 
cazurilor a fost benefi că, cu restabilirea nutriţiei per 
os la cca 3 săptămâni postoperator. Unul din bolnavi 
însă a progresat, cu apariţia metastazelor la distan-
ţă (fi ind din start pacient secundar - după tratament 
radioterapic preoperator în doză deplină de 60 Gy.), 
local - fără semne de boală. Decesul înregistrat la 10 
luni postoperator.

În plan de tratament combinat, 64 din bolnavii 
operaţi au urmat cura postoperatorie de telegamatera-
pie. Tratamentul radioterapic a fost efectuat în secţiile 
de radioterapie a Institutului Oncologic. S-a aplicat 
gamaterapie la distanţă la aparatele „Terabalt”, având 
ca sursă de iradiere Co60 (izotop de Cobalt), cu doze 
fracţionate a câte 2 Gy în doză totală de 40 Gy la 
cură.

La fel, pe parcursul studiului, au fost apreciate cri-
teriile de administrare a tratamentului chimioterapic 
sistemic în cazurile de tumori ulcero-infi ltrative, atât 
a mucoasei limbii, cât şi a planşeului bucal, rebordu-
lui mandibului, velului palatin, în special cu propa-
gare în orofaringe, în care intervenţia chirurgicală nu 
asigură radicalitatea la prima etapă. Ca o oportuni-
tate a aplicării chimioradioterapiei sistemice a servit 
şi refuzul bolnavului de la intervenţia chirurgicală la 
prima etapă. Contraindicaţiile către tratamentul chi-
mioterapic sistemic şi radioterapic au fost apreciate 
după criteriile unanim acceptate în terapia oncolo-
gică (scara ECOG, scara Carnovschii), în funcţie de 
statutul somatic, vârsta bolnavului etc. Schemele de 
tratament aplicate au ca bază Preparatele de Platină, 
administrate în doză de 100 mg/m2 i/v în combinaţii 
diferite cu Metotrexat, Bleomycină, 5-Fluoruracyl, 
Gemcitabină etc. 

Rezultate şi discuţii.  Din start este necesar de 
menţionat, că din cei 68 bolnavi supuşi tratamentu-
lui chirurgical 57 au fost pacienţi primari (fără careva 

tratament administrat anterior), iar 11 - pacienţi se-
cundari (care au urmat iniţial tratament radioterapic 
în una sau două etape). Pe parcursul perioadei de 
urmărire au fost înregistrate 7 decese (3 decese fi ind 
din grupul pacienţilor primari şi alte 4 - din grupul 
pacienţilor secundari). Drept cauză de deces s-a în-
registrat progresarea locală şi la distanţă a maladiei 
în 3 cazuri, progresarea doar la distanţă a maladiei 
prin metstaze hepatice şi pulmonare - în 2 cazuri (fără 
semne locale de boală), şi un caz de otrăvire (fi ind 
lipsă manifestările locale sau la distanţă a bolii). La 
fel este necesar de menţionat că din cei 61 de bolnavi 
afl aţi la evidenţă - 57 sunt fără careva semne de boală. 
La 3 bolnavi este înregistrată recidivă locală a proce-
sului (2 din ei fi ind reoperaţi, unul a refuzat reinter-
venţia) şi, 1 bolnav cu manifestări la distanţă a bolii 
(urmează tratament sistemic medicamentos).

La momentul prezentării materialului dat terme-
nul de urmărire de 3 ani au suplinit 15 bolnavi, în 
numărul lor fi ind înregistrate 2 decese. Astfel se poate 
constata că la moment, supravieţuirea la 3 ani consti-
tuie 86,7%.

Ca discuţii se poate relata evoluţia optimizării tra-
tamentului complex al bolnavilor cu tumori ale mucoa-
sei cavităţii bucale în anii realizării studiului. Pentru 
asigurarea continuităţii fl uxului de pacienţi, ei sunt 
examinaţi primar în policlinica oncologică cu efectu-
area procedeelor diagnostice necesare, ulterior fi ind 
discutaţi la consiliumul comun al oncologilor-chirurgi 
ai laboratorului ştiinţifi c „Tumori cap şi gât şi micro-
chirurgie” cu specialistul radioterapeut şi la necesitate - 
chimioterapeut. Etapele de tratament sunt asigurate de 
colaboratorii Institutului Oncologic ce permite respec-
tarea consecutivităţii şi continuităţii sale. Reabilitarea 
bolnavilor de asemenea se efectuează în secţiile clinice 
a Institutului cu antrenarea, la necesitate, a laboratoru-
lui de protezare oromaxilofacială. 

Totalizarea prealabilă a rezultatelor obţinute, 
a permis sinteza unui algoritm de tactică optimă de 
tratament, care însă este stric individualizată, fi ind în 
funcţie de stadiul maladiei, forma de creştere, forma 
morfologică, prezenţa metastazelor, vârsta pacientu-
lui, longevitatea perioadei de evoluţie a bolii, trata-
mentul administrat anterior etc.

Ca efi cacitate sunt mai bune rezultatele tratamen-
tului complex la pacienţii primari, cu efectuarea in-
tervenţiei chirurgicale la prima etapă, completată de 
cura postoperatorie de radioterapie.

Concluzii
Tratamentul bolnavilor cu cancer al mucoasei 

cavităţii bucale necesită o tactică ,,activă”, adaptată 
fi ecărui caz clinic în concordanţă cu stadiul maladi-
ei, localizare, varianta de creştere, vârsta pacientului 
etc.
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Tactica tratamentului necesită a fi  apreciată după 
stabilirea gradului de răspândire, verifi carea morfolo-
gică a maladiei, prin consilium comun al oncologilor 
cap şi gât cu specialiştii radioterapeuţi şi chimiotera-
peuţi.

La planifi carea tratamentului chirurgical necesită 
a fi  luată în calcul prealabil posibilitatea recuperării 
bolnavului atât funcţional, cât şi estetic, cu asigurarea 
unui nivel decent al calităţii vieţii. 
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Rezumat
În această lucrare sunt prezentate rezultatele studiului histologic, imunohistochimic şi de microscopie electronică 

a caracteristicilor angiogenezei în carcinoamele diverselor organe  cu diferite tipuri de epiteliu (de col uterin, cavitate 
bucală, orofaringe, esofag, laringe, penis, piele, vezică urinară, stomac, colon, endometriu, glandă tiroidă, glandă ma-
mară). Densitatea microvaselor a fost studiată cu ajutorul markerilor CD31, CD34, D2-40, anticorpi la actina muscu-
lară netedă. Rezultatele obţinute demonstrează că angiogeneza are o legătură cu potenţialul invaziv de carcinom, cel 
mai pronunţat în zona frontului de invazie la periferia tumorii. Au fost identifi cate  anumite diferenţe privind densitatea 
structurilor microvasculare în funcţie de stadiul procesului neoplazic, gradul de diferenţiere şi formele histologice de 
carcinoame.

Cuvinte-cheie: angiogeneză, carcinom, imunihistochimie, densitatea microvaselor

Summary. Peculiarities of angiogenesis in various histological types of carcinomas
The following study represents results of histological, immunohistochemical, electromicroscopical research of an-

giogenesis specialties in carcinomas of various organs with different type of epithelium (cervix, oral mucosa, pharynx, 
esophagus, larynx, penis, skin, bladder, stomach, colon, endometrium, thyroid gland, mammary gland). In the course of 
research were studied density of microvessels using CD31, CD34, D2-40 markers, netted muscles actin-antibodies. The 
results evidence a relation of angiogenesis and invasive potential of carcinomas, which is emphasized at invasion zones 
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of tumor periphery. Were identifi ed certain differences in density of microvesselar structures depending on the stage of 
neoplastic process, grade of differentiation and histological type of carcinoma.

Key words: angiogenesis, carcinoma, immunohistochemistry, density of microvessels 

Резюме. Oсобенности ангиогенеза в различных гистологических типах карцином
В данной работе представлены результаты гистологического, иммуногистохимического, электронномикро-

скопического изучения особенностей ангиогенеза в карциномах разных органов с различным типом эпителия 
(шейки матки, слизистой полости рта, ротоглотки, пищевода, гортани, пениса, кожи, мочевого пузыря,  желудка, 
толстого кишечника, эндометрия,  щитовидной железы, молочной железы). Изучалась плотность микрососудов с 
применением маркеров СД31, СД34, Д2-40, антител к гладкомышечному актину. Полученные данные свидетель-
ствуют о связи ангиогенеза с инвазивным потенциалом карцином, наиболее выраженным в области фронта инва-
зии по периферии опухоли. Выявлены определенные различия в плотности микрососудистых структур в зависи-
мости от стадии неопластического процесса, степени дифференцировки и гистологической формы карцином.

Ключевые слова: ангиогенез, карцинома, иммуногистохимия, плотность микрососудов.

Introducere
O mare parte a cercetărilor din oncologia funda-

mentală se axează asupra particularităţilor celulelor 
tumorale. O atenţie mult mai mică este acordată stro-
mei tumorale, deşi este ştiut că angiogeneza (neovas-
cularizarea) stromală are un rol crucial în progresia 
tumorală [6,12]. În prezent  se ştie că angiogeneza, 
care este defi nită ca proces de formare al unor vase 
sanguine noi, este un proces fundamental pentru 
creşterea tumorală [9,10,11,12]. Densitatea vascu-
lară, arhitectura şi expresia factorilor angiogenici se 
corelează cu evoluţia tumorii în majoritatea studiilor 
[1,3,4,8].

Scopul proiectului
Studiul angiogenezei în carcinoamele de diferită 

structură histologică şi diferită localizare, estimarea 
relaţiilor dintre angiogeneză şi gradul de progresie 
tumorală.

Material şi metode 
Au fost studiate morfologic prin metode histolo-

gice, imunohistochimice şi electrono-microscopice 
peste 980 de carcinoame de diverse organe cu diferite 
tipuri de epiteliu. Studiul a fost realizat pe materia-
lul tisular biopsic, piesele de conizaţie şi materialul 
postoperator. Cazurile de control au fost reprezenta-
te de epiteliul normal, învecinat neoplaziilor. În 320  
de cazuri de carcinom şi procese displazice au fost 
identifi cate caracteristici ale angiogenezei. Prin me-
tode imunohistochimice au fost cercetate displazii şi 
carcinom in situ (CIN I-III) de col uterin (35 cazuri), 
carcinoamele pavimentoase de col uterin (59 cazuri), 
mucoasă orală (19 cazuri), faringe (18 cazuri), laringe 
(12 cazuri), esofag (6 cazuri), penis (6 cazuri), carci-
noame mamare (30 cazuri), carcinoame tiroidiene (30 
cazuri), carcinoame uroteliale (20 cazuri), adenocar-
cinoamele colorectale (33 cazuri), adenocarcinoame-
le gastrice (40 cazuri), adenocarcinoamele endome-
triale (31 cazuri). 

Microdensitatea vasculară a fost evaluată prin 

imunomarcarea secţiunilor cu markeri pentru celule 
endoteliale (CD31, CD34, D2-40, anti-actina muşchi-
lor netezi ,,Dako”). Densitatea microvasculară a fost 
apreciată după metoda Weidner  (metoda ,,hot spot”) 
[6], prin care vasele  tumorale evidenţiate imunohis-
tochimic au fost numărate în câmpurile (cel puţin 
trei) cu densitatea vasculară cea mai mare, câmpu-
rile fi ind alese la amplifi carea mică a microscopului 
(x100). Cuantifi carea vaselor s-a efectuat la amplifi -
carea mare (x400) a microscopului, fi ind urmată de 
calcularea mediei aritmetice. Astăzi această metodă 
este aplicată extensiv pentru aprecierea densităţii mi-
rovasculare în tumori. Neoplaziile colului uterin (94 
cazuri) au fost investigate imunohistochimic privind 
expresia factorului de creştere a endoteliului vascular 
VEGFA şi expresia receptorilor factorului de creştere 
a endoteliului vascular VEGFR2.

 Prin metoda electronomicroscopică au fost cer-
cetate 6 carcinoame microinvazive, 20 carcinoame 
pavimentoase de col uterin, 8 carcinoame pavimen-
tiase ale mucoasei orale şi 11 carcinoame faringiene. 
Pentru microscopia electronică piesele tisulare au 
fost fi xate în aldehidă glutarică tamponată 5%, pH-
7,4, M-0,1, postfi xate în tetraoxidă de osmiu 1% în 
tampon fosfat pH-7,2, M-0,1. După deshidratare, ma-
terialul a fost inclus în epon-aralgid. Secţiunele ultra-
fi ne au fost contrastate cu citrat de plumb şi acetat de 
uraniu, şi au fost examinate la microscopul electronic 
JEM-100SX.

Rezultate
La etapele incipiente au fost investigate carci-

noamele pavimentoase ale epiteliului de suprafaţă a 
mucoaselor diferitor organe. În colul uterin au fost 
studiate distribuţia şi densitatea microvaselor CD 
31-pozitive şi CD 34-pozitive (CD 31+, CD34+).

Rezultatele obţinute au arătat că, în mucoasa exo-
cervixului acoperită cu epiteliu pavimentos stratifi cat 
predomină vase de tip matur, mult mai puţin vase san-
guine de tip intermediar. Reţeaua capilară este dez-
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voltată cel mai bine în imediata apropiere de epiteliul 
pavimentos stratifi cat de suprafaţă. La displazie uşoa-
ră a epiteliuilui pavimentos stratifi cat (CIN1), distri-
buţia şi numărul microvaselor sanguine CD 31+ nu 
se deosebea semnifi cativ de numărul microvaselor în 
cervixul normal (densitatea microvasculară 15,4±1,2). 
Însă, odată cu creşterea severităţii proceselor displa-
zice, densitatea microvasculară în zona subepitelială 
se măreşte. La displazie moderată (CIN2), densita-
tea vaselor sanguine era ceva mai mare (19,8±1,5). 
O creştere semnifi cativă a numărului de vase sangu-
ine a fost constatată în cazurile displaziei severe şi a 
carcinomului „in situ”(CIN3). În aceste cazuri a fost 
constatată prezenţa multiplelor vase sanguine (cu o 
densitate de 31,1± 3,5), localizate la interfaţa stromei 
cu epiteliul neoplazic (Tab.1).  

O creştere şi mai mare a densităţii de microvase 
a fost constatată în cazurile de microcarcinom (36,8 
± 3,4). Cea mai mare densitate a microvaselor a fost 
identifi cată în carcinomul invaziv pavimentos (49,2 
± 4,7), care este deosebit de pronunţată în regiunea 
frontului de invazie tumorală în comparaţie cu centrul 
tumorii. O legitate similară a fost determinată şi în 
procesul studiului microvaselor CD 34+,  densitatea 
cărora în regiunea frontului de invazie a carcinomului 
pavimentos nekeratinizat ajunge până la 54,3 ± 5,1.

Sunt cunoscuţi diferiţi factori care stimulează 
angiogeneza, incluzând factorul de creştere vascu-
lar endotelial (VEGF) [1,7]. Excesul de expressie 
VEGF induce şi susţine angiogeneza tumorală [9]. 
Acest factor este produs de celulele proliferative ale 
tumorilor maligne. Astfel de tumori sunt denumite ca 
fenotip angiogen. Spre deosebire de tumorile epiteli-
ale de alte localizarii, în care, conform literaturii de 
specialitate, doar 10% din celulele tumorale produc 
VEGF [7], în studiile noastre, în cele mai multe ce-
lule de neoplazii cervicale au fost menţionate reacţii 
pozitive cu anticorpi la VEGF de diferită intensitate. 
Tot odată, VEGF nu a fost depistat în zonele normale 
ale colului uterin. La displazie usoara (CIN1) citoki-
nul se depista în cantităţi nesemnifi cative. Creşterea 
expresiei VEGF a fost observată la CIN 2-3, adică cu 
mult mai înainte de apariţia, de fapt, a cancerului. În 
carcinomul invaziv pavimentos de col uterin VEGF a 
fost determinat prin imunohistochimie la 60% dintre 
celule epiteliale şi stromale. Celulele tumorale au fost 

pozitive pentru acest marker în 85,7% de cazuri. A 
fost constatată o creştere a expresiei VEGF în celulele 
tumorale a frontului de invazie, ceea ce indică la fap-
tul că  că angiogeneza este cel mai activă la periferia 
tumorii.

În procesul dezvoltarii neoplaziei are loc nu nu-
mai creşterea numărului de microvase, dar şi modi-
fi carea structurii acestora. În rezultatul investigaţiilor 
electronooptice efectuate, noi am constatat că pere-
tele capilarelor situate sub epiteliul neschimbat, pre-
cum şi sub focarele de displazie uşoară şi moderată a 
fost formată din endoteliu şi pericite. În carcinomul 
«in situ» apăreau capilare de tip imatur cu absenţa 
parţială sau totală a pericitelor, cu endoteliu fenestrat, 
cu rupturi în membrana subendotelială şi, chiar, lipsa 
ei completă. În stroma subepitelială a colului uterin 
au fost observate vase limfatice D2-40 pozitive doar 
izolate, mărunte. Numărul acestora creştea uşor odată 
cu creşterea gradului de severitate a proceselor ne-
oplazice.În procesele neoplazice a colului uterin au 
fost observate porţiuni de ţesut conjunctiv de diferi-
tă densitate şi focare de infi ltrate de celule rotunde, 
compuse din macrofage, limfocite, celule plasmatice, 
mastocite. Intensitatea acestor procese are legătură cu 
densitatea microvaselor.

Odată cu carcinomul pavimentos de col uterin au 
fost studiate cazurile de cancer pavimentos de alte lo-
calizarii: cavitatea bucală, orofaringe, esofag, laringe, 
penis şi cancer de piele.

În toate carcinomele pavimentoase ale mucoase-
lor a fost stabilită creşterea densitatei de microvase 
sangvine CD31- pozitiv comparativ cu numărul lor în 
sectoarele cu  mucoasa normală, acoperită cu epite-
liului nemalignizant. Cel mai mare număr de micro-
vase a fost observat în regiunea frontală a invaziei. 
In majoritatea carcinoamelor s-a depistat o cantitate 
semnifi cativă de microvase imature actin- negative. 
Numărul vaselor limfatice D2-40+ creşte uşor, com-
parativ cu mucoasa nemodifi cată.

Între carcinoamele pavimentoase, în special 
a pielii a fost evidenţiat un grup de tumori care se 
deosebesc prin  aranjament dens a straturilor cance-
roase mari, care sunt separate cu straturi subţiri uni-
ce de ţesut conjunctiv, cu  nenumeroase microvase. 
Densitate microvaselor CD31- şi -CD34 pozitive în 
astfel carcinoame intratumorale este foarte scăzu-

Tabelul 1 
Densitatea microvasculară a vaselor sanguine CD31+ din stroma conjunctivă în cadrul progresiei 

neoplaziei de col uterin
Cazuri con-

trol
(normă)

CIN1 CIN2 CIN3 Carcinom 
microinvaziv

Carcinom 
invaziv

Vase CD31+ 14,1±2,1 15,4±1,2 19,8±1,5 31,1±3,5 36,8±3,4 49,2±4,7
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tă şi nu diferă în centrul tumorii (CD31 + 9,1 ± 2,8 
şi CD34 + 10,1 ± 3,2). Densitatea de microvase-
CD34 pozitive este mult mai mare la periferie (25,3 
± 5,1). Un alt grup de carcinom pavimentos se ca-
racteriza prin formarea unor straturi canceroase mai 
mici, distanţate una de la alta şi separate prin stromă                                                                        
exprimată cu infi ltrare plasmocitară şi limfoidă. În 
acest grup se distinge o distribuţie mai uniformă a 
microvaselor în diferite zone ale tumorii (intratumo-
ral şi în regiunea frontului de invazie). Densitatea de 
microvase CD34-pozitive intratumoral este de 23,8 
± 3,6, în frontul invaziei este de 27,7 ± 3,9. Astfel, 
densitatea microvaselor depinde de tipul  de creştere 
a carcinoamelor.

Carcinoamele uroteliale a vezicii urinare, pro-
venite din epiteliul de suprafaţă, denumit anterior ca 
tranzitoriu, au fost studiate în funcţie de gradul de 
diferenţiere şi formele histologice: papilar şi infi ltra-
tiv. S-a constatat o creştere a densităţii microvase-
lor CD31+ şi CD34+ în carcinoame, comparativ cu 
densitatea de microvase în mucoasa nemalignizan-
tă. Intratumoral, numărul lor este mai mare decât la 
periferie în toate tipurile de tumori. În carcinoamele 
papilare densitatea de microvase CD34+ intratumoral 
este de 26,5 ± 6,4, în zona de invazie – 21,1 ± 6,4; în 
carcinoamele infi ltrative densitatea intratumoral este 
31,5 ± 8,2, în zona de invazie –  23,5 ± 6,7. Numărul 
de microvase CD34 + creşte în funcţie de reducerea 
gradului de diferenţiere a tumorii atât în interiorul 
tumorii, cât şi în frontul de invazie. Astfel, în carci-
noamele bine diferenţiate G1 densitatea microvaselor 
CD34 + intratumoral este 23,6 ± 7,4, în frontul inva-
ziei – de 23,3 ± 8,9; în carcinoamele slab diferenţiate 
G3 densitatea microvaselor CD34 + intratumoral este 
de 35,18 ± 4,58, în frontul de invazie de 30,35 ± 4,78. 
Cel mai mare număr de microvase imature actin-ne-
gative a fost depistat la periferia tumorii. Nu a fost 
evidenţiată o diferenţă semnifi cativă între densitatea 
de microvase limfatice în carcinoamele papilare şi 
carcinoamele infi ltrative.

Investigarea adenocarcinoamelor tractului gastro-
intestinal a demonstrat că densitatea microvaselor CD 
31+ este mai înaltă în toate tumorile comparativ cu 
mucoasa nemalignizantă. În stroma adenocarcinoa-
melor colorectale cu metastaze în ganglionii limfatici 
regionali numarul microvaselor  CD31 + (27,0 ± 5,2) 
este mai mare decât în tumori nemetastazante (18,9 
± 3,9). Mai mult decât atât, acest număr intratumoral 
este mai mare decât la periferie. La cercetarea densi-
tăţii microvaselor D2-40-pozitive şi a procentajului 
vaselor imature actin-negative, diferenţe semnifi cati-
ve dintre cele două grupe de carcinoame nu au fost 
constatate. Conform datelor noastre, frecvenţa capi-
larelor imature actin-negative creşte semnifi cativ în  

zona frontului de invazie. Carcinoamele colorectale 
metastazante se caracterizează prin frecvenţă scazu-
tă a formelor bine diferenţiate (6,7%) şi prevalenţa 
tumorilor care concresc toate straturile peretelui in-
testinal (93,3%). Potrivit rapoartelor, progresia şi 
metastazarea cancerului este în mare măsură determi-
nată atât de proprietăţile agresive ale celulelor, cât şi 
de particularităţile angiogenezei stromei (Raica M., 
2010).

În adenocarcinoamele gastrice o astfel de diferen-
ţă de densitate a microvaselor CD-31 + în tumorile 
metastazante şi nemetastazante nu au fost observate. 
Cu toate acestea, a existat o cantitate mai mare de 
vase actin- negative în tumorile gastrice metastazante 
cu o predominanţă în frontul invaziei. Cel mai mare 
număr de microvase actin-negative imature au fost 
detectate în adenocarcinomul metastazant slab dife-
renţiat cu infi ltraţia difuză. Frecvenţa de microvase 
imature actin-negative în tumorile metastazante a fost 
de 10,2% intratumoral şi 12,2% în frontul de invazie; 
în tumorile nemetastazante, respectiv - 3,9% intratu-
moral şi 4,7% în frontul de invazie.

În studiul de adenocarcinom al corpului uterin cea 
mai mică densitate a microvaselor CD31+ (15,3 ± 1,1) 
a fost de a depista în adenocarcinoamele care creşteau 
în limitele endometriului. Iar cea mai mare densitate 
de microvase a fost observată în regiunea frontului in-
vaziei de adenocarcinom care concreşte mai mult de 
jumătate din miometru (30,7 ± 5.5). Aceiaşi legitate 
a fost observată în numărul de vase limfatice D2-40 
pozitive. Frecvenţa microvaselor imature constituia 
2,3% în adenocarcinoame care cresc în limitele en-
dometrului şi mult mai mult în adenocarcinoame cu 
invazie până la jumătate de miometriu 12,9%. Endo-
metrul diferă de alte tipuri de mucoase prin prezenţa 
unui număr mare de miofi broblaste (12,1 ± 3,0), nu-
mărul căror creşte în zona frontului de invazie a ade-
nocarcinomului cu invazie cu mai mult de jumătate 
din miometru (22,7 ± 9,4).

În carcinoamele ductale mamare invazive (în cla-
sifi carea modernă: carcinoame invazive de tip nespe-
cifi c) a fost realizată cercetarea densităţii microvascu-
lare în grupuri fără chimioradioterapie preoperatorie 
(fără PCT+RТ) şi cu chimioradioterapie preoperato-
rie (după PCT+RТ). În fost evidenţiate cazuri separa-
te cu metastaze în ganglionii limfatici regionali (Mt) 
şi fără metastaze (fără Mt). Diferenţiere a carcinoa-
melor studiate, în fond corespundea G2, mai rar G3, 
se observau diferenţe în densitatea microvaselor în 
diferite zone ale tumorii în funcţie de expresia stro-
mei. S-a constatat că în grupul 1, fără PCT+RТ preo-
perator, în cazul cu MT densitatea CD31+ şi CD34+ 
intratumoral aproape nu este diferit. Cu toate acestea, 
frontul invaziei, comparativ cu zona intratumorală, se 
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caracteriza prin creşterea densităţii microvasculare, 
în special CD34 +, pe alocuri cu formarea a mai mul-
tor fascicule, preponderent în cazurile cu metastaze 
(CD31+ fără Mt 22,6 ± 5,6, cu MT 26,8 ± 5,0; CD34 
+ fără Mt 28,3 ± 11,3, cu MT48,2 ± 11,6). În carci-
noamele cu MT numărul vaselor limfatice D2-40 + a 
fost semnifi cativ mai mare, numărul cărora, practic, 
nu diferă în zonele intratumorale şi periferice (MT 
D2-40 + 12,5 ± 7,3, fără Mt 7,4 ± 3,7). În grupul cu 
chimioradioterapie preoperatorie densitatea microva-
selor a fost semnifi cativ mai mică; prin cea mai mică 
densitate microvasculară se deosebea zona de invazie 
atât în cazurile cu MT, cât şi fără MT (CD31 + fără 
Mt 5,5 ± 2,6, cu MT 7,9 ± 4,09).

În glanda tiroidă densitatea microvasculară a fost 
studiată în carcinoamele papilare şi foliculare. S-a con-
statat că în carcinomul papilar densitatea microvascu-
lară depinde de gradul de diferenţiere a tumorii. În mi-
crocarcinoamele papilare slab diferenţiate densitatea 
microvasculară CD31 + şi CD34 + a fost mai mare în 
comparaţie cu formele înalt diferenţiate, în special în 
frontul invaziei. În zona frontului de invazie a carcino-
mului papilar slab diferenţiat au fost observate multe 
vase imature actin-negative cu formarea unor focare 
mici şi mari sub formă de fascicule compacte din vase 
mici adiacente, estimarea numărului cărora deseori nu 
era posibilă. Uneori, astfel de focare au fost depistate şi 
în zona intratumorală. Densitatea microvaselor CD34 
+ în forme bine diferenţiate intratumoral este de 26,3 
± 10,7, în frontul invaziei – 54,3 ± 6,7; în forme slab 
diferenţiate CD 34 + intratumoral – 37,4 ± 15,6, în 
frontul invaziei – 63,8 ± 13,0. În carcinomul tiroidian 
folicular densitatea microvasculară este semnifi cativ 
mai mare în comparaţie cu carcinomul papilar şi distri-
buţia vasculară este mai uniformă pe întreaga suprafaţă 
a tumorii. Cel mai mare număr de microvase sunt CD 
34 pozitive 119,4 ± 12,6 intratumoral şi 140,9 ± 4,9 
în frontul invaziei. (Cernîi A., 2013). În zona frontului 
de  invazie a fost depistat un număr mare de microvase 
imature. În carcinomul papilar al glandei tiroide au fost 
identifi cate acumulări focale a microvaselor limfatice 
D2-40 +, în special intratumoral în centrele de infi ltra-
ţie limfoidă şi de fi broză.

Concluzii
Cercetarea angiogenezei în carcinoamele diferitor 

organe  a permis identifi carea caracteristicilor princi-
pale comune ale acestui proces. Neovascularizarea tu-
morii, care oferă posibilitatea de creştere şi progresie 
a acesteia, este un proces complicat şi multistadial, în 
care participă celulele tumorale, elementele stromale 
(fi broblaste, miofi broblaste), infi ltrate celulare, fi bre 
de colagen şi un şir întreg de factori de stimulare a 
angiogenezei.

În toate cazurile studiate, densitatea microva-• 

selor în tumoare a fost mai mare decât în porţiunile 
nemodifi cate ale mucoasei sau ale parenchimului în-
suşi a organului. 

De exemplu, în colul uterin a fost depistată spo-• 
rirea densităţii microvaselor odată cu creşterea seve-
rităţii proceselor neoplazice.  În majoritatea carcinoa-
melor examinate (cu excepţia vezicii şi a colonului) 
densitatea microvaselor a fost semnifi cativ mai mare 
în regiunea frontală a invaziei comparativ cu zona in-
tratumorală. De menţionat, că în regiunea frontului 
de invazie în toate carcinoamele, inclusiv şi a vezicii 
si a colonului se detecta un număr mare de microvase 
imature actin-negative.

În vasele imature parţial sau total lipseşte stra-• 
tul pericitar, se observă  defecte şi subţiere a membra-
nei bazale  în stratul endotelial, ceea ce contribuie la 
penetrarea celulelor tumorale în lumenul vasului şi la 
extinderea lor ulterioară. 

Factorul, care stimulează creşterea vaselor • 
(VEGF), a fost depistat în cantităţi mari în celulele tu-
morale şi celulele stromei în procesele neoplazice ale 
colului uterin, preponderent în carcinoame invazive. 
În adenocarcinoamele endometrului a fost depistat un 
număr mare de miofi broblaste, care, conform datelor 
din literatură, pot produce factorul de creştere care 
stimulează proliferarea celulelor tumorale şi angioge-
neza [5]. 

În carcinoamele metastatice ale tractului gastro-• 
intestinal şi al glandei mamare  s-a observat o densi-
tate mare a  microvaselor imature actin-negative, în 
special, în frontul de invazie. În cancerul mamar me-
tastazat creşte densitatea microvaselor limfatice D2-
40-pozitive. Capacitatea pentru dezvoltare şi metas-
tazare depinde de mai mulţi factori: agresivitatea şi 
gradul de diferenţiere a tumorii, extinderea şi profun-
zimea de germinare, densitatea microvaselor imature 
în frontul de invazie şi structura însuşi a organului.

Rezultatele obţinute demonstrează legătura an-• 
giogenezei cu potenţialul invaziv al carcinoamelor, 
cel mai pronunţat în zona frontului de invazie la pe-
riferia tumorii. 

S-a constatat că polichimioterapia şi radiotera-• 
pia preoperatorie a cancerului ductal invaziv al glan-
dei mamare inhibă puternic formarea de vase sangvi-
ne în zona de invazie, împiedicând astfel la creşterea 
tumorii. 

Cu toate acestea, angiogeneza depinde şi de • 
particularităţile structurale ale organelor. Astfel, can-
cerul folicular al tiroidei, care se deosebeşte prin den-
sitate înaltă ale  microvaselor, se dezvoltă în organ cu 
un grad ridicat de vascularizare.  

Diferite tipuri identifi cate de creştere a cance-• 
rului pavimentos a pielii sunt însoţite de densitate di-
ferită a vaselor intratumoral şi în frontul invaziei. 
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În prezent, gradul de vascularizare a carcinoame-
lor nu a primit încă statut de standard de diagnostic 
şi tratament. Cu toate acestea, studiile clinico-morfo-
logice efectuate ale tumorilor diferitor organe, indică 
necesitatea de apreciere a acestui indicator în ceea 
ce priveşte precizarea prognozei şi optimizarea tra-
tamentului. 
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REPERE IMUNOHORMONALE, MORFOLOGICE 
ŞI IMUNOCHISTOCHIMICE ÎN OPTIMIZAREA TRATAMENTULUI 

CANCERULUI GLANDEI MAMARE LA PACIENTELE 
CU DIABET ZAHARAT
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Rezumat
Cancerul glandei mamare (CGM) este cel mai frecvent tip de cancer la femei, incidenţa sa fi ind în continuă creş-

tere. In ultimii ani se remarcă o creştere continuă a incidenţei şi a morbidităţii prin diabet zaharat (DZ), fi ind considerată 
drept o „epidemie diabetică”.  Patologiile prezintă factori comuni de risc atât în categoria factorilor modifi cabili, cât şi în 
categoria celor nemodifi cabili, precum şi multiple interdependenţe etiopatogenetice şi particularităţi ale evoluţiei clinice. 
Analiza particularităţilor acestei interdependenţe ne permite de a stabili o tactică individualizată la această categorie de 
paciente.

Summary. Immuno-hormonal, morphological and immunohistochemical parameters while optimizing the 
treatment of breast cancer in patients with diabetes mellitus

Breast cancer is the most common type of cancer in women, incidence is growing. In recent years there has been 



Buletinul AŞM322

a continued increase in the incidence of  diabetes mellitus which is considered as a “diabetic epidemic”.  Pathologies 
presents both risk factors common modifi able factors category and the category of non-modifi able and multiple interde-
pendencies ethiopathogenetic and features of the clinical course. The peculiarity of this interdependency analysis allows 
us to establish an individualized tactic in this population.

Резюме. Основные иммуно-гормональные, морфологические  и иммуногистохимические параметры 
при  оптимизации лечения рака молочной железы у пациенток с сахарным диабетом

Рак молочной железы является наиболее распространенным типом рака у женщин, заболеваемость кото-
рого имеет постоянную тенденцию к росту. В последние годы наблюдается выраженный рост заболеваемости и 
при сахарном диабете, который рассматривается как ,,диабетическая эпидемия”. Обе патологии имеют общие 
факторы риска в категории модифицируемых и немодифицируемых, некоторые этиопатогенетические взаимоза-
висимости и особенности клинического течения. Анализ этих взаимозависимых факторов позволяет установить 
индивидуальную тактику лечения у данной категории больных.

Introducere
Cancerul glandei mamare este cel mai frecvent 

tip de cancer la femei, incidenţa sa fi ind în continuă 
creştere. Anual sunt inregistrate peste 250.000 de ca-
zuri noi în Europa şi peste 175.000 - în SUA. Actual-
mente în RM stau la evidenţă 9199 paciente cu CGM, 
ce constituie 46,2 %ooo. În ultimii ani se remarcă o 
creştere continuă a incidenţei şi a morbidităţii DZ, fi -
ind considerată drept o „epidemie diabetică”. În RM 
în anul 2013 au fost înregistraţi 45.900 pacienţi cu 
DZ, dintre care 37.095 (85,9%) – de tip 2.

CGM şi DZ tip 2 prezintă factori comuni de risc 
atât în categoria factorilor modifi cabili (obezitate, 
dislipidemie, hipertensiune arterială, reducerea tole-
ranţei la glucoză, factori comportamentali), cât şi în 
categoria celor nemodifi cabili (vârstă, sex, ereditate 
agravată etc.). Este recunoscut rolul insulinorezis-
tenţei, hiperestrogeniei şi hiperandrogenizării în pre-
dispunerea către CGM. Actualmente există multiple 
studii care demonstrează asocierea DZ tip 2 cu un risc 
elevat de CGM. Sunt postulate 4 mecanisme care aso-
ciază CGM şi DZ tip 2.

Activarea căii insulinei.• 
Reglarea hormonilor sexuali endogeni.• 
Acţiunea anti-apoptozică a insulinei.• 
Activarea factorilor de creştere „insulin-like” • 

(IGF).
Datorită faptului că insulina este un hormon de 

creştere, se consideră că hiperinsulinemia cronică are 
un efect cancerigen, receptorii insulinici fi ind hipe-
rexprimaţi de către celulele neoplazice. Necesitatea 
studiului a fost indusă de lipsa datelor certe ce ţin de 
dereglările statusului hormonal, a imunităţii celulare 
şi umorale la pacientele cu CGM şi DZ.

Se cunoaşte, că DZ condiţionează restricţii vădite 
la toate etapele tratamentului datorită complicaţiilor 
specifi ce: cardio-, nefro,-neuropatii. Aspectele trata-
mentului chirurgical prezintă particularităţi: evoluţia 
procesului chirurgical se agravează constant, pato-
logia de bază poate iniţia trecerea DZ latent în cel 

manifest sau îl decompensează pe cel existent. Date 
contradictorii sunt şi în privinţa expresiei ReEs, RePg 
şi Her 2/neu în tumorile maligne ale pacientelor cu 
CGM şi DZ tip 2, care se presupune că ar corela cu 
stadiul clinic al maladiei, varianta morfopatologică a 
tumorilor, cu nivelul Es şi al Pg în serul sangvin. Vi-
talizarea precară a plăgii în 30-40% se complică cu 
limforee abundentă, ce măreşte durată spitalizării cu 
dezavantaj economic considerabil. Aceste argumen-
te ne-au indus ideia de a iniţia un studiu cu abordări 
specifi ce, multilaterale în vederea individualizării tra-
tamentului pacientelor cu CGM şi DZ tip 2.

Scopul studiului a constat în efectuarea unei ana-
lize multilaterale în vederea optimizării tacticii de tra-
tament a pacientelor cu CGM şi DZ tip 2.

Material şi metode
În studiu au fost incluse 426 paciente cu CGM, 

care au primit tratament în IMSP IO în a.2011-2014. 
Lotul de bază a inclus 161 de paciente cu CGM şi DZ 
tip 2, iar lotul de control a constituit 265 paciente cu 
CGM fără DZ.

La toate pacientele s-au determinat următorii in-
dici:

statusul hormonal (Prolactina; LH; FSH; Pro-• 
gesteron; Estradiol; Cortizol; T3, T4, TSH; DHEAS, 
Somatotropina);

indicii imunologici ai claselor limfocitare con-• 
form determinantelor clonale CD 3 (precursoare), CD 
4 (helperi), CD 5 (helper citotoxic), CD 8 (supresori), 
CD 16 (killeri naturali), CD 19 (B limfocite) în serul 
sangvin la lotul de paciente sus-menţionat;

expresia ReEs, Re Pg şi HER/ 2 neu în tumorile • 
maligne la pacientele investigate.

Din cele 426 paciente cu CGM la 201 (89 cu DZ 
şi 112 - fără DZ tip 2) s-au apreciat receptorii tumo-
rali: ReEs, RePg şi Hеr2/neu. S-a folosit metoda imu-
nohistochimică standardă cu utilizarea anticorpilor: 
ReEs – clonul 1D5 RePg -, RePg-clonul 636 şi Hеr 2/
neu – clonul СВ11 de la fi rma DAKO LSAB 2 Sys-
tem HRP.
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Rezultate
Numeroşi autori susţin că la baza apariţiei tumo-

rilor maligne în general şi, în special, ale celor hor-
monal dependente stă starea imună a organismului. 
Sistemul de supraveghere imunologică a organismu-
lui este sensibilizat de neoantigenele care apar pe su-
prafaţa celulelor transformate malign şi printr-o serie 
de mecanisme imunologice celulare şi umorale pro-
voacă distrugerea lor.

Conform acestei teorii o imunitate defi cientă ar 
cauza apariţia neoplaziilor şi chiar generalizarea lor, 
iar o imunitate activă, efi cientă ar reţine dezvoltarea 
lor, determinată de acţiunea diverşilor factori cance-
rigeni, ar produce regresiunea lor sau evoluţia lentă a 
maladiei. 

Este cunoscut, că imunitatea celulară (T-limfoci-
tele) are câteva funcţii importante: 

 – răspunde de dezvoltarea reacţiilor imunologice 
celulare de hipersensibilitate cu acţiune întârziată;

 – efectuează reacţia imunităţii transplantaţiona-
le; 

 – răspunde de rezistenţa contra unor infecţii bac-
teriale;

 – efectuează protecţia contra cancerului; 
 – reglează principalele funcţii ale organismului 

cu ajutorul T-supresorilor.
Răspunzătoare de imunitatea organismului este 

şi imunitatea umorală – imunoglobulinele şi B-lim-
focitele. Antigenele umorale corespund structurilor 
particulare de tumorii, ele se pot localiza intracelular, 
extracelular sau pe membrana celulei tumorale, cea 
din urmă fi ind mai importantă din punct de vedere 
imunologic, deoarece organismul poate recunoaşte 
asemenea antigene drept «non- self», dezvoltând re-
acţia imună. 

Limfocitele B sunt celule limfi ode cu origine în 
măduva osoasă, principala lor funcţie este de recu-
noaştere a antigenelor şi, ca urmare, de diferenţiere în 
celulele secretoare de imunoglobuline – anticorpi. 

Cercetările asupra capacităţii reactive a organis-
mului la pacientele noastre a inclus studierea imuni-
tăţii celulare şi a celei umorale. 

Statusul imun a pacientelor  lotului de studiu este 
caracterizat prin scăderea progresivă a numărului to-
tal de limfocite precursoare CD3, reducerea funcţiei 

helper CD4, a  imunităţii anticelulare CD19 şi CD16  
la  pacientele cu CGM şi DZ tip 2, iar, pe de altă par-
te, cu accelerarea supresiei generale exprimate prin 
valori semnifi cativ crescute a  CD8 şi CD5 -  în CGM 
şi DZ tip 2.

 Este cunoscut că în centrul reglării funcţiilor go-
nadice se afl ă hipotalamusul, care transformă impul-
surile în semnale neurohormonale (realeasing hormo-
nes). Acestea din urmă, acţionând asupra hipofi zei, 
provoacă sinteza şi secreţia hormonilor gonadotropi, 
care stimulează gonadele endocrine periferice. Ulti-
mele produc, la rândul lor, hormonii cu acţiuni meta-
bolice specifi ce generale asupra organelor „ţintă”. 

Dereglările funcţionale ale sistemului hipotala-
mo-hipofi zar conduc, de regulă, la dereglări ale ni-
velului nu numai al unui singur hormon, dar foarte 
frecvent şi al nivelului celorlalţi hormoni produşi de 
lobul anterior al hipofi zei.

 În urma analizei cumulative corelaţionale (CC) a 
cancerului mamar şi a concentraţiilor de hormoni, am 
constatat că valorile  tuturor hormonilor sexuali sta-
tistic semnifi cativ s-au asociat cu valorile lor cumula-
tive în ser şi limfă. 

Valoarea indicelui CC a cancerului mamar pen-
tru pacientele ale căror niveluri de estradiol au fost 
crescute în ser comparativ cu nivelurile de estradiol 
în limfă au fost în tranşa  de 2.00 (95% CI = 1.47 - 
2.71, p > 0,05), adică fără valori de diferenţiere statis-
tic semnifi cativă. La fel, am efectuat analize similare 
pentru alţi hormoni. Pentru fi ecare dintre hormoni s-a 
estimat, că toate valorile CC s-au asociat cu o dublare 
a concentraţiei lor peste 1,0 (p>0,05). Nu a fost nici o 
eterogenitate statistic semnifi cativă între valorile hor-
monilor sexuali în ser şi limfă la pacientele cu cancer 
mamar.

Am examinat  indicele CC  între cancer mamar 
asociat cu o dublare a concentraţiei de estradiol în 
funcţie de testosteron. Nu au existat diferenţe statistic 
semnifi cative în aceste CC  în conformitate cu metoda 
de test folosită. Indicele de CC asociat  cu o dublare 
a nivelelor de estradiol au fost 1,35 (95% CI = 1.15 
- 1.58, utilizând un test care a încorporat o etapă de 
purifi care (4,5,9,12,14) şi 1,23 (95% IÎ = 1.04 - 1.44), 
pentru cele care au folosit un test direct (2,6,8,11).  
Indicele CC asociat cu o dublare a nivelului de tes-

Tabelul 1
Caracteristica statusului imun al pacientelor cu CGM 

CD 19
B limfocit

CD3
precursoare

CD 4
helper

CD 8
supressor

CD 5
helper citotoxic

CD 16
killer natural

CGM-
cuDZ tip 2 4,55±0,02 <0,05 48,84±0,03 <0,05 27,63±0,01 <0,01 25,44±0,04 <0,01 38,42±0,02 <0,05 12,68±0,01 <0,01

CGM fără 
DZ tip 2 5,67±0,01 54,16±0,02 38,16±0,02 18,68±0,02 34,88±0,06 19,04±0,02



Buletinul AŞM324

tosteron au fost 1.37 (95% CI = 1.15 - 1.65), folosind 
un test care a încorporat o etapă de purifi care (5,9,12) 
şi 1.44 (95% CI = 1.21-1.72), cu test direct (2,4,7,8).

Tabelul 2
Caracteristica statusului hormonal al pacientelor 

cu CGM 

Hormonii 
Pacien-
tele cu 

CGM şi DZ

Pacien-
tele cu 

CGM fără 
DZ

Valoarea 
lui p

Prolactina 17 14,9 p<0,05
LH 17,4 28,52 p<0,001
FSH 39,2 74,5 p<0,01
Progesteron 3,69 1,27 p<0,05
Cortizol 18,72 18,6 p<0,01
Estradiol 27,9 18,5 p<0,001
Testosteron 0,8 1,55 p<0,001
T3 15,6 6,75 p<0,05
T4 13,4 19,1 p<0,01
TSH 2,7 2,65 p>0,05
DHEA 1,5 1,8 p>0,05
Somatotropina 2,7 1,8 p<0,05

Corelaţiile severe între nivelurile de estradiol şi 
cele ale altor hormoni sexuali determină o infl uenţă 
reciprocă marcată în evoluţia cancerului mamar. Pen-
tru a examina asociaţiile simultane între estradiol şi 
fi ecare dintre androgeni şi riscul de cancer mamar, am 
calculat indicele CC asociat cu o dublare a estradiol şi 
androgeni, cu şi fără ajustări pentru fi ecare androgen 
la rândul său. În toate cazurile, amploarea indicelui 
CC asociat cu o dublare a nivelelor de estradiol au 
fost redusă după ajustare, dar au rămas statistic sem-
nifi cative. În mod similar, indicele CC asociat cu o 
dublare a nivelurilor de androgeni, fi e au rămas sta-
tistic semnifi cative (p < 0,05) sau apropiate de semni-
fi caţie statistică, după ajustarea pentru estradiol, deşi 
amploarea acestor asociaţii au fost, de asemenea, uşor 
redusă.

Repartizând pacientele conform formelor morfo-

logice ale tumorilior maligne am obţinut următoarele 
date: în ambele loturi prevala tipul histologic de car-
cinom ductal invaziv (66% lotul I vs 81% lotul II), 
carcinom lobular invaziv (13% vs 6%), ductal şi lo-
bular (11% vs 6%), carcinom medular (4% vs 3%), 
mucinos (4%vs 2%).

S-a efectuat o analiză a ReEs, RePg şi a statusului 
Her 2/neu la pacientele cu CGM DZ tip 2. Pacientele 
au fost repartizate conform profi lului imunohistochi-
mic în următoarele grupuri:

ReEs+/RePg+/Her2 neu- negativ (tip luminal 1. 
A).

ReEs+/RePg+/Her2 neu+pozitiv (tip luminal 2. 
B).

Subtipul HER2 neu + pozitiv (HER2 neu + po-3. 
zitiv).

Subtipul ReEs– /RePg–/Her2– (triplu negati-4. 
ve).

Subtipul molecular al ReEs+/RePg+/Her2 /neu 
negativ a fost stabilit la 42±11, 3% paciente cu CGM 
şi DZ vs 59±6,5% – la cele cu CGM fără DZ (p<0,05). 
Subtipul molecular ReEs+/RePg+/Her2 /neu pozitiv 
a fost depistat la 11±7, 1% paciente cu CGM şi DZ, 
vs 15±4,7% - la lotul de control.

Subtipul HER/2 pozitiv a fost depistat la 26±10% 
paciente cu DZ vs 16±4,8% - la cele fără DZ tip 2 
(p<0,05).

Subtipul ReEs– /RePg–/Her2– (triplu negativ) a 
fost stabilit în 21±9,3% cazuri în lotul I, vs 11±4, 1% 
- în lotul II (p<0,01).

Discuţii
Actualmente lumea ştiinţifi că consideră indiscu-

tabilă interdependenţa maladiilor oncologice şi a dia-
betului zaharat, ambele având verigi etiopatogenetice 
comune. Incidenţa CGM şi a DZ tip 2 are o creştere 
constantă în ultimele decenii. Analiza particularităti-
lor acestei interdependenţe ne permite de a stabili o 
tactică individualizată la această categorie de pacien-
te.

Fig. 1. Distribuţia pacientelor cu CGM conform formelor morfologice ale tumorilor
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Statusul imun este caracterizat prin scăderea pro-
gresivă a numărului total de limfocite precursoare 
CD3 (48,84±0,03 vs 54,16±0,02, p<0,05), reduce-
rea funcţiei helper CD4, 27,63±0,01 vs 38,16±0,02, 
p<0,01), a imunităţii anticelulare CD19 (4,55±0,02 
vs 5,67±0,01, p<0,05) şi CD16 (12,68±0,01 vs 
19,04±0,02, p<0,01) la pacientele cu CGM şi DZ tip 
2, iar pe de altă parte, cu accelerarea supresiei gene-
rale exprimate prin valori semnifi cativ crescute ale 
CD8 (25,44±0,04 vs 18,68±0,02 ) (p<0,01) şi CD5 
(18,68±0,02 vs 34,88±0,06) (p< 0,05) la asocierea 
cu DZ. Corelarea tridimensională după Spearmann a 
demonstrat prezenţa unei interrelaţii strânse între di-
namica valorilor medii CD5, CD8 şi CD16 la pacien-
tele cu CGM şi DZ tip 2 şi poate fi  considerat drept o 
particularitate specifi că.

Printre particularităţile morfopatologice ale tumo-
rilor maligne la pacientele cu CGM şi DZ s-a remar-
cat o frecvenţă sporită a formelor rare. Aşadar, carci-
nomul ductal invaziv  a fost depistat în 66% cazuri în 
lotul I vs 81%-v lotul II p<0,05), carcinomul lobular 
invaziv în 13 % vs 6 %, p<0,05), ductal şi lobular - în 
11% vs 6%, p<0,05), carcinomum medular în 4% vs 
3%, p>0,05), mucinos- în 4% vs 2% cazuri, p>0,05).

Importanţa clinică a markerilor biologici mole-
culari - expresia (ReEs), progesteron (Re Pg) şi su-
praexpresia Her 2/neu - în stabilirea prognosticului 
şi conduitei terapeutice în CGM este incontestabilă. 
Pacientele cu CGM şi DZ prezintă fenotipuri poten-
ţial nefavorabile şi rezistente la scheme uzuale de 
tratament şi hormonoterapie (subtipul triplu negativ 
21±9,3% vs 11±4,1%, subtipul HER2 pozitiv - la 
26±10 % paciente cu DZ vs 16±4,8%). Subtipul RE+/
RP+/Her2– cu evoluţie mai favorabilă prezintă doar 
42±11, 3% paciente cu DZ, faţă de 59±6,5% - fără DZ 
tip 2. Prin urmare, pacientele cu CGM şi DZ tip 2 pre-
zintă factori de prognostic şi predectivi nefavorabili şi 
vor necesita tratament mai agresiv şi individualizat.

Concluzii
1. Pacientele cu CGM şi DZ se caracterizează 

prin dereglări imune (scăderea progresivă a numă-
rului total de limfocite precursoare CD#, reducerea 
funcţiei helper CD4, a imunitaţii celulare CD 19, şi 
CD 16) şi hormonale vădite (majorarea de 1,5 ori a 
Estrogenului, Prolactinei, Somatotropinei, TSH) mai 
pronunţate decât pacientele cu CGM fără DZ. 

2. Pentru hormonii sexuali există o corelare statis-
tică semnifi cativă a concentraţiilor în ser şi limfă, dar 
fără diferenţă statistică pentru valorile concentraţiilor 
medii. Nivelurile androgenilor au fost, de asemenea, 
asociate cu valorile estrogenului şi prolactinei în ser 
şi în limfă, deşi am observat asociaţii mai semnifi ca-
tive pentru testosteron, decât pentru DHEA.

3. Particularităţile morfologice ale tumorilor ma-
ligne în CGM se caracterizează prin frecvenţă mai 
mare a formelor rar întâlnite (carcinom lobular, mu-
cinos), apriopri mai agresive din punct de vedere al 
evoluţiei locoregionale şi sistemice, ce ar impune o 
tactică mai agresivă de tratament.

4. Corecţia dereglărilor homeostaziei metabolice, 
hormonale şi imunologice (locale şi generale) şi, nu 
în ultimul rând a glicemiei, la aceste paciente ar putea 
contribui semnifi cativ la ameliorarea vitalizării plă-
gilor.

5. Pacientele cu CGM şi DZ prezintă fenotipuri 
potenţial nefavorabile şi rezistente la scheme uzuale 
de tratament, inclusiv hormonoterapie (subtipul triplu 
negativ 21±9,3% vs 11±4, 1%, subtipul HER2/ neu 
pozitiv - la 26±10 % paciente cu DZ vs 16±4,8%). 
Subtipul RE+/RP+/Her2/ neu – cu evoluţie mai favo-
rabilă prezintă doar 42±11, 3% paciente cu DZ, faţă 
de 59±6, 5% - fără DZ tip 2.
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Rezumat 
Deşi echipamentele şi tehnicile radioterapeutice a evoluat continuu, 2/3 din cazuri de progresie sunt localizate în 

zone iradiate. Studiul nostru a arătat că adăugarea agentului imun BioR la un astfel de tratament complex şi agresiv al 
cancerului cercvical local-avansat cum este chemoradiaţia poate diminua până la 38-40% efectele adverse legate de radio-
terapie şi chimioterapie datorită proprietăţilor imunomodulatoare ale Spirulina platensis care, de asemenea, posedă efecte 
antioxidante, eradicator de radicali liberi, citoprotector, antiinfl amatori şi hepatoprotector. Un aspect important constituie 
faptul că BioRul a preîntâmpinat apariţia cazurilor de abandonare a tratamentului administrat din cauza efectelor adverse 
pronunţate. Recomandăm ca schemele de tratament ale cancerului de col uterin local-avansat să includă radioterapia şi 
chimioterapia, îmbunătăţind astfel rezultatele tratamentului, calităţii vieţii şi diminuând efectele adverse.

Cuvinte-cheie: cancer cervical, radioterapie, chimioterapie, imunoterapie, bior
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Summary. The complex treatment of locally-advanced cervical cancer in association with BioR immune 
treatment

Although the radiotherapeutic equipments and technics continuosly evolved, 2/3 of progression cases are localiy-
zed in irradiated areas. Our study revealed that adding the immune agent BioR to such a complex and aggressive treatment 
of locally-advanced cercvical cancer as chemoradiation can diminish up to 38-40% the adverse effects linked to radio-
therapy and chemotherapy due to immunomodulatory properties ofr Spirulina platensis, which also possess antioxidant, 
free radical scavenger cytoprotective, anti-infl ammatory and hepatoprotector effects. An important issue constitues the 
fact that BioR haz declined that cases of treatment abortion because of side effects. We recomand that the treatment sche-
mata of locally advanced cervical cancer includes radiation and chemotherapy, thus improving the treatment results, the 
quality of life and declining the side effects.

Key words: cervical cancer, radiotherapy, chemotherapy, immune treatment, bior

Резюме. Комплексное лечение местно-распространенного рака шейки матки в ассоциации с иммун-
ным лечением БиоРом

Хотя радиотерапевтические оборудование и техника непрерывно развивалась, 2/3 прогрессирования слу-
чаев расположены в облученных областях. Наше исследование показало, что добавление иммунного препарата 
BioR к такому сложному и агрессивному лечению местно-распространенного рака шейки матки как химиолуче-
вой терапии, может уменьшить до 38-40% побочных эффектов, связанных с лучевой и химиотерапии в связи с 
иммуномодулирующими свойствами спирулина, которые также обладают антиоксидантными, очищающими от  
свободных радикалов, цитопротекторными, противовоспалительными и гепатопротекторными эффектами. Важ-
ным элементом является тот факт, что BioR предотвратил случаи отмены лечения из-за выраженных побочных 
эффектов. Мы рекомендуем чтобы лечение местно-распространенного рака шейки матки включало лучевую и 
химиотерапию, тем самым улучшая результаты лечения, качество жизни и сокращая побочные эффекты. 

Ключевые слова: рак шейки матки, радиотерапия,  химиотерапия, иммунотерапия, биор

Introducere  În baza Proiectului Instituţional de 
Stat, noi am efectuat un studiu randomizat de trata-
ment al cancerului cervical local-avansat cu tratament 
radioterapic concomitent cu patru cure cisplatină în-
soţită de imunoterapie cu BioR. Au fost înrolate pa-
ciente primare netratate anterior, diagnosticate cu 
cancer cervical scuamos, adenoscuamos sau adeno-
carcinom de stadiile IIB, III sau IVA, fără implicarea 
ganglionilor limfatici paraaortali. Pacientele trebuiau 
să posede un indice leucocitar mai mare de 3 mii/cm3, 
trombocite mai mult de 100 mii/ cm3.   

Indicatorii cancerului cervical, deşi au fost înregis-
trate actualmente îmbunătăţiri semnifi cative în ţările 
vestice în privinţa screening-ului şi tratamentului dis-
plaziei cervicale, în Republica Moldova reprezintă în 
continuare o situaţie stringentă cu numeroase proble-
me de rezolvat. Important este faptul că cancerul cervi-
cal este o cauză majoră a decesului pacientelor afectate 
de procesele oncologice ale organelor genitale femini-
ne, ocupând locul I şi structura morbidităţii (47,3%) şi 
mortalităţii, iar anual se înregistrează alte 500 000 ca-
zuri noi de cancer cervical. Se constată că în Republica 
Moldova cancerul cervical doar în 43% cazuri se de-
pistează în stadiul I şi II, restul revenind pentru stadiile 
III şi IV. Rezultatele precare în tratamentul cancerului 
cervical local-avansat dictează imperativ identifi carea 
noilor abordări în terapia complexă a acestei patologii, 
explorând tactici noi de combinare a tratamentului chi-
rurgical, radiant şi medicamentos. 

Chirurgia, radioterapia sau câteodată ambele au 

fost tratamentele preferabile ale cancerului cervical 
local-avansat. Actualmente, tratamentul cancerului 
cervical poate include un tratament prin asocierea 
concomitentă a chimio- şi radioterapiei. Oricum, ad-
ministrarea tratamentului imunomodulator terapia 
cancerului cervical avansat ar putea avea un benefi ciu 
consistent. Având efecte adverse minime deoarece 
este administrat de sine stătător. 

Material şi metode 
Eligibilitate. Pacientele primar-depistate cu can-

cer cervical: pavimentos, adenoscuamos sau adeno-
carcinom stadializate conform FIGO: IIB (patologie 
local-răspândită cu implicarea parametrelor), stadiul 
III (extinderea tumorii către pereţii pelvieni) sau IVA 
(implicarea mucoasei vezicii urinare sau a rectului) 
au fost înrolate în studiu între ianuarie 2011 şi iulie 
2014. Toate ţesuturile tumorale au fost evaluate his-
tologic în cadrul departamentului histopatologic al 
Institutului Oncologic din Moldova. Pacientele cu 
metastaze extrapelviene şi paraaortale sau intraperi-
toneale erau neeligibile.

Fiecare pacientă a fost supusă unui examen fi -
zic complet, unei examinări pelviene, radiografi ei 
toracice, tomografi ei computerizate al abdomenului 
pentru determinarea stadiului clinic al maladiei. De 
asemenea, pacientele trebuiau să prezinte un indice 
de performanţă 0,1, 2 sau 3 (GOG – ginecologie on-
cologie grup) echivalent indicelui Karnovski 90-100, 
70-80, 50-60 sau 30-40, şi absenţa oricărui alt cancer 
în anamnestic. Nivelul creatininei serice nu mai mare 
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de 8, nivelul bilirubinei serice nu mai mare de 1,5 ori 
decât limita de sus, nivelul aspartataminotransferazei 
nu mai mare de 3 ori decât limita de sus. Toate paci-
entele au semnat acordul informat conform legislaţiei 
în viagoare. 

Radioterapie. Radioterapia a fost administrată re-
giunii pelviene în 24 de fracţii în volum de 40 Gy sau 
30 fracţii în volum total de 51 Gy, urmată de brahite-
rapia intracavitară (inserarea implantului radioactiv). 
Doza totală a alcătuit 40 Gy în cazul pacientelor cu 
stadiul IIB şi 30 Gy în stadiul III şi IVA al patologiei. 

Doza totală aplicată pe punctul A (referinţa locală e 
de 2 cm lateral şi 2 cm superior de ostiumul cervi-
cal) a fost de 80,8 Gy în cazurile IIB şi 80,0 Gy în 
stadiile III şi IV.  Doza totală aplicată pe punctul B 
(referinţa locală – la peretele pelvin) a fost de 55,0 Gy 
în cazurile IIB şi 60,0 Gy în stadiile III şi IV. Iradie-
rea pelvină a fost delivrată prin porturi anteropostrior, 
posteroanterior şi două câmpuri laterale. Radioterapia 
suspendată dacă leucocitele cădeau mai jos de 2 mii, 
iar amânarea până la o săptămână era permisă în ca-
zul toxicităţii gastrointestinale sau genitourinare.

Tabelul 1 
Caracteristica pacientelor

Caracteristici Grupul BioR+
(N=47)

Grupul BioR-
(N=56)

Grupul Control – doar 
radioterapie (arhivă), 

(N=122)
Tip histologic
Adenocarcinom
Carcinom adenoscuamos
Carcinom pavimentos

1 (2,12)
3 (6,36)

43 (91,48)

3 (5,36) 
5 (8,9)

48 (85,74)

7 (5,74)
10 (12,2)

105 (86,06)
Gradul de difereţiere
G1
G2
G3

4 (8,48)
31 (66)

12 (25,4)

4 (7,12)
36 (64,4)
16 (28,48)

10 (8,2)
83 (68)

29 (23,78)
Vârsta, ani
<30
31-40
41-50
51-60
61-70
>70

0
14 (29,7)
15 (31,8)
9 (19,8)
8 (16,9)
1 (2,12)

1 (1,78)
19 (33,8)
17  (30)
8 (14,2)
9 (16)

2 (3,56)

4 (3,28)
38 (36,16)
36 (29,5)
23 (18,86)

16 (13)
5 (4)

Indicele Karnovsky
90-100
70-80
50-60
30-40

27 (57,4)
15 (32) 
5 (10,6)

0

28 (50)
23 (41)
4 (7,12)
1 (1,78)

61 (50)
47 (38,5)
11 (2,45)
3 (7,4)

Stadiu FIGO
IIB
IIIA
IIIB
IVA

27 (57,4)
2 (4,24)
17 (36,2)
1 (2,12)

25 (44,64)
3 (5,3)

25 (44,64)
3 (5,3)

64 (52,4)
7 (5,7)

40 (32,8)
11 (9)

Dimensiunile tumorii
<4.0
4,1-5,1
5,1-6,0
6,1-7,0
7,1-8,0
> 8,0

6 (12,76)
5 (10,6)

12 (25,52)
9 (19)
8 (17)

7 (14,9)

9 (16)
5 (9)

15 (26,8)
11 (19,6)
10 (17,8)
8 (14,3)

14 (11,5)
21 (17,2)
34 (27,8)
19 (15,6)
17 (14)

16 (13,1)
Infi ltarea parametrelor
Nu
Unilateral
Bilateral

0
22 (46,8)
25 (53,2)

1 (1,78)
26 (47)

29 (51,2)

2 (1,63)
58 (47,5)
62 (50,87)

Statutul ganglionilor limfatici pelvieni
Pozitivi
Negativi
Neapreciaţi

7 (14,9)
18 (38,2)
22 (46,8)

9 (16)
22 (39,3)
25 (44,6)

18 (14,75)
49 (40,1)
54 (44,3)
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Chimioterapie. Pacientelor li s-a administrat ci-
splatină 40 mg/m2 kgcorp timp de 4 săptămâni con-
comitent cu radioterapia externă. Aceste paciente au 
fost împărţite aleator în 2 grupuri: Grup BioR+ care 
au urmat preparatul autohton imunomodulator Bior şi 
Grpup BioR- fără BioR.

Investigaţiile sistemului imun
În cadrul studiului au efectuate cercetări imuno-

logice a 86 paciente cu cancer cervical stadiile con-
form criteriilor studiului, care au urmat radioterapie 
de sinestătător sau concomitent cu chimioterapia cu 
platină, dintre care 47 cazuri din grupul BioR+ şi 36 
cazuri din grupul BioR. Au fost efectuate în total 249 
de investigaţii utilizând metoda imunofenotipizării 
limfocitelor sângelui periferic cu anticorpii monoclo-
nali pe parcursul aplicării tratamentului radioterapic. 
Panoul MON AT a inclus: CD 19 – B limfocite, CD3 
– T limfocite, CD4 – T limfocite helper, CD8 – T lim-
focite citostatice/supresorii, CD5 – T limfocite matu-
re, CD16 – kileri naturali, CD HELA DR – B limfo-
cite şi limfocite T activate. Au fost luaţi în conside-
raţie indicii imunoreglatori: CD4/CD8 (IRI) şi CD4/
CD3 (IRI 2), care caracterizează nivelul de tensionare 
a răspunsului imun. Investigaţia imunologică a fost 
efectuată fi ecărei paciente de 3 ori: pâna la începutul 
tratamentului (1), în mijlocul curei de radioterapie şi 
chimioterapie (2) şi la terminarea tratamentului (3). 

Tratament imunomodulator. Din momentul înce-
perii tratamentului radiant pacinetelor li s-a adminis-
trat BioR 20 mg pe zi intravenos – 1 săptămână. Ulte-
rior Bior 10mg – 1 tab.x 2 ori pe zi per os– 4 spt. 

Analiza statistică. Punctele fi nale au fost supra-
vieţuirea şi supravieţuirea fără progresare. Progresare 
a fost defi nită creşterea cu mai mult de 50% a două 
cele mai mari diametre ale tumorii primare sau me-
tastazei. Supravieţuirea fără progresare a fost calcu-
lată din data intrării în studiu până la data fi e a primei 
evidenţe radiografi ce sau fi zicale a progresării, fi e a 
morţii, fi e a ultimului follow-up. Supraviţuirea a fost 
calculată din data intrării în studiu până la data dece-
sului sau a ultimei vizite de follow-up.

Rezultate. În perioada ianuarie 2011 –  iulie 
2014 au fost înrolate prospectiv 103 paciente cu 
cancer cervical stadiile IIB, III, IVA care au urmat 
radioterapie concomitent cu cisplatin; 47 cazuri au 
făcut parte din grupul BioR+ care au urmat prepa-
ratul imunomodulator BioR şi grupul BioR- (56 
cazuri) – fără BioR. De asemenea,  au fost incluse 
retrospectiv 122 cazuri din arhiva Institutului Onco-
logic ale pacientelor cu cancer cervical stadiile IIB, 
III, IVA care au urmat radioterapie de sinestătător în 
anii 2001-2003. Nu au fost stabilite diferenţe semni-
fi cative ale caracteristicilor clinice între cele 3 gru-
puri (tab. 1).

Rezultatele investigaţiilor sistemului imun
Tabelul 2 

Etapele investigaţiei, valorile medii către etapa 
radioterapiei

Grupul BioR- Etapele investigaţiei, 
valorile medii către etapa 

radioterapiei
Antigenii CD 1 2 3
CD 19 8,3 4,1 3,3
CD 3 50,7 40,1 32,7
CD 8 19,8 17,0 16,5
CD 5 36,0 24,2 21,0
CD 16 15,8 20,0 23,4
CD HLA DR 14,0 16,4 10,7
CD/CD 8 2,05 1,4 1,3
CD 4 + CD 8 / CD 3 1,1 1,2 1,23

Tabelul 3 
Etapele investigaţiei, valorile medii către etapa 

radioterapiei

Grupul BioR+
Etapele investigaţiei, 

valorile medii către etapa 
radioterapiei

Antigenii CD 1 2 3
CD 19 7,3 3,9 3,2
CD 3 49,8 41,2 33,8
CD 8 19,8 17,0 16,5
CD 5 36,0 24,2 21,0
CD 16 15,8 20,0 23,4
CD HLA DR 14,0 16,4 10,7
CD/CD 8 2,05 1,4 1,3
CD 4 + CD 8 / CD 3 1,2 1,21 1,23

Supravieţuirea. Riscul relativ de deces a fost 0,57 
(confi denţă de interval 95%) în grupul BioR+; BioR  
– 0,58 şi în grupul control – 0,6. Pacientele din grupu-
rile BioR+ şi BioR-  care au urmat chimioterapie cu 
platină au avut o supravieţuire fără progresare semni-
fi cativ mai lungă decât cele tratate doar cu radiotera-
pie (p>0,001). După ajustarea datelor privitor variabi-
lelor de pronostic: stadiul clinic, dimensiunea tumorii, 
statutul ganglionilor limfatici pelvieni şi vârsta, rata 
supravieţuirii fără progresare la 24 de luni au alcătuit 
68% în BioR+, 65% în BioR- şi 48% în grupul con-
trol. Mediana duratei de follow-up a fost de 35 luni. 
Ratele supravieţuirii au fost, de asemenea, mai bune 
în grupele cu cisplatin: 31 din 47 pacinte în BioR+ 
(P=0,004), 37 din 56 paciente în BioR- (P=0,004) 
comparativ cu 60 din 122 în grupul control. Pacien-
tele din grupurile BioR+ şi BioR- au avut mai puţine 
progresări loco-regionale (19% şi 20%, respectiv) de-
cât cele din grupa de control (30%). De menţionat, că 
grupurile BioR+ şi BioR-, care includeau în schema 
de tratament şi platin, au avut o frecvenţă mai joasă 
de metastaze pulmonare (3% şi 4%, respectiv) com-
parativ cu grupul control (30%). 
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Discuţii. Tratamentul actual al cancerului cervi-
cal local-avansat este o metodă bună de stopare a 
patologiei, însă rata de eşec al controlului progresă-
rii cancerului cervical este destul de înaltă şi alcătu-
ieşte 35-90%, fapt, ce se datorează în mare parte şi 
statutului imunologic deprimat. Stare imunologică 
patologică generată atât de persistenţa în timp a pro-
ceselor oncologice declanşate la nivel de cervix, cât 
şi de rezistenţa epuizată a organismului afectat.

Deşi, metodele şi echipamentul radioterapic au 
evaluat contunuu, în 2/3 cazuri progresarea are loc 
în siturile iradiate. Reieşind din faptul că ganglionii 
limfatici paraaortali sunt frecvent siturile răspândirii 
extrapelviene a maladiei şi anume aceştia sunt cei 
mai importanţi factori de pronostic într-un studiu 
GOG, doar pacientele fără implicarea ganglionilor 
paraaortali au fost incluse în studiu. Am stabilit rate 
de supravieţuire fără progresare şi supravieţuire ge-
nerală considerabil mărite în grupurile prospective 
BioR+ şi BioR- comparativ cu grupul control în 
care radioterapia nu a fost însoţită de chimioterapia 
concomitentă. Iar comparând grupurile  BioR+ şi 
BioR-, supravieţuirea fără progresare a fost uşor mai 
mare în BioR+, anume cu 3% în BioR+, însă este 
nesemnifi cativ statistic. De remarcat, că efectele ad-
verse complementare radioterapiei şi chimioterapiei 
au fost cu 38-40% mai mici în grupul BioR+, fapt, 
datorat proprietăţilor Spirulinei platensis ce pose-
dă proprietăţi imunomodulatoare, antioxidante, de 
eliminator al radicalilor liberi, citoprotectoare, an-
tiinfl amatoare, hepatoprotectoare. Un important atu 
al BioR-ului a fost absenţa cazurilor de amânare cu 
7-10 zile a tratamentului radiochimioterapic cauzată 
de toxicitatea tratamentului în grupul BioR+ compa-

rarativ cu 11 cazuri (20%). Cisplatina este precăutată 
ca un agent care augmentează efectele radioterapiei 
prin inhibarea reparării distrugerii subletale induse 
de radiaţie şi prin sensibilizarea celulelor hipoxice 
către radioterapie. Graţie proprietăţilor sale citoto-
xice, preparatul reduce efectiv tumorile mari ceea 
ce conduce la reoxigenarea tumorii şi la intrarea ce-
lulelor în faza radiosenzitivă a ciclului celular. To-
xicitatea indusă de agentul chimioterapic generează 
alterări ale statului imunologic local cu repercusiuni 
asupra întregului organism. Cercetările imunologi-
ce au demostrat: scăderea subpopulaţiilor de bază a 
limfocitelor B şi T, descreşterea numărului limfoci-
telor mature funcţionale T CD5+ şi IRI CD4/ CD8 
care sunt notate chiar în mijlocul curei de tratament; 
scăderea numărului ce celule ce poartă la suprafaţa 
membranei a moleculei de activare CD HLA DR+; 
în acelaşi timp, creşte numărul kilerilor naturali CD 
16+, care, probabil, este cauzat de asocierea pe par-
cursul tratamentului a proceselor infl amatorii în re-
giunea tumorii şi, creşterea IRI 2 Cd 4 + CD 8/CD 8, 
ceea ce poate fi  asociat stimulării antigenice sporite 
în urma destrucţiei tumorii şi acutizării patologiei 
cronice preexistente odată cu administrarea în sche-
ma de tratament a chimiopreparatelor citostatice ce 
posedă un efect imunosupresiv.

Concluzii
Tratamentul cancerului cervical local avansat 1. 

necesită administrarea mandatorie a chimioterapiei 
concomitent cu radioterapia.

Includerea preparatului  imunomodulator de 2. 
generaţie nouă BioR în schema de tratament complex 
al pacientelor cu cancer cervical local avansat condu-
ce la prevenirea mai multor complicaţii, îmbunătăţind 

Tabelul 4 
Efecte adverse

Efecte 
adverse

BioR+ BioR- Control
grad 0-2 grad 3-4 grad 0-2 grad 3-4 grad 0-2 grad 3-4

Leucopenie 23 11 26 14  18 12
Trombocitopenie 25 14 29 17 28 14
Alte efecte hematologice 21 3 26 3 16 7
Efecte gastrointestinale 19 4 21 8 30 12
Efecte genitourinare 16 5 16 6 32 12
Efecte cutanate 18 4 22 7 29 17
Efecte neurologice 17 0 16 3 34 11
Efecte pulmonare 23 0 26 2 34 9
Efecte cardiovasculare 40 0 46 2 30 12
Febră 21 1 24 4 38 0
Fatigabilitate 31 0 36 0 69 0
Durere 32 2 35 4 68 14
Scădere ponderală 34 1 38 2 66 7
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indicii calităţii vieţii, micşorând cazurile de amânare 
a tratamentului şi sporind rezultatele supravieţuirii 
fără progresare.
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Rezumat
Morfologic au fost identifi cate două tipuri de creştere a carcinoamelor pavimentoase ale pielii, marcate de noi ca: 1 - 

compact şi 2 - difuz-infi ltrativ, care diferă prin mărimea şi densitatea localizării straturilor canceroase, caracterul stromei 
tumorii şi gradul de pronunţare a infi ltrării celulelor rotunde. Imunohistochimic au fost investigate capilarele sangvine cu 
ajutorul markerilor endoteliului vascular CD31 şi CD34. Grupurile evidenţiate se deosebeau prin distribuţia microvascu-
lară în diferite zone ale tumorii. 

Summary. Morphological features of epithelial-stromal relationships in squamous cell carcinoma of the skin
Morphologically were identifi ed two types of growing in pavimentous carcinomas of skin, which were labeled as: 1 

– compact and 2 – difuz-infi ltrative, that differ in size and density of placement of cancerous layers, cancer’s stroma cha-
racter and grade of infi ltration expression of round cells. There were investigated immunohistochemically blood capillary 
using vascular endothelium’s markers CD31 and CD34. The groups above differed one from another by microvascular 
distribution throughout the tumor.

Резюме. Морфологические особенности эпителиально-стромальных взаимоотношений в плоскокле-
точном раке кожи

Морфологически выявлено два типа роста плоскоклеточных карцином кожи: 1-компактный и 2 –диффузно-
инфильтративный, отличающиеся плотностью расположения и размерами раковых пластов, а также характером 
стромы и выраженностью круглоклеточной инфильтрации. Иммуногистохимически исследованы кровеносные 
капилляры с применением маркеров эндотелия сосудов СД31 и  СД34. Выделенные группы отличались по рас-
пределению микрососудов в различных зонах опухоли.

Introducere
În ultimul timp  se acordă multă atenţie cercetării 

trăsăturilor stromei tumorilor, care infl uenţează com-
portamentul celulelor tumorale, capacitatea de creşte-
re invazivă şi metastazarea. În studiul morfologic al 
carcinomului pavimentos al pielii, de obicei, se acor-
dă atenţie numai la tipurile de carcinoame în funcţie 
de prezenţa sau absenţa keratinizării şi, de asemenea, 
de gradul de diferenţiere [5,6,7,8,9]. În lucrările re-
cente, de regulă, se compară rezultatele obţinute în 
studiile de carcinoame bazocelulare şi cele pavimen-
toase [1,2,3]. Din acest considerent, prezintă interes 
cercetarea relaţiilor dintre componentele epiteliale şi 
stromale şi, particularităţile angiogenezei de carci-
nom pavimentos al pielii.

Scopul proiectului
Studiul relaţiilor epitelio-stromale în carcinoame-

le pavimentoase ale pielii, ale relaţiilor dintre angio-
geneză şi gradul de progresie tumorală.

Material şi metode. Prin metode morfologice au 
fost investigate 30 cazuri de carcinom pavimentos al 
pielii. Aspectul microscopic de carcinoame a fost stu-
diat pe secţiunile histologice, colorate cu hematoxili-
nă şi eozină. Studiul a fost realizat pe materialul tisu-

lar  biopsic,  cât şi materialul postoperator. Cazurile 
control (n=10) au fost reprezentate de pielea normală, 
învecinată neoplaziilor. 

Procesarea primară a materialului a fost similară 
pentru toate metodele histochimice şi imunohisto-
chimice utilizate în studiu. Specimenele prelevate au 
fost fi xate în formalină tamponată 10% timp de 24 
de ore, ulterior fi ind incluse în parafi nă după metoda 
standard. Din fi ecare bloc s-au realizat secţiuni de 3 
μm, care au fost montate pe lame histologice uzuale 
în cazul coloraţiilor morfologice şi histochimice. În 
coloraţiile imunohistochimice secţiunile au fost mon-
tate pe lame silanate, cu o grosime de 75 μm. Micro-
densitatea vasculară a fost evaluată prin imunomar-
carea secţiunilor cu markeri pentru celule endoteliale 
(CD31, CD34, D2-40, Dako). Densitatea microvas-
culară a fost apreciată după metoda Weidner  (metoda 
,,hot spot”) [1], prin care vasele  tumorale evidenţiate 
imunohistochimic au fost numărate în câmpurile (cel 
puţin trei) cu densitatea vasculară cea mai mare, câm-
purile fi ind alese la amplifi carea mică a microscopu-
lui (x100). Cuantifi carea vaselor s-a efectuat la am-
plifi carea mare (x400) a microscopului, fi ind urmată 
de calcularea mediei aritmetice. Această metodă este 
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aplicată extensiv astăzi pentru aprecierea densităţii 
microvasculare în tumori.

Rezultate
În carcinomul pavimentos al pielii, pe lângă for-

mele care se cheratinizează şi cele care nu se cherati-
nizează  care se deosebesc prin gradul de diferenţie-
re, putem evidenţia două tipuri de creştere a tumorii, 
marcate de noi ca cel compact şi cel infi ltrativ. 

Primul tip de creştere a carcinoamelor pavimen-
toase ale pielii se caracterizează prin amplasare den-
să a straturilor canceroase mari, separate prin straturi 
conjunctive subţiri unice, în care există nenumeroase 
capilare, deseori de tip sinusoidal. Astfel de tumori 
păstrează tipul de creştere sub forma unei formaţiuni 
masive şi germinare profundă în ţesutul adipos sub-
cutanat.

 Tabelul 1 
Densitatea vasculară CD31-pozitive în stroma 

carcinoamelor pavimentoase ale pielii

Tipuri-
le de  

creşte-
re

Nr.
ca-
zuri

Densitatea microvasculară

CD31+ CD34+

intratu-
moral

la frontul 
de inva-

zie

intratu-
moral

la fron-
tul de 

invazie
1. Grupa 
I 12 9,1±2,8 21,4±4,1 10,1± 3,2 25,7 ±5,1

2. Grupa 
II 18 16,1±3,9 18,0 ±4,3 23,8± 3,6 27,7± 3,9 

La periferia nodului tumoral se disting infi ltrări 
de limfocite şi plasmocite focale, uneori sub forma 
unui val compact. 

Densitatea CD31 şi CD34-pozitive microvaselor 
în astfel de carcinoame este foarte scăzută şi nu diferă 
intratumoral. 

Numărul de CD34- pozitive a microvaselor este 
semnifi cativ mai mare la periferie (CD31- pozitive 
intratumoral 9.1 ± 2.8, la periferie  21.4 ±4.1; (CD34- 
pozitive intratumoral 10,1 ± 3,2, în regiunea frontului 
de invazie 25,7 ± 5,1). 

Al doilea tip de creştere (infi ltrativ) a carcinoa-
melor pavimentoase ale pielii se caracterizează prin 
formarea unor straturi canceroase mai mici fără a se 
forma masive mari specifi ce primului tip. 

Aceste structuri canceroase mici  sunt amplasate 
mai izolat, la distanţe una de la alta, între ele există un 
ţesut conjunctiv lax, pe alocuri dens. În ţesutul stromal 
lax se distinge o infi ltrare limfocitară plasmocitică de 
tip infl amatoriu, cu un număr mare de microvase a că-
ror densitate intratumoral este semnifi cativ mai mare 
în comparaţie cu primul tip de creştere (CD31- pozi-
tive intratumoral  16,4 ± 4,1, în regiunea frontului de 
invazie 18,0 ± 5 4; CD34- pozitive intratumoral 23,8 
± 3,6 regiunea frontului de invazie de 27,8 ±3,9). Se 

distinge o distribuţie mai uniformă a microvaselor în 
diferite zone ale tumorii (intratumoral şi în regiunea 
frontului de invazie), deşi numărul total de CD34- po-
zitive a microvaselor este mai înalt. În zonele ţesu-
tului conjunctiv dens infi ltrarea celulelor rotunde şi 
densitatea microvaselor este semnifi cativ mai puţin 
pronunţată. 

În fi ecare tip de creştere a carcinoamelor au fost 
forme  care se cheratinizează şi cele care nu se chera-
tinizează. Conform datelor noastre, nu au fost depis-
tate diferenţe de densitate a microvaselor în funcţie de 
cheratinizare a carcinoamelor. 

Concluzii
În studiile carcinoamelor pavimentoase ale pielii 

au fost identifi cate două tipuri diferite de creştere: pri-
mul -  compact şi al doilea – difuz -infi ltrativ. 

Aceste tipuri diferă prin mărimea şi densitatea 
straturilor canceroase, gradul de pronunţare şi carac-
terul stromei tumorii, prin severitatea infi ltrării infl a-
matorii şi densitatea  microvaselor. 

În primul tip densitatea a microvaselor CD31- 
pozitive şi CD34- pozitive intratumoral este foarte 
scăzută, numărul de celule CD34- pozitive al micro-
vaselor creşte brusc în regiunea frontului de invazie 
al carcinoamelor. 

În cel de-al doilea tip distribuţia CD31- şi CD34- 
pozitive a microvaselor este mai uniformă în toate 
zonele carcinoamelor: intratumoral şi în zona de in-
vazie, deşi numărul total de CD34- pozitive a micro-
vaselor este mai înalt. 

Infi ltrare mai pronunţată cu celule rotunde şi den-
sitatea microvaselor se identifi că în domeniul stromei 
laxe a  carcinoamelor. 

Relaţia dintre tipul difuz-infi ltrativ de creştere şi 
gradul înalt de vascularizare în diferite zone ale car-
cinomului pavimentos pot avea importanţă  pentru 
evoluţia mai agresivă a carcinomului.

Studierea proceselor de angiogeneză în carcinoa-
mele pielii va permite de a înţelege mai bine procese-
le de cancerogeneză şi, posibil, de a evalua efi cienţa 
tratamentului, precum şi a determina prognosticul 
bolii.
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Rezumat
Au fost studiate particularităţile clinico-hematologice şi efi cacitatea tratamentului la 96  pacienţi cu leucemie acută 

promielocitară (LAP) în 5 grupuri  de vârstă: 3-12 ani, 13-18 ani, 19-40 ani, 41-60 ani şi  de peste 60 ani. La toţi bolnavii 
s-a efectuat tratament cu  acidul all-trans-retinoic (ATRA) în combinaţie cu cicluri  de polichimiotepaie  „5+2”, „7+3”. A 
fost constatat că LAP s-a dezvoltat mai frecvent la persoanele cu vârsta 19-40 ani. Efi cacitatea tratamentului a fost mai  
înaltă în grupurile de vârstă 13-18 ani, 19-40 ani şi peste 60 ani (80%, 85,7%, 85,7%, respectiv). La 34 (35,4%) pacienţi 
s-a dezvoltat  sindromul de diferentiere (SD).  Forma gravă a SD a fost înregistrată la 10 (29,4%) bolnavi, forma de gra-
vitate medie – în 24 (70,6%) cazuri. În majoritatea cazurilor  (64,7%) s-a inregistrat SD tardiv. Numărul de leucocite mai 
mare de 5,0 x 109/l constituie un factor prognostic nefavorabil pentru dezvoltarea SD.  Recidivele LAP au avut loc mai 
frecvent la copiii cu vârsta 3-12 ani (60%) şi pacienţii cu vârsta de peste 60 ani (66,7%).Vârsta pacienţilor cu LAP de 3-12 
ani poate fi  considerată ca un factor de prognostic nefavorabil.

Cuvinte-cheie:  leucemie acută promielocitară, acid all-trans-retinoic, sindrom de diferenţiere.

Summary. Research of features  clinic-hematologic and results of treatment  of acute promyelocytic leukemia 
of patients in different ages

Effi cacy of the tratament was studied in 96 patients with acute promyelocytic leukemia (APL) in fi ve age groups: 
3-12 years, 13-18 years, 19-40 years, 41-60 years and above 60 years. The treatment with all-trans retinoid acid (ATRA) 
in combination with cycles polichimioterapie „5+2”, „7+3”  was performed in all patients . It was found that LAP has 
developed more frequently in people aged 19-40. Effi cacy  of the treatment was higher in age groups 13-18 years, 19-40 
years and over 60 years (80%, 85,7%, 85,7% respectively).  Differentiation syndrome (DS) was identifi ed in 34  (35,4%) 
patients. Severe DS was registered in 10 (29,4%) patients,  moderate DS - 24 (70,6%) cases. In most causes (64,7%) there 
were registered  late DS. WBC count greater than 5,0x109/l  was appeared as unfavorable factor of developing DS. Relap-
ses occurred more frequently in children aged 5-12 years (60%) and patients aged over 60 years (66,7%). Age of patients 
with APL 3-12 years may be considered as an unfavorable prognostic factor.

Key words: acute promyelocytic leukemia, all-trans retinoid acid, differentiation syndrome
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 Резюме. Изучение клинико-гематологичеких особенностей и результаты лечения у больных с острым 
промиелоцитарным лейкозом в различных возрастных группах

Изучены клинико-гематологические особенности и результаты лечения у  96 больных  с острым промиелоци-
тарным  лейкозом (ОПрЛ) в 5 возрастных группах: 3-12 лет, 13-18 лет, 19-40 лет, 41-60 лет и старше 60 лет. У всех 
больных проводилось лечение all-транс-ретиновой кислотой (АТРА) в комбинации с курсами полихимиотерапии 
по схемам «7+3», «5+2». Выявлено, что ОПрЛ  чаще развивается у больных в возрастной группе 19-40 лет. Эф-
фективность лечения была выше в возрастных группах 13-18, 19-40 лет и старше 60 лет (80%, 85,7%, 85,7%  соот-
ветственно). У 34 (35,4%) пациентов развился синдром дифференцировки (СД).  У  10 (29,4%)  больных  выявлена 
тяжелая форма СД,  у 24 (70,6%)- СД средней тяжести. В большинстве случаев  (64,7%) встречалась поздняя фор-
ма СД. Количество лейкоцитов выше 5,0 х109/л является неблагоприятным прогностическим фактором развития 
СД. Рецидивы ОПрЛ  чаще встречались у детей в возрасте 3-12 лет (60%) и у больных старше 60 лет (66,7%). У 
больных с ОПрЛ возраст 3-12 лет является неблагоприятным прогностическим фактором.

Ключевые слова: острый промиелоцитарный лейкоз, all-транс ретиноевая кислота, синдром дифференци-
ровки

Actualitatea temei. Leucemia  acută promielo-
citară (LAP) datorită tratamentului contemporan cu 
acidul all-trans-retinoic (ATRA) în combinaţie cu   po-
lichimioterapie (PChT) se consideră una dintre cele 
mai curabile forme ale leucemiilor acute [1,5,6,7,10]. 
Remisiunile compele în LAP pot fi  obţinute în 85-90% 
cazuri [1,2,3,4,14]. Cauzele principale ale decesului pa-
cienţilor cu LAP  în peroiada inducerii remisiunii sunt 
hemoragiile, complicaţiile infecţioase şi sindromul de 
diferenţiere (SD) [4,6,7,8,12]. LAP mai frecvent se 
dezvoltă la adulţi în comparaţie   cu copiii [1,3].

Conform datelor literaturii frecvenţa LAP la copii 
constituie 10-12% [3]. Posibil din aceste considerente 
majoritatea publicaţiilor sunt consacrate rezultatelor 
tratamentului la adulţi. Însă din datele literaturii care 
sunt puţine la număr se poate de evidenţiat că în ca-
zurile de LAP la copii în analiza sângelui periferic se 
observă leucocitoza, procentul remisiunilor complete 
este mai mic şi frecvenţa recidivelor LAP este mai 
înaltă [3,12].

SD  cunoscut anterior ca sindromul acidului all-
trans-retinoic (ATRA) este una din cele mai pericu-
loase complicaţii a tratamentului în  LAP [5,6,8,9,11].   
Conform datelor literaturii acest sindrom se caracte-
rizează prin febră, perdere ponderală, edeme periferi-
ce, dispnee, infi ltrare interstiţială a ţesutului pulmo-
nar, hipotonie, insufi cienţa renală acută [7,11,14]. La 
prezenţa  a patru şi mai mult din semnele enumerate 
se determină forma gravă, 2-3 simptome – forma de 
gravitate medie a SD. În funcţie de perioada  apariţiei 
a SD pe fondalul tratamentului se împarte în perioa-
da  precoce  (până la 7 zile) şi tardivă (mai mult de 7 
zile) [1,4,6,8]. SD se poate dezvolta în 2-27% cazuri 
[5,8,9,11]. Aceste variaţii largi posibil sunt cauzate de 
diagnosticarea incorectă. Letalitatea  în perioada in-
ducerii remisiunii mai frecvent are loc în forma gravă 
decât în forma de gravitate medie a SD sau fără acest 
sindrom (26%, 6% şi 7%, respectiv) [4].

Unii autori menţionează că dezvoltarea formei 
grave a SD corelează cu riscul de apariţie a recidive-
lor şi scăderea supravieţuirii [4,7].

Este cunoscut că unicul factor prognostic nefavo-
rabil de dezvoltare a SD este nivelul primar al leu-
cocitelor mai mult de 10.0x10 9/l  pentru forma de 
gravitate medie şi mai mult de 5,0x109/l pentru forma 
gravă [1,2,4,7].

Metoda principală de tratament  a SD este  ad-
ministrarea intravenoasă de dexametazon câte 10 
mg x 2 ori în zi  la apariţia primelor simptome a SD. 
Tratamentul se efectuează  până la dispariţia tuturor  
semnelor SD. În formele grave temporar se anulează 
ATRA [1,2,6,8,10,11].

Studierea comparativă a rezultatelor tratamentu-
lui LAP în aspect de vârstă este actuală şi prezintă 
interes.

Scopul lucrării. Studierea particularităţilor clini-
co-hematologice, efi cacităţii tratamentului, frecvenţei  
şi caracteristicii clinice a SD în perioada de inducere 
a remisiunii la  pacienţii cu LAP în diverse grupuri 
de vârstă.

Material şi metode. A fost studiată efi cacitatea 
tratamentului la 96 pacienţi cu LAP în vârsta de la 3 
ani până la 72 ani (vârsta medie 37,9 ani). 

În funcţie de vârstă pacienţii cu LAP au fost re-
partizaţi în 5 grupuri: 3-12 ani, 13-18 ani, 19-40 ani, 
41-60 ani şi cu vârsta de peste 60 ani.

Diagnosticul în toate cazurile a fost confi rmat 
prin cercetarea punctatului medular în care celulele 
blastice au constituit mai mult de 20% (de la 76% 
până la 92%).

În scopul inducerii remisiunii a fost folosit di-
amalin fi rma Sindan, România)  şi vesanoid (fi rma 
,,La Roche”), care prezintă acidul all-trans-retinoic  
(ATRA). Preparatul a fost indicat în doza 45 mg /m2/ 
zi. Inducerea remisiunii a fost efectuată cu monote-
rapie cu ATRA la 35 bolnavi, tratamentul combinat 
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(ATRA şi PChT dupa schema „7+3” sau „5+2”) la 61 
bolnavi. La pacienţii cu remisiuni complete în sco-
pul consolidării remisiunii, au fost administrate 2-3 
cicluri de PChT după aceleaşi scheme în ambele gru-
puri de bolnavi. Pentru tratamentul de menţinere au 
fost folosite cicluri de PChT conform principiilor de 
tratament al leucemiilor acute mieloide concomitent 
cu ATRA  în 55 cazuri şi doar  PChT la 19 bolnavi în 
decurs de 2-3 ani. Într-un caz, luând în consideraţie 
patologia cardiacă severă, tratamentul de menţinere 
s-a efectuat  doar  cu ATRA.

Rezultate şi discuţii. Repartizarea  bolnavilor 
în funcţie de vârstă şi sex a evidenţiat că LAP s-a 
dezvoltat mai frecvent în grupul de vârstă 19-40 ani 
(43,7%), după care au urmat persoanele cu vârsta  41-
60 ani (31,3%). LAP rar s-a dezvoltat la copii şi paci-
enţii cu vârsta de peste 60 ani (tab.1).

În grupurile de vârstă 13-18 ani, 41-60 ani şi  
de peste 60 ani LAP a predominat la femei (80,0%, 
76,7% şi 85,7%, respectiv). La persoanele cu vârsta 
de 19-40 ani LAP s-a dezvoltat apoximativ cu aceaşi 
frecvenţă la femei şi barbaţi (54,8% şi 45,2% cores-
punzător) ca şi la copiii cu vârsta de 3-12 ani (42,9% 
şi 57,1%).

La studierea manifestarilor clinice s-a constat, că 
la toţi pacienţii au fost prezente sindromul anemic 
şi hemoragic. Manifestările clinice au fost identice 
în toate grupurile de pacienţii şi nu  s-au deosebit în 
funcţie de vârstă.

În analizele sângelui periferic numărul de leuco-
cite a variat de la 0,6 până la 50,0x109/l. Distribuirea 

pacienţilor cu LAP în funcţie de vârstă şi numărul 
de leucocite (care prezintă un factor prognostic) a 
arătat că indiferent de vârstă, la majoritatea pacien-
ţilor au predominat leucocitele de la 1,0x109/l până 
la 10,0x109/l. Mai rar în toate grupurile de vârstă 
în sângele periferic leucocitele au fost mai mult de 
10,0x109/l. Rar la momentul diagnosticării LAP au 
fost constatate leucocitele mai puţin de 1,0x109/l 
aproximativ cu aceeaşi frecvenţă în toate grupurile de 
pacienţi (tab. 2).

În rezultatul tratamentului efectuat  remisiuni com-
plete au fost obţinute la 75 (78,0%) bolnavi. Efi caţitatea 
tratamentului a fost înaltă în toate grupurile de pacienţi. 
Însă se poate de menţionat că remisiunile complete au 
fost obţinute mai frecvent la pacienţii cu vârsta 13-18 
ani, 19-40 ani şi de peste 60 ani (80%, 83,3% şi 85,7%, 
respectiv). Procentul remisiunilor  complete a fost mai 
mic la copiii cu vârsta de 3-12 ani (71,4%) şi pacienţii 
cu vârsta de 41-60 ani (70,0%) (tab. 3).

Tabelul 3
Efi cacitatea tratamentului pacienţilor cu LAP 

în funcţie de vârstă
Vârsta,

(ani)
   Numărul 
de bolnavi

Remisiuni complete
abs. %

3-12 7 5 71,4
13-18 10 8 80,0
19-40 42 35 83,3
41-60 30 21 70,0
>60 7 6 85,7

În total 96 75 78,0

Tabelul 1        
Distribuirea pacienţilor cu  LAP în funcţie de vârstă şi sex

Vârsta, 
(ani)

Numărul de 
bolnavi

Frecvenţa
%

Sex
Femei

abs. (%)
Bărbaţi
abs. (%)

                3 - 12           7             7,3             3 (42,9)           4 (57,1)
              13 - 18         10            10,4             8 (80,0)           2 (20,0)
              19 - 40         42            43,7           23 (54,8)         19 (45,2)
              41 - 60         30             31,3           23 (76,7)           7 (23,3)
                  > 60           7              7,3             6 (85,7)           1 (14,3)
              În total         96              100           63 (65,6)         33 (34,4)

Tabelul 2
Distribuirea pacienţilor cu LAP în funcţie de vârstă  şi numărul de leucocite

Vârsta,
(ani)

Numărul        
de bolnavi

Numărul de leucocite
<1,0x109/l   
abs.(%)

1,0-10,0x109/l
abs. (%)

>10,0x109/l
abs.(%)

            3-12                 7          1 (14,3)          4 (57,1)          2 (28,6)
          13-18               10          1 (10,0)          6 (60,0)          3 (30,0)
          19-40               42          7 (16,7)        22 (52,4)        13 (30,9)
          41-60               30          4 (13,3)        21 (70,0)          5 (16,7)
            > 60                 7               --          5 (71,4)          2 (28,6)
         În total               96         13 (13,5)        58 (60,4)        25 (26,1)
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În timpul inducerii remisiunii au decedat 21 
(22%) pacienţii:  10 - în rezultatul dezvolterii sindro-
mul de diferenţiere, 6 - în urma sindromului hemora-
gic,  3 - rezistenţi la chimioterapie, 2 - de complicaţii 
infectioase.

În perioada de inducere a remisiunii pe fondalul 
tratamentului efectuat SD s-a dezvoltat la 34 din 96 
bolnavi (35,4%).  S-a observat că SD a fost inregis-
trat mai frecvent la pacienţii cu vârsta 19-40 ani şi de 
peste 60 ani (44,7% şi 57,1%, respectiv) cu o descreş-
tere uşoară la persoanele cu vârsta 41-60 ani (33,3%). 
Mai rar a apărut SD la bolnavii cu vârsta 13-18 ani şi 
copii (20,3% şi 14,2%, corespunzător). Aşadar riscul 
de dezvoltare a SD este mai mare la adulţi decât la 
copii (tab.4).  

Tabelul 4
Frecvenţa dezvoltării SD la pacienţii cu LAP 

în funcţie de vârstă

Vârsta,
(ani)

Numărul de
bolnavi

Pacienţii cu LAP la care 
s-a dezvoltat  SD
abs. %

3-12 7 1 14,2
13-18 10 2 20,0
19-40 42 17 44,7
41-60 30 10 33,3
≥ 60 7 4 57,1
În total 96 34 35,4

Repartizarea pacienţilor cu SD în funcţie de gra-
dul de gravitate a arătat că mai frecvent s-a dezvoltat 
SD de gravitate medie (70,6%), care a predominat 
în toate grupurile de vârstă. Însa se poate de menţio-
nat că mai frecvent SD de gravitate medie a avut loc 
la pacieţtii cu vârstă de 19-40 ani şi de peste 60 ani 
(76,5% şi 75,0%, respectiv). 

Forma gravă a SD a fost constatată  preponderent 
la persoanele cu vârsta 13-18 ani şi 41-60 ani (50,0% 
şi 40,0%, corespunzător) (tab. 5).

Tabelul 5
Distribuirea pacienţilor cu SD în perioada 

tratamentului de inducere  a remisiunii în funcţie 
de gradul de gravitate şi vârstă

Vârsta
(ani)

Numărul 
de bolnavi

Sindromul de diferenţiere
Forma medie Forma gravă 

abs. %   abs. %
3-12 1 1   100 -- --
13-18 2 1  50,0 1 50,0
19-40 17 13  76,5 4 23,5
41-60 10   6  60,0 4 40,0
>60 4   3  75,0 1 25,0
 În total 34 24  70,6  10 29,4

Studierea perioadei de apariţie a SD îndică că la 
majoritatea pacienţilor SD (64,7%) s-a dezvoltat în 
perioada tardivă,  după 7 zile de la începutul trata-
mentului  (tab. 6).

Tabelul 6
Distribuirea pacienţilor în funcţie de gradul  de 

gravitate  şi  perioada de dezvoltare a SD

Forma SD 
conform

gradului de 
gravitate

Numărul 
de bolnavi 

cu SD

Perioada de apariţie a SD

precoce tardivă

abs. % abs. %

Gravă 10 2 20,0 8 80,0

Medie 24 10 41,7 14 58,3

În total 34 12 35,3 22 64,7

SD de gravitate medie  la 34,8% bolnavi a apărut 
în prima săptămână incepând cu a trea zi, la 30,5% - 
în a doua săptămână, la 21,7% - la a trea săptămână şi 
la 13,0% - la  a patra săptămână. Forma gravă a  SD la 
majoritatea pacienţilor (88,9%)  a fost înregistrată în 
a trea şi a patra  săptămână (55,6% şi  33,3%, respec-
tiv). În prima săptămână SD grav s-a dezvoltat  doar 
la 11,1% bolnavi, iar în a doua săptămână nu a avut 
loc nici într-un caz (fi gura 1).

  
Figura 1. Distribuirea pacienţilor cu SD în funcţie de 

perioada de apariţie a lui.

Deci, forma medie a SD s-a dezvoltat  preponde-
rent în primele  două săptămâni cu o scădere ulterioa-
ră, iar apariţia SD grav a avut loc mai tardiv - în a trea 
şi a patra săptămână.

La studierea corelării dezvoltări  SD cu numărul 
de leucocite s-a observat  că la pacienţii cu leucocitele 
mai mult de 5,0x109/l SD s-a înregistrat în 58,3% ca-
zuri dintre care forma gravă şi medie cu aceiaşi frec-
venţă (50,0%). La bolnavii cu leucocitele mai mult de 
10,0x109/l SD a apărut în 37,5% cazuri, majoritatea 
din ele (66,7%) au fost forma gravă şi doar 33,3% 
-  forma medie.

Se poate de menţionat că  SD s-a dezvoltat mai 
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frecvent la  pacienţii cu leucocitele mai mult de 
5,0x109/l, însă forma grava a SD a fost înregistrată mai 
des în cazurile cu leucocitele mai mult de 10,0x109/l.

Din anul 2005 în scop profi lactic din prima zi de 
tratament  cu ATRA al pacienţilor cu LAP a  fost utili-
zat administrarea de dexametazon în doza de 8 mg de 
2 ori în zi intravenos, care a micşorat dezvoltarea SD  
de la 38,1%  până la 30,3%. 

Este important de accentuat că a diminuat frec-
venţa formei grave a SD care a avut loc doar în 20,0% 
cazuri (tab.7).

Tabelul 7
Distribuirea pacienţilor cu SD în funcţie de 

administrarea tratamentului profi lactic 
cu dexametazon

Perioada
investigă-

rii,
anii

Numă- 
rul de 

bolnavi

Sindromul de diferenţiere

Frecvenţa
abs. (%)

Forma 
gravă

abs. (%)

Forma 
medie

abs. (%)

1995-2004 63 24 (38,1)  8 (33,3) 16 (66,7)

2005 -2014 33 10 (30,3) 2 (20,0) 8 (80,0)

În total 96 34 (35,4) 10 (29,4) 24 (70,6)

Aceste date  ne confi rmă necesitatea efectuării 
tratamentului profi lactic cu dexametazon deoarece 
forma gravă a SD constituie cauza principală a dece-
sului pacienţilor cu LAP.

Din 75 bolnavi  de LAP cu remisiuni complete re-
cidive s-au dezvoltat în 31(41,3%) cazuri. Recidivele 
mai frecvent au avut loc la pacienţii cu vârsta de peste 
60 ani (66,7%) şi la copiii cu vârsta de 3-12 ani (60%). 
Puţin mai rar au fost înregestrate recidive ale LAP la 
pacienţii cu vârsta 13-18 ani, 19-40 ani, 41-60 ani, care 
au avut loc aproximativ cu aceeaşi frecvenţă (tab. 8).

Tabelul 8
Frecvenţa recidivelor la pacienţii cu LAP în funcţie 

de vârstă

Vârsta, 
ani

Numărul de 
bolnavi cu     
remisiuni 
complete

Recidive

abs. %

3-12 5 3 60,0
13-18 8 3 37,5
19-40 35 14 40,0
41-60 21 7 33,3
>60 6 4 66,7
În total 75 31 41,3

Aşadar, cea mai mică rată a remisiunilor complete 
a fost constatată la copii cu vârsta 3-12 ani şi tot la ei 

a fost mai  mare procentul de dezvoltare a recidive-
lor LAP. Aceasta ne permite să evidenţim acest grup 
de pacienţi cu un prognostic mai puţin favorobil atât 
în plan de obţinere a remisiunilor complete, cât şi de 
menţinere a lor.  

Supravieţuirea fără recidive a pacienţilor cu LAP 
peste 3 şi 5 ani a constituit 64,2% şi 60,8% (respec-
tiv).  Supravieţuirea generală în aceaşi termini a fost 
egală cu 67,0% şi 65,5% (corespunzător).

Concluzii.
LAP s-a dezvoltat mai frecvent la persoanele 1. 

cu vârsta 19-40 ani.
Efi cacitatea tratamentului a fost mai  înaltă în 2. 

grupurile de vârstă 13-18 ani, 19-40 ani şi de peste 60 
ani (80%, 83,3%, 85,7%, respectiv).

În perioada de inducere a remisiunii pe fon-3. 
dalul tratamentului  efectuat SD s-a dezvoltat la 34 
(35,4%) bolnavi cu LAP, dintre care mai frecvent  - 
SD de gravitate medie (70,6%).

SD de gravitate medie  mai frecvent a avut 4. 
loc la pacienţii cu vârsta de 19-40 ani şi de peste 60 
ani (76,5% şi 75,0%, respectiv). 

Forma gravă a SD a fost constatată  prepon-5. 
derent la persoanele cu vârsta 13-18 ani şi 41-60 ani 
(50,0% şi 40,0%, corespunzător).

6. La pacienţii cu LAP  SD forma medie s-a dez-
voltat preponderent în primele 2 săptămâni ale trata-
mentului de inducere a remisiunii; forma gravă – în a 
trea şi a patra săptămână.

7. Numărul iniţial al leucocitelor mai mare de 
5,0x109/l  poate fi  considerat  ca un factor de   risc de 
dezvoltare a SD.  

8. Tratamentul profi lactic cu dexametazon în pe-
rioada de inducere a remisiunii la pacienţii cu LAP a 
contribuit la micşorarea dezvoltării SD. 

9. Recidivele LAP au avut loc mai frecvent la pa-
cienţii cu vârsta de peste 60 ani (66,7%) şi la copii cu 
vârsta 3-12 ani (60,0%).

10. Vârsta pacienţilor cu LAP de 3-12 ani poate fi  
considerată ca un factor de prognostic nefavorabil.
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TRATAMENTUL CHIMIOTERAPIC AMBULATORIU AL PACIENŢILOR 
CU CANCER BRONHO-PULMONAR  NON-MICROCELULAR AVANSAT

Monul Victoria, Departamentul chimioterapie,
 IMSP Institutul Oncologic R. Moldova

Rezumat
În cadrul cercetării curente a fost efectuat un studiu comparativ al tratamentului chimioterapic administrat paci-

enţilor cu cancer bronho-pulmonar avansat în condiţii de ambulatoriu versus staţionar. Eşantionul reprezentativ a inclus 
138 pacienţi chimioterapic naivi cu cancer bronho-pulmonar non-microcelular avansat, care au fost randomizaţi pentru 
administrarea următoarelor scheme de tratament: Cisplatin cu Gemcitabin şi Cisplatin cu Etopozid în condiţii de staţi-
onar (primul lot) şi în condiţii de ambulatoriu (al doilea lot). În cadrul studiului au fost evaluate următoarele variabile: 
efi cacitatea, toxicitatea, costurile tratamentului şi calitatea vieţii pacienţilor. Analiza comparativa a efectelor administrării 
tratamentului în condiţii de ambulatoriu şi staţionar a relevat că rata de răspuns, timpul până la progresia bolii şi timpul de 
supravieţuire nu prezintă diferenţe statistic semnifi cative. Profi lul de toxicitate în ambele braţe a fost asemănător. Au fost 
observate diferenţe cu privire la calitatea vieţii pacienţilor şi costurile tratamentului, care s-au dovedit a fi  mai optimale 
la pacienţii trataţi în condiţii de ambulatoriu. Din perspectiva calităţii vieţii şi cheltuielilor aferente tratamentului în cazul 
pacienţilor cu CBPNMC avansat, se recomandă administrarea medicaţiei chimioterapice în condiţii de ambulatoriu. 

Cuvinte-cheie: chimioterapia, cancer bronho-pulmonar non-microcelular avansat, tratament ambulatoriu, calitatea 
vieţii

Summary. Out-patient chemotherapy for advanced non–small-cell lung cancer
Purpose this study aims to compare the cost effi cacy and patient-reported outcomes between outpatient and inpati-

ent hospital-based chemotherapy in patients with advanced non-small-cell lung cancer (NSCLC). The primary end point 
of the comparison was response rate, toxicity, economic cost for therapy and quality of life (QOL) of patients. A total 
of 135 chemotherapy naive patients with advanced NSCLC were randomized to receive either gemcitabine or etoposide 
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with cisplatin in the hospital (fi rst arm) and outpatient (second arm). Comparative analysis of the effects of treatment 
administered in outpatient and inpatient revealed that the response rate, time to progression and survival time did not 
differ statistically signifi cant. Toxicity profi le was similar in both arms. Differences were observed as to the quality of life 
of patients and the cost of treatment, which were found to be optimal in patients treated in the outpatient setting. Higher 
satisfaction and lower economic cost for outpatient chemotherapy suggests that ambulatory chemotherapy could be a 
popular and cost-effective treatment option for pulmonary advanced cancer patients.

Key words: chemotherapy, advanced non–small-cell lung cancer, out-patient treatment, quality of  life

Pезюме. Амбулаторное химиотерапевтическое лечение больных с распространенным немелкокле-
точным раком легкого

В данной работе была проведена сравнительная оценка эффективности, токсичности и стоимости лечения, 
а также  качества жизни пациентов с распространенным раком легкого получавших химиотерапию  в стационаре 
и в  амбулаторных условиях. В исследование было включено 138 больных c pacпространенным раком  легкого, 
получивших курсы химиотерапии по схемам EP и  GP в условиях стационара (1 группа) и в амбулаторных усло-
виях (2 группа). Эффективность и токсичность в обеих сравниваемых группах была практически единтичной, 
тогда как амбулаторная химиотерапия позволила пациентам продолжить привычный, достаточно активный образ 
жизни, а в ряде случаев сохранять трудоспособность, уменьшить материальные затраты на ее осуществление, 
приблизить непосредственно к пациентам, улучшить комфортность лечения больных и качество их жизни. Ам-
булаторная химиотерапия отвечает насущным запросам общества по обеспечению приемлемого качества жизни 
больных и достижения фармако-экономической эффективности лечения. Поэтому, расширение амбулаторного 
этапа химиотерапии – одна из основных тенденций современной онкологии.

Ключевые слова: xимиотерапия, распространенный  немелкоклеточный рак легкого, амбулаторное лече-
ние, качество жизни

Introducere
Cancerul bronho-pulmonar (CBP) reprezintă cea 

mai importantă neoplazie umană în termenii inci-
denţei şi mortalităţii [1]. Incidenţa CBP în Republica 
Moldova este de 24,1/ 100.000 locuitori/an, iar mor-
talitatea de 21,7/100.000 locuitori/an (858 cazuri noi 
şi 774 decese în anul 2013) [2]. 

Pentru Republica Moldova actualitatea acestei 
maladii este determinată de faptul că din anul 1982 
cancerul pulmonar s-a deplasat pe primul loc în struc-
tura mortalităţii oncologice şi-l deţine până în prezent 
[3]. 

Tragic este că  cca 70% de pacienţi diagnosticaţi 
cu cancer bronho-pulmonar non-microcelular avansat 
(CPNMC) sunt depistaţi în stadiile avansate ale bolii 
(IIIb şi IV) şi din acest motiv, în cazul acestor pa-
cienţi, chimioterapia este linia de tratament de bază 
[4,5].

Cercetări multiplele care au avut ca obiect de 
studiu efectele tratamentului chimioterapic în cazul 
pacienţilor cu CPNMC au relevat un trend pozitiv al 
medianei de supravieţuire [6]. Dacă acum două de-
cenii, rezultatele tratametului specifi c erau modeste 
[7], asigurând o supravieţuire mediană sub 5 luni, în 
perioada recentă, datorită apariţiei unor linii noi de 
tratament, perioada de supravieţuire mediană a cres-
cut până la 14 luni [8].    

Sărurile de platină, rămân în continuare „vârful 
de lance” al chimioterapiei CPNMC. Chimiotera-
pia bazată pe Cisplatina prelungeşte supravieţuirea, 

ameliorează calitatea vieţii şi controlul simptomelor 
clinice comparativ cu tratamentul simptomatic (best 
supportive care) la pacienţii cu boala avansată şi 
determină o reducere a riscului de deces cu 26% în 
stadiile IIIB şi IV [9-11]. Bazându-ne pe cercetările 
efectuate anterior şi descrise în literatura de speciali-
tate, am selectat pentru analiza noastră două scheme 
de tratament. Prima schemă include aplicarea com-
binată a Cisplatinei cu Etoposid. Această schema de 
tratament a fost una dintre cele mai utilizate la nivel 
internaţional [12,13], din care cauză am ales această 
combinaţie şi pentru studiul nostru. Pentru cea de a 
doua schemă am considerat oportun să includem un 
medicament de generaţie nouă. Unul dintre ele este 
Gemcitabin, care şi-a demonstrat efi cacitatea în mod 
constant în studii multicentrice [14-18]. 

 Pronosticul în cazul pacienţilor cu diagnosticul  
de cancer bronho-pulmonar non-microcelular avansat 
este unul rezervat, deoarece peste 50% bolnavi dece-
dează în primul an al bolii [19]. Astfel, sarcina de bază 
a medicilor oncoloigi devine asigurarea unui nivel cât 
mai ridicat al calităţii vieţii pacienţilor, implicit prin 
menţinerea activităţilor cotidiene, relaţiilor sociale şi 
de familie ale pacienţilor. Această asistenţă poate fi  
acordată, în special, în cazul pacienţilor pulmonolo-
gici, în condiţii de ambulatoriu. Aplicarea tratamen-
telor cu prioritate în condiţii de ambulatoriu, permite 
ţinerea sub observaţie a acestor categorii de pacienţi, 
chiar şi în faze terminale, din cauza aspectelor clinice 
specifi ce de progresare a bolii, exclusiv cazurile când 
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apar complicaţii cum ar fi  pneumonia, canceromatoza 
şi metastazele cerebrale [20,21]. 

Tratamentul chimioterapic de ambulatoriu este 
recomandat următoarelor categorii de pacienţi: cu 
statut de performanţă ECOG 0-1, care locuiesc la ma-
ximum 1,5 ore distanţă de instituţia sanitară, persoa-
nelor angajate care vor să-şi menţină locul de muncă 
în perioada de tratament, pentru evitarea şi prevenirea 
apariţiei sindromului depresiv şi a demenţei senile la 
pacienţi [20].

În unele clinici se practică „internarea cu scop 
educativ” a pacienţilor înainte de începerea cursului 
de chimioterapie şi în aceste cazuri, un rol important 
în pregătirea şi informarea pacientului îl joacă corpul 
paramedical şi asistentele specializate în chimiotera-
pie [22]. 

În scopul organizării calitative a tratamentului 
de ambulatoriu este necesară întrunirea mai multor 
condiţii: automotivarea pacientului, gradul înalt de 
cooperare cu membrii familiei, condiţiile adecvate 
de trai, personal medical califi cat, organizarea efi ci-
entă a activitaţii, care ar permite alocarea unor timpi 
de consultare sufi cienţi pacienţilor (în special celor 
primari) pentru informarea despre diagnostic, tactica 
tratamentului şi efectele secundare posibile şi măsuri 
de prevenirea lor, efectuarea gamei complete de in-
vestigaţii care permite alegerea strategiei adecvate 
de tratament şi a timpilor de începere a tratamentului 
chimioterapic [20,24].

 În cadrul cercetării curente a fost efectuat un stu-
diu comparativ al tratamentului chimioterapic admi-
nistrat pacienţilor cu cancer bronho-pulmonar avan-
sat în condiţii de ambulatoriu versus staţionar. Eşanti-
onul reprezentativ a inclus 132 pacienţi chimioterapic 
naivi cu cancer bronho-pulmonar non-microcelular 
avansat, care au fost randomizaţi pentru administra-
rea următoarelor scheme de tratament: Cisplatin+ 
Etopozid sau Cisplatin + Gemcitabina, în condiţii de 
staţionar (primul lot) şi în condiţii de ambulatoriu (al 
doilea lot). În cadrul studiului au fost evaluate urmă-
toarele variabile: efi cacitatea, toxicitatea, costurile 
tratamentului şi calitatea vieţii pacienţilor. 

Selectarea pacienţilor
Pacienţii eligibili pentru acest studiu au fost di-

agnosticaţi cu CBPNMC, histologic sau citologic 
confi rmat, stadiul IIIB sau IV; vârsta peste 18 ani; 
indice de performanţă ECOG (Eastern Cooperative 
Oncology Group) 0-2; o durată probabilă de viaţă mai 
mult de 12 săptămâni; funcţiile renale, hepatice şi a 
măduvei osoase adecvate. Pacienţii care nu au fost 
supuşi anterior tratamentului chimioterapic (chimio-
terapic naivi), iar de la aplicarea radioterapiei a trecut 
o perioadă mai mare de 3 săptămâni. Pacienţii care 
au avut cel puţin o leziune măsurabilă, cu margini 

discrete evidente pe scanări tomografi ce, imagistica 
prin rezonanţa magnetică, ecografi e, radiologie, sau 
examene fi zice. 

Nu au fost incluşi în studiul curent pacienţii cu: 
hipercalciemie, boli concomitente severe, sarcina, 
metastaze simptomatice ale SNC şi pacienţii care pre-
zintă devianţă psiho-socială pentru acest tratament.

Programul de tratament
Pacienţii au fost structuraţi în funcţie de sex, statut 

de performanţă, stadiul şi centrul de tratament (staţi-
onar de zi sau secţie de chimioterapie în staţionarul 
IO) şi au fost randomizaţi pentru una din schemele 
propuse.

Cisplatin 75 mg/m2 a fost administrat printr-o per-
fuzie de 60 de minute în soluţie fi ziologică în prima 
zi în ambele loturi de pacienţi, înainte de gemcitabina 
sau etoposid. Gemcitabin 1000 mg/m2 a fost admi-
nistrat intravenos în decurs de 30 minute în zilele 1 
şi 8 ale fi ecărui ciclu de 21 zile. Etopozid 120 mg/
m2 a fost administrat intravenos timp de 60 minute în 
zilele 1, 3 şi 5 din fi ecare ciclu de 21 de zile. Ciclurile 
s-au repetat la ziua a 22-a. 

Tratamentul de susţinere a inclus la necesitate 
transfuzii de sânge şi administrarea de antibiotice, 
antiemetice şi analgezice, după caz. În cazul neu-
tropeniilor prelungite au fost administraţi factori de 
creştere hematopoetică.

S-a permis efectuarea radioterapiei la puncte de 
durere cu scop paliativ, în cazul în care leziunea iradi-
ată nu a fost unică leziune ţintă măsurabilă. Altă tera-
pie antineoplazică în timpul studiului nu a fost permi-
să. Tratamentul a fost aplicat  până la progresia bolii, 
maximum  şase cicluri. Tratamentul a fost întrerupt 
în cazul în care pacientul a solicitat, sau dacă toxici-
tatea de la regimul de tratament a fost considerată a 
fi  inacceptabilă, sau în cazul în care medicul curant 
considera că o schimbare de terapie ar fi  în interesul 
pacientului. 

Ajustarea dozelor pentru fi ecare medicament, a 
fost efectuată pe baza datelor de laborator - hemogra-
mă şi analiza sângelui biochimică, care se efectuau 
înainte de fi ecare curs de tratament. Pacienţii care au 
necesitat o amânare a tratamentului pentru o perioadă 
mai mare de cinci săptămâni au fost retraşi din stu-
diu.

Evaluarea
În cadrul studiului au fost evaluate următoarele 

variabile:  efi cacitatea (rata de răspuns, timpul până 
la progresia bolii şi timpul de supravieţuire), toxici-
tatea, costurile tratamentului şi calitatea vieţii pacien-
ţilor trataţi în condiţii de staţionar şi ambulator. Dis-
pariţia tuturor semnelor de boală a fost defi nită ca un 
răspuns complet. Remisiunea parţială a fost defi nită 
ca o reducere cu mai mult de 50% a dimensiunilor 
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tuturor leziunilor tumorale măsurabile faţă de valo-
rile iniţiale, fără apariţia unor noi metastaze şi fără 
progresie tumorală în nici un sediu. Boală staţionară a 
fost defi nită ca o reducere mai mică de 50% sau creş-
tere cu cel mult 25% a dimensiunilor leziunilor-ţintă 
într-unul sau mai multe sedii. Progresia bolii a fost 
defi nită ca o creştere de cel puţin 25% a mărimii unei 
sau mai multor leziuni măsurabile sau apariţia unor 
leziuni noi. Răspunsurile complete şi parţiale ar tre-
bui să fi e confi rmate de către o a doua evaluare efec-
tuată la o distanţă de cel puţin 4 săptămâni.

Estimarea toxicităţii regimurilor de tratament stu-
diate a fost efectuată conform clasifi cării OMS, Cri-
teriilor de toxicitate ale National Institutes of Health 
(NIH) şi National Canser Institute SUA (NCI SUA) 
gradele 0-IV [23]. Principalele reacţii adverse înre-
gistrate în timpul aplicării regimurilor de tratament 
studiate au fost estimate pe baza examenului clinic 
şi probelor paraclinice (de laborator). Monitorizarea 
principalilor indici se efectua la fi ecare serie de tra-
tament. Evaluările au fost realizate prin anamnezis 
morbi, examinare fi zică, analiza statutului de per-
formanţă. Principalele probe de laborator evaluate 
au fost: analiza generală a sângelui, analiza biochi-
mică, analiza generală a urinei şi electrocardiograma 
(ECG), examinarea radiologică şi ultrasonografi că în 
funcţie de necesitate. Totodată, a fost aplicat un ches-
tionar de evaluare a calităţii vieţii (CV) completat de 
pacient. 

Simptomele de toxicitate au fost înregistrate îna-
inte de fi ecare tratament programat, indiferent de în-
târzierile de tratament. 

Chestionarul CV completat de către pacienţi a 
fost Rotterdam Symptom Checklist pentru evaluarea 
calităţii vieţii pacienţilor oncologici care explorează 
starea funcţională, fi zică şi simptome, statutul psiho-
logic şi situaţia socială [24].

Rotterdam Symptom Checklist (autor principal 
Johanna de Haess, 1990) cuprinde 39 de itemi şi 3 
subscale principale:

1. Scala suferinţei fi zice produse de cancer - 22 
de itemi (ex.: M-am simţit obosit(ă). Am avut dureri 
musculare. M-am simţit lipsit de energie/lipsit de pu-
tere); 

2. Scala suferinţei psihice generată de cancer - 8 
itemi (ex.: Am fost foarte nervos, iritabil. Am fost de-
primat, (supărat şi melancolic, trist). Am fost cuprins 
de stări de încordare nervoasă); 

3. Scala activităţilor zilnice/cotidiene - 8 itemi 
(ex.: Să urcaţi scările de la locuinţă; Să faceţi plim-
bări mai lungi, departe de locuinţă; Să faceţi cumpă-
răturile pentru familie). 

Aprecierea generală a stării de sănătate se face pe 
o scală de la 1 (foarte proastă) la 7 (excelentă). 

Fiecare item poate avea un scor în intervalul de 
valori 1–4 puncte, cu excepţia scalei activităţilor co-
tidiene, unde valorile sunt în intervalul 1–7. Se poate 
calcula şi un scor global al întregului chestionar, ce 
poate lua valori între 39–155 de puncte. Cu cât sco-
rurile sunt mai mari la primele două scale, starea de 
sănătate a pacientului este mai gravă sau nefavorabi-
lă. La scala activităţilor zilnice şi la scala aprecierii 
generale a stării de sănătate, scorurile mari indică o 
funcţionalitate mai bună a pacientului. 

Chestionarul anonim a fost aplicat prin auto-ad-
ministrare, cu asistenţă tehnică minimă din partea 
personalului medical în unele cazuri şi a durat, în me-
die, 8 minute. 

Prelucrarea statistică 
În cadrul studiului au fost utilizate comparaţii-

le după criteriul t-Student pentru valorile medii, χ2 
– pentru frecvenţe. Timpul până la progresia bolii a 
fost defi nit ca intervalul de timp de la data iniţierii 
tratamentului până la momentul constatării progresiei 
bolii. Supravieţuirea a fost defi nită ca intervalul de 
timp dintre data iniţierii tratamentului până la data 
decesului. Pentru a afi şa datele de supravieţuire au 
fost utilizate curbele Kaplan-Meier. Pentru a compara 
curbele de supravieţuire a fost folosit testul log-rank. 
Analiza calităţii vieţii a fost efectuată prin compara-
rea scorurilor medii ale valorilor şi prin metoda regre-
siei logistice.

Caracteristici generale
În perioada 2007-2014, în acest studiu au fost în-

rolaţi 132 de pacienţi  şi au fost administrate 481 ci-
cluri de tratament. Vârsta medie a pacienţilor a fost de 
58,9±0,49 ani (cu valoarea minimă de 44 ani şi maxi-
mală de 72 ani). Partea predomenantă a pacienţilor a 
fost de sex masculin – 116 persoane (87,9±2,84%). 

Majoritatea pacienţilor au avut stadiul IV al bolii 
– 103 (78,0±3,60%) cazuri şi, o stare bună sau exce-
lentă de performanţă (ECOG 0-1) 99 (75,0±3,94%). 

Pacienţii au fost divizaţi în două loturi în func-
ţie de locul administrării tratamentului: în condiţii de 
staţionar (lotul 1) sau ambulatoriu (lotul 2). Loturi-
le au fost echilibrate în funcţie de caracteristicile de 
bază (Tabelul 1). 

Şapte pacienţi au efectuat radioterapie, înainte de 
întrarea pe studiu: 3 (4,5±2,56%) în lotul cu gemci-
tabin şi 4 (6,1±2,94%) în lotul cu etoposid. Câte doi 
(3,0±2,11%) pacienţi din fi ecare lot de tratament au 
suportat intervenţie chirurgicală, înainte de intrarea 
în studiu.

În funcţie de tipul histologic 71 pacienţi 
(53,8±4,34%) au avut carcinom pavimentos, a câte 
17 persoane (12,9±2,92%) au avut adenocarcinom 
sau cancer nediferenţiat, respectiv, 8 (6,1±2,08%) -  
carcinom cu celule mari (Fig. 1). 
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Rezultatele obţinute 
Remisia completă nu a fost înregistrată în nici unul 

din cazurile examinate. În lotul cu gemcitabina remi-
siune parţială a fost obţinută la 24 (36,4±5,92%) pa-
cienţi, iar stabilizarea procesului la 30 (45,5±6,13%) 
pacienţi. În lotul cu etoposida remisiune parţială a fost 

obţinută la 18 (27,3±5,48%) şi stabilizarea procesului 
la 32 (48,5±6,15%) pacienţi. Diferenţă statistic sem-
nifi cativă între loturi nu se atestă (Fig. 2).

În lotul pacienţilor trataţi în condiţii de ambulator 
remisiune parţială a fost obţinută la 24 (34,8±5,73%) 
pacienţi, stabilizarea procesului la 31 (44,9±5,99%) 

Tabelul 1 
Caracteristicile generale ale pacienţilor incluşi în studiu în funcţie de condiţiile aplicării tratamentului  

Lotul 1 (staţionar),
n=63

Lotul 2 (ambulatoriu),
n=69 P

Abs. P±ES, % Abs. P±ES, %
Sexul pacienţilor
Bărbaţi 56 88,9±3,96 60 87,0±4,05 p>0,05
Femei 7 11,1±3,96 9 13,0±4,05 p>0,05
Histologie
Ca pavimentos 34 54,0±6,28 37 53,6±6,00 p>0,05
Adenocarcinom 6 9,5±3,70 11 15,9±4,41 p>0,05
Ca nediferenţiat 9 14,3±4,41 8 11,6±3,85 p>0,05
Ca cu celule mari 4 6,3±3,07 4 5,8±2,81 p>0,05
Metastaze de cancer 4 6,3±3,07 3 4,3±2,46 p>0,05
Solid 3 4,8±2,68 3 4,3±2,46 p>0,05
Alte tipuri 3 4,8±2,68 3 4,3±2,46 p>0,05
Stadiul bolii
IIIB 13 20,6±5,10 11 15,9±4,41 p>0,05
IV 48 76,2±5,37 55 79,7±4,84 p>0,05
Avansare 2 3,2±2,21 3 4,3±2,46 p>0,05
Status de performanţă
0 2 3,2±2,21 3 4,3±2,46 p>0,05
1 48 76,2±5,37 46 66,7±5,68 p>0,05
2 13 20,6±5,10 20 29,0±5,46 p>0,05

Fig. 2. Ratele variantelor de răspuns la tratament pacienţilor incluşi în studiu în funcţie de schema 
de tratament administrată (%)

Fig. 1. Structura pacienţilor în funcţie de tipul histologic al cancerului (%).

‛

Stabilizare Avansare
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pacienţi iar avansarea la 14 (20,3±4,84%) pacienţi. În 
lotul pacienţilor trataţi în condiţii de staţionar remisi-
une parţială a fost obţinută la 18 (28,6±5,69%),  sta-
bilizarea procesului la 30 (47,6±6,29%) pacienţi, iar 
avansarea la 15 (23,8±5,37%) pacienţi.  Diferenţă sta-
tistic semnifi cativă între loturi nu se atestă (Fig. 3).

Durata remisiunii la pacienţii trataţi cu cisplatin 
şi gemcitabina a fost de 7,9±1,23 luni, comparativ cu 
5,9±0,24 luni pentru pacienţii din lotul cu etoposid 
(p>0,05). Durată răspunsului de cel puţin 6 luni la pa-
cienţii din lotul cu gemcitabina a fost estimată în 17 
(25,8±5,38%) cazuri şi 10 (15,2±4,41%) cazuri din 
lotul cu etoposid. Durata remisiunii la pacienţii trataţi 
în condiţii de ambulator a fost de 7,1 luni, compara-
tiv cu 6,6 luni pentru pacienţii trataţi în condiţii de 
staţionar. 

Timpul mediu până la progresia bolii la pacienţii 
trataţi cu cisplatin şi gemcitabina a fost de 7,0±0,61 
luni, comparativ cu 5,8±0,31 luni pentru pacienţii din 

lotul cu etoposid (p>0,05).Timpul mediu până la pro-
gresia bolii la pacienţii trataţi în condiţii de ambulator 
a fost de 6,3 luni, comparativ cu 6,4 luni pentru paci-
enţii din lotul din staţionar.

Pacienţi trataţi cu gemcitabina şi cisplatin au 
avut durata medie a vieţii 11±0,88 luni, comparativ 
cu 9,6±0,32 luni la pacienţii din lotul cu etoposid 
(p>0,05). Pacienţi trataţi în condiţii de ambulator au 
avut durata medie a vieţii 10,7 luni, comparativ cu 10 
luni la pacienţii trataţi în condiţii de staţionar.

Supravieţuire de un an a fost înregistrată în cazu-
rile a 26 de pacienţii (39%) pentru lotul cu gemcitabi-
na şi 18 (27%)  pentru pacienţi din lotul cu etoposid. 
Diferenţa dintre cele două loturi comparate nu este 
semnifi cativă statistic (testul log-rank, P=.19). 

În Tabelul 2 sunt prezentate valorile medii pen-
tru criteriile enumerate mai sus în funcţie de locul 
aplicării tratamentului: în condiţii de staţionar sau 
ambulatoriu.

Fig. 3. Ratele variantelor de răspuns la tratament pacienţilor incluşi în studiu în funcţie de condiţiile aplicării 
tratamentului (%) 
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Tabelul 2 
Durata efi cacităţii chimioterapiei în funcţie de 

condiţiile aplicării tratamentului
Lotul 1 

(staţionar),
n=63

Lotul 2 
(ambulatoriu),

n=63

Total,
n=132 p

Durata 
remisiunii 7,1±1,05 6,6±0,65 6,8±0,57 p>0,05

Timpul până 
la progresare 6,3±0,52 6,4±0,45 6,3±0,34 p>0,05

Durata vieţii 10,7±0,77 10,0±0,56 10,3±0,47 p>0,05

Analizând curbele de supravieţuire după metoda 
Kaplan-Meier a pacienţilor trataţi în condiţii de am-
bulatoriu şi staţionar nu au fost depistate diferenţe 
statistic semnifi cative (Fig. 4).

Analiza comparativă a efectelor administrării tra-
tamentului în condiţii de ambulatoriu şi staţionar a 
relevat că rata de răspuns, timpul până la progresia 
bolii şi timpul de supravieţuire nu prezintă diferenţe 
statistic semnifi cative.

A fost efectuată analiza exploratorie Cox de risc 
proporţional utilizând eventualii factori de prognos-
tic - vârstă, sex, stadiul bolii, statut de performanţă. 
Ipoteză de risc proporţional nu a fost reprezentativă 
pentru oricare din aceşti factori şi nici unul nu sa do-
vedit a fi  un important factor de prognostic (p>0,05) 
pentru perioada de supravieţuire sau timpul până la 
progresia bolii.

Intensitatea tratamentului 
Pacienţii incluşi în studiu au primit în total 481 

cure de tratament. 
Numărul mediu de cicluri administrate unui paci-

ent a fost 3,5±0,14 (cu valorile cuprinse între 2 şi 5 
cure) în lotul cu gemcitabina şi 3,8±0,15 (cu valorile 
cuprinse între 2 şi 6 cure) în lotul cu etoposid, diferenţa 
statistic semnifi cativă între loturi nu există (p>0,05). 

La fel nu există diferenţă statistic semnifi cativă 
între valorile medii de cure petrecute în condiţii de 
staţionar - 3,6±0,16 cure şi ambulatoriu - 3,7±0,14 
(p>0,05).

Tabelul 3 
Valorile medii de cure petrecute  în funcţie 

de condiţiile aplicării tratamentului
EP GP p

Ambulatoriu 4,0±0,20 3,5±0,19 p>0,05
Staţionar 3,7±0,23 3,4±0,21 p>0,05

Toxicitatea
În tabelul 3 sunt prezintate principalele efecte to-

xice  (hematologice şi non-hematologice) înregistrate 
la pacienţi pe parcursul tratamentului chimioterapic.

Mielosupresia a fost toxicitatea principală. Neu-
tropenie de gradele II şi III a fost depistată în ambele 
loturi de tratament. Neutropenie de gradul III şi ne-
utropenie febrilă au fost mai pronunţate în lotul cu 

Etoposid+Cisplatin. Anemia şi trombocitopenia de 
grade II şi III a fost observată mai des la pacienţi tra-
taţi dupa programul Gemcitabin+Cisplatin. 

Principalele fenomene toxice non-hematologice 
au fost greaţa, vărsăturile şi alopecia. Alopecia a fost 
semnifi cativ mai puţin pronunţată în lotul cu gemcita-
bina, dar stările febrile şi artralgiile a fost semnifi cativ 
mai pronunţate.  Cinci pacienţi din lotul cu gemcita-
bina au avut dereglări ale funcţiei renale de gr. II,  în 
timp ce doar un singur pacient în braţul cu etoposid a 
avut devieri ale funcţiei renale.

Profi lurile de toxicitate în loturile din staţionar şi 
ambulatoriu au fost asemănătoare, fără diferenţe statis-
tic semnifi cative şi sunt prezentate în tabelul 5. Excep-
ţia este dată de variabila „insomnie”, statistic semnifi -
cativ mai mare (p<0,01) în cazul lotului din staţionar.

Calitatea vieţii
În mod obişnuit, tratamentul oncologic este aso-

ciat cu stresul, fenomen care se manifestă mai ales 
la pacienţii cu cancer avansat. În Republica Moldova 
aspectele legate de relaţia tratament oncologic - stres 
au fost studiate mai puţin. În mod tradiţional, rezulta-
tele tratamentului sunt evaluate pe baza unor criterii 
biomedicale, printre care cele mai importante sunt  
răspunsul la tratament şi supravieţuire. Însa aceste 
criterii devin şi mai importante când sunt analizate 
şi prin prisma calităţii vieţii pacientului, în deosebi 
în cazul când obiectivele tratamentului sunt paliati-
ve. Ba mai mult, pentru unele neoplazii, ameliorarea 
calităţii vieţii este cel mai relevant indicator al supra-
vieţuirii [25-27]. 

În studiul actual au fost incluşi 132 pacienţi care 
au completat  cel puţin un chestionar cu privire la ca-
litatea vieţii (CV) pacienţilor oncologici. 

Prin metoda regresiei logistice au fost identifi caţi 
trei predictori semnifi cativi statistic (BSF, BE, BP) 
pentru scorul CV în timpul chimioterapiei de  am-
bulatoriu (tabelul 6). Scoruri mai mari ale statutului 
bunăstării sociale şi familiare, emoţionale şi psihice a 
fost asociate cu o ameliorare mai mare a calităţii vieţii 
în timpul chimioterapiei de  ambulatoriu.

Analiza comparativă a parametrilor care contri-
buie la calitatea vieţii şi anume, nivelul de anxietate şi 
depresie, menţinerea rolurilor sociale şi a relaţiilor de  
familie,  disconfortul şi percepţiile asupra tratamentu-
lui, a relevat îmbunătăţirea indicatorilor calităţii vieţii 
în cazul tratamentului de ambulatoriu. În acelaşi timp, 
în cazul tratamentului în condiţii de staţionar, datorită 
asistenţei medicale permanente, s-a observat un grad 
sporit de confort psihologic în cazurile de toxicitate 
imediată ridicată. 

Costurile tratamentului
Aplicarea chimioterapiei în condiţii de ambulator 

are un efect economic  evident prin creşterea numă-
rului de paturi, reducerea cheltuielilor de spitalizare 
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şi economisirea resurselor materiale. Calculul  cos-
turilor  chimioterapiei este o operaţiune complexă, 
deoarece trebuie să includă o analiză detaliată a chel-
tuielilor directe şi indirecte, a indicatorilor de calitate 
a vieţii pacientului, a costurilor sociale.  

Spre exemplu, costul per/ pat-zi fără medicamen-
te în staţionar,  reprezintă 199 lei, iar în  condiţiile 
staţionarului de zi, acest cost reprezintă doar 18 lei.  

Costul mediu a unui caz tratat în lotul de staţionar 
a constituit 4945 lei  şi 1925,9 lei în lotul ambulato-
riu, diferenţa de cost a constituit 60%. 

Concluzii
Pentru prima dată în Moldova, folosind analiza 

combinată clinico-economică a fost comparată efi -
cienţa cost/benefi ciul a tratamentului pacienţilor cu 
cancer pulmonar non-microcelular avansat în condiţii 
de  staţionar şi ambulatoriu.

Între loturile comparate nu s-au inregistrat dife-
renţe statistic semnifi cative din punct de vedere de-
mografi c, histologic şi de pronostic. 

Analiza comparativă a efectelor administrării tra-
tamentului în condiţii de ambulatoriu şi staţionar a 
relevat, că rata de răspuns, timpul până la progresia 
bolii şi timpul de supravieţuire nu prezintă diferenţe 
statistic semnifi cative. Intensitatea şi efi cienţa trata-
mentului au fost identice în ambele loturi. 

Profi lul de toxicitate în ambele braţe a fost ase-
mănător.

Au fost observate diferenţe cu privire la calitatea 
vieţii pacienţilor şi costurile tratamentului, care s-au 
dovedit a fi  mai optimale la pacienţii trataţi în condiţii 
de ambulatoriu.

Avantajele chimioterapiei efectuate în condiţii de 
ambulatoriu sunt următoare: administrarea tratamen-
tului chimioterapic în condiţii de confort şi siguranţă, 
cu respectarea dorinţei pacientului de a evita spitali-
zarea şi asigurarea menţinerii confortului psihologic, 
fi zic şi a modului obişnuit de viaţă.

Din perspectiva calităţii vieţii, efi cacităţii şi inten-

Tabelul 4 
Toxicitatea tratamentului chimioterapic

Gr. I Gr. II Gr. III TOTAL
Abs. P±ES,% Abs. P±ES,% Abs. P±ES,% Abs. P±ES,%

Greţuri 278 57,8±2,25 174 36,2±2,19 15 3,1±0,79 467 97,1±0,77
Slăbiciune 435 90,4±1,34 - - - - 435 90,4±1,34
Leucopenie 28 5,8±1,07 64 13,3±1,55 57 11,9±1,47 149 31,0±2,11
Anemie 30 6,2±1,1 70 14,6±1,61 13 2,7±0,74 113 23,5±1,93
Vomă 64 13,3±1,55 10 2,1±0,65 - - 74 15,4±1,65
Alopecie 61 12,7±1,52 5 1,0±0,46 - - 66 13,7±1,57
Dureri locale 53 11±1,43 - - - - 53 11,0±1,43
Cefalee 49 10,2±1,38 - - - - 49 10,2±1,38
Inapetenţă 41 8,5±1,27 1 0,2±0,21 - - 42 8,7±1,29
Trombocitopenie 22 4,6±0,95 - - 14 2,9±0,77 36 7,5±1,2
Dereglări ale funcţiei 
renale 23 4,8±0,97 6 1,2±0,51 - - 29 6,0±1,09

Neutropenie 7 1,5±0,55 5 1,0±0,46 16 3,3±0,82 28 5,8±1,07
Depresie 15 3,1±0,79 - - - - 15 3,1±0,79
Hipertensiune 
arterială 6 1,2±0,51 8 1,7±0,58 - - 14 2,9±0,77

Insomnie 14 2,9±0,77 - - - - 14 2,9±0,77
Febrilitate 12 2,5±0,71 - - - - 12 2,5±0,71
Vertije 9 1,9±0,62 - - - - 9 1,9±0,62
Flebita 8 1,7±0,58 - - - - 8 1,7±0,58
Dispnee 7 1,5±0,55 - - - - 7 1,5±0,55
Scădere ponderală 6 1,2±,51 1 0,2±0,21 - - 7 1,5±0,55
Dereglări ale funcţiei 
fi catului 6 1,2±0,51 1 0,2±0,21 - - 7 1,5±0,55

Parestezii 4 0,8±0,41 2 0,4±0,29 - - 6 1,20,51
Cardialgii 5 1,0±0,46 - - - - 5 1,0±0,46
Artralgii 4 0,8±0,41 - - - - 4 0,8±0,41
Ototoxicitate 4 0,8±0,41 - - - - 4 0,8±0,41
Hipotensiune arterială - - 3 0,6±0,36 - - 3 0,6±0,36
Infecţii 3 0,6±0,36 - - - - 3 0,6±0,36
Hiperglicemie 2 0,4±0,29 - - - - 2 0,4±0,29
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sităţii tratamentului chimioterapic în cazul pacienţilor 
cu CBPNMC avansat, putem recomanda administra-
rea medicaţiei  în condiţii de ambulatoriu.
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Coefi cienţii de regresie logistică a factorilor predictorii ce infl uenţează calitatea vieţii pacienţilor 

oncologici în funcţie de locul tratamentului
________________________________________________________________

 Variabile                    Lotul 1 (staţionar)                Lotul 2 (ambulatoriu)           P                
                              ______________________________________
                                      β1                                                     β2  
___________________________________________________________________________
   BSF                          0,62                                                   1,12                        <0,001

   BE                            0,40                                                   1,26                         <0,01

   BP                            0,41                                                    1,34                        <0,01
___________________________________________________________________________

 BSF - bunăstarea socială/familiară,  BE - bunăstarea emoţională,  BP - bunăstarea psihică.

morbidităţii oncologice în Republica Moldova. In: Bule-
tinul informational al Societăţii Stiintifi co-Practice a On-
cologilor din Republica Moldova, Ştiinte Medicale, 2013, 
nr.1/2, p. 46-50.  

Protocolul clinic naţional „Tumorile maligne ale 3. 
plămânului” Aprobat prin ordinul Ministerului Sănătă-
ţii al Republicii Moldova nr. 566 din 13.08.2010 old.
ms.md/_.../6513-Tumorile%2520maligne%... 

Tabelul 5 
Toxicitatea tratamentului chimioterapic în funcţie de condiţiile aplicării tratamentului

Ambulatoriu Staţionar Comparaţia
Abs. P±ES,% Abs. P±ES,% t P

Greţuri 250 97,3±1,02 217 96,9±1,16 0,260 p>0,05
Slăbiciune 240 93,4±1,55 195 87,1±2,24 2,322 p>0,05
Leucopenie 88 34,2±2,96 61 27,2±2,97 1,670 p>0,05
Anemie 65 25,3±2,71 48 21,4±2,74 1,002 p>0,05
Vomă 32 12,5±2,06 42 18,8±2,61 1,895 p>0,05
Alopecie 37 14,4±2,19 29 12,9±2,24 0,463 p>0,05
Dureri locale 27 10,5±1,91 26 11,6±2,14 0,384 p>0,05
Cefalee 22 8,6±1,75 27 12,1±2,18 1,253 p>0,05
Inapetenţă 25 9,7±1,85 17 7,6±1,77 0,836 p>0,05
Trombocitopenie 21 8,2±1,71 15 6,7±1,67 0,617 p>0,05
Dereglări ale funcţiei renale 14 5,1±1,37 15 6,7±1,67 0,570 p>0,05
Neutropenie 13 1,5±0,55 15 6,7±1,67 0,759 p>0,05
Depresie 7 2,7±1,02 8 3,6±1,24 0,529 p>0,05
Hipertensiune arterială 7 2,7±1,02 8 3,6±1,24 0,529 p>0,05
Insomnie 2 0,8±0,55 12 5,4±1,05 2,860 p<0,01
Febrilitate 8 3,1±1,08 4 1,8±0,88 0,949 p>0,05
Vertije 4 1,6±0,77 5 2,2±0,99 0,539 p>0,05
Flebita 4 1,6±0,77   4 1,8±0,88 0,195 p>0,05
Dispnee 4 1,6±0,77   3 1,3±0,77 0,191 p>0,05
Scădere ponderală 2 0,8±0,55 5 2,2±0,99 1.288 p>0,05
Dereglări ale funcţiei fi catului 4 1,6±0,77   3 1,3±0,77 0,199 p>0,05
Parestezii 4 1,6±0,77 2 0,9±0,63 0,666 p>0,05
Cardialgii 3 1,2±0,67 2 0,9±0,63 0,299 p>0,05
Artralgii 3 1,2±0,67 1 0,4±0,45 0,896 p>0,05
Ototoxicitate 2 0,8±0,55 2 0,9±0,63 0,137 p>0,05
Hipotensiune arterială 1 0,4±0,39 2 0,9±0,63 0,682  p>0,05
Infecţii 2 0,8±0,55 1 0,4±0,45 0,470 p>0,05
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COMPUTERIZED TOMOGRAPHY ANGIOGRAPHY CONTRAST 
EXTRAVASATION (“SPOT SIGN”) IN PRIMARY ACUTE 

INTRACEREBRAL HEMORRHAGE
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Summary 
Intracerebral hemorrhage (ICH) is a devastating condition associated with signifi cant mortality due to ongoing he-

morrhage and hematoma expansion.  Hematoma expansion is highly predictive of neurological deterioration, poor functi-
onal outcome, and mortality. The identifi cation and prevention of hematoma expansion are targets in ICH management as 
such. The CT angiography (CTA) “spot sign” has emerged in recent years as a potent predictor of hematoma expansion, 
and a potential tool in guiding therapies in both research and clinical care. This clinical case presentation demonstrates 
that we can with high accuracy visualize the contrast extravasation (so-called “spot sign”), ongoing hemorrhage and pre-
dict hematoma expansion in hyper-acute phase of intracerebral bleeding – even in 1 hour after the onset of the symptoms, 
using computerized angiographic tomography investigation.

Key words: computed tomography angiography, spot sign, contrast extravasation, intracerebral hemorrhage (ICH), 
hematoma growth
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Rezumat. Extravazarea substanţei de contrast (,,spot sign”) la Angiografi e prin Computer Tomografi e în 
hemoragie intracerebrală acută primară

Hemoragie intracerebrală (HIC) este o condiţie devastatoare şi este asociată cu mortalitate semnifi cativă, mai ales 
în cazul hemoragiei active şi extpansiei ulterioare a hematomului. Ca atare, identifi carea şi prevenirea extinderii hema-
tomului sunt ţinte în managementul HIC. CT angiografi c (CTA) ,,spot sign” (semn de punct) a apărut în ultimii ani ca un 
predictor puternic de expansiune a hematomului, precum şi un instrument potenţial în ghidarea tratamentului, în cercetare 
şi strategie clinică. Cazul clinic prezentat demonstrează, că CTA este un instrument, care ne dă posibilitatea de a vizualiza 
cu înaltă acurateţe extravazarea contrastului (aşa-numit ,,spot sign”)  şi de a prognoza expansiunea hematomului în faza 
hiperacută a hemoragiei intracerebrale – chiar şi peste o oră după apariţia simptomelor.

Резюме. Экстравазация контрастного вещества (,,spot sign”)  на Компьютерно-Томографической Ан-
гиографии при остром первичном внутримозговом кровоизлиянии

Внутримозговое кровоизлияние (ВМК) является угрожающей жизни патологией и связано со значитель-
ной смертностью, особенно в случае продолжающегося кровотечения и увеличения гематомы. Таким образом, 
выявление и предотвращение увеличения гематомы является одной из важнейших целей  в стратегии ведения 
пациентов с ВМК. В последние годы появилось понятие «spot sign» на  КТ-ангиографии (КТА), которое является 
мощным инструментом прогнозирования увеличения гематомы, и обладает потенциалом для менеджмента лече-
ния в  исследовательской и клинической практике. Представленный клинический случай демонстрирует, что мы 
с помощью КТА можем с высокой точностью визуализировать экстравазацию контраста  (так называемый “spot 
sign”), активное кровотечение и прогнозировать увеличение гематомы в острейшей фазе ВМК – даже спустя 1 
час от начала симптомов.

Introduction
Cerebral Hemorrhage is the most deadly and disa-

bling form of stroke. The 1-month mortality is 30%–
50%, with half of these deaths occurring within the 
fi rst 48 hours [1]. Intracerebral hemorrhage accounts 
for 8-13% of all strokes and results from a wide spec-
trum of disorders. The etiology of hemorrhage is clas-
sifi ed as either primary or secondary. Primary ICH 
usually occurs in older patients and is often associated 
with hypertension or Cerebral Amyloid angiopathy. 
Secondary ICH may be caused by the underlying vas-
cular lesion (arterio-venous malformation, cavernous 
malformation, ruptured aneurysm and other), venous 
sinus thrombosis, anticoagulation and neoplasm. Ti-
mely and accurate identifi cation of patients with se-
condary ICH is important because therapeutic options 
and rates of rehemorrhage are substantially different 
from primary ICH [2].

MDCTA is rapidly becoming the favored diagnos-
tic examination in the initial evaluation of patients 
presented with ICH in medical centers all around  the 
world. Native MDCT and contrast MDCTA had shown  
(versus MRI and interventional digital subtraction an-
giography -DSA)  the wide availability, low cost, easy 
effectuation and rapid scan times, compatibility with 
emergency and anesthetic equipment,  high sensitivi-
ty and noninvasive character with low-grade risk of 
complications. In our hospital non-contrast emergen-
cy cerebral MDCT is routinely used to evaluate all 
patients with suspected stroke of any type, especially 
when there is a possible risk of ICH. Equipment which 
is used at the moment corresponds to the latest techno-
logy in radiology – multidetector CT 64 slices “VCT 

select”, manufacturer – General Electric, equipped 
with power injector with 2 syringe – “Nemoto”. Some 
patients, especially when underlying vascular lesion or 
other probable cause of secondary ICH is suspected, 
undergo the MDCTA procedure.  

One of the most important factor is early hemato-
ma growth, which is associated with high rate of mas-
sive functional deterioration and increased mortality.

Early neurological deterioration frequently re-
sults from hematoma expansion, occurring in 30% of 
patients with ICH within 3 hours of symptom onset. 
Secondary lesions also have a higher rebleed rate, im-
pacting patient outcomes. The risk of early rebleed in 
aneurysmal SAH is 12%, with signifi cant morbidity 
and mortality rate. Rehemorrhage risk from AVM is 
7% in the fi rst year, thereafter reducing to 2%–4% 
annual risk [3]. Recently, the presence of contrast ex-
travasation (“spot sign”) on CTA has been associated 
with increased risk of hematoma expansion and poor 
outcome in both retrospective and prospective studies. 
Identifi cation of vascular lesions and patients at risk 
for early hematoma expansion may improve outcome 
by allowing directed clinical decision-making [4].

Defi nition - First described in 1999 [5], the CTA 
spot sign has evolved in its defi nition from the broa-
der concept of contrast extravasation (contrast leaka-
ge from the vessels into hematoma), comprising high-
density material or contrast leakage within hematoma, 
to encompass foci of enhancement within hematoma 
on CTA source images [4].  In 2009, a spot sign score 
was developed, incorporating the number, maximum 
attenuation (in Hounsfi eld units), and maximum di-
mension of spot signs [6]. 
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Multiple retrospective single-center cohort stu-
dies have confi rmed that contrast extravasation and 
the spot sign are potent, independent predictors of 
hematoma expansion. All studies show a robust as-
sociation of the CTA spot sign with both functional 
outcome and mortality. Similarly, the spot sign score 
has shown to be associated with both in-hospital mor-
tality and poor clinical outcome at 3 months. In the 
PREDICT study, the 3-month mortality hazard ratio 
was 2.4 (95% CI, 1.4–4.0) for spot sign–positive pati-
ents compared to spot sign–negative patients [7].

Risk Factors - several (clinical) risk factors for 
the spot sign have been iden tifi ed. In addition to early 
presentation, anticoagulation, and apolipoprotein E 
ε2; large baseline hematoma volume, low Glasgow 
Coma Scale score on presentation, mean arterial blo-
od pressure of >120 mm Hg, and the presence of in-
traventricular hemorrhage have been associated with 
risk of spot sign [5, 6, 8].

There is a potential role for the spot sign as a 
selection tool in research studies on possible new 
treatment strategies for patients with ICH. With the 
spot sign as strong predictor of hematoma expansi-
on, it may be possible to identify ICH patients who 
are most likely to have poor outcomes and treat them 
aggressively. Ongoing clinical trials including Spot 
Sign for Predicting and Treating ICH Growth (STOP-
IT) (ClinicalTrials.gov NCT00810888) and Spot 
Sign Selection of Intracerebral Hemorrhage to Guide 
Hemostatic Therapy (SPOTLIGHT) (ClinicalTrials.
gov NCT01359202) are using the spot sign to select 
patients for treatment with recombinant VIIa factor. 
Aggressive blood pressure lowering, as currently tes-
ted in nonselected patients by Second Intensive Blo-
od Pressure Reduction in Acute Cerebral Haemorrh-
age Trial (INTERACT2) [9] and Antihypertensive 
Treatment of Acute Cerebral Hemorrhage (ATACH-
II) [10], may also be guided by spot sign status. The 
ancillary study of ATACH-II, the Spot Sign Score in 
Restricting ICH Growth (SCORE-IT, National Insti-
tutes of Health—National Institute of Neurological 
Disorders and Stroke [NIH–NINDS] R01NS073344) 
study, is currently testing the hypothesis that patients 
with the highest spot sign scores benefi t most from 
aggressive antihypertensive treatment.

Thus, in conclusion to all data studied from lite-
rature, we can make a conclusion that the presence 
of contrast extravasation on MDCTA in patients with 
ICH is an independent and strong predictor of poor 
outcome. NCCT and MDCTA, especially in the acu-
te stage may be used as a tool for early stratifi cation 
of patients with primary ICH into those at high risk 
of poor clinical outcome and therefore optimize their 
therapies early. Intensifi ed monitoring and treatment 

should be provided to patients not only with larger 
hematoma or presence of IVH, but also to those with 
signs of contrast extravasation. In addition, MDCTA 
is a very qualitative tool for the assessment of ICH 
etiology, which directly effects the treatment strate-
gy for those patients, especially when the underlying 
vascular etiology is present. 

Results and discussion
We present a clinical case of a 57-year-old wo-

man, who was urgently transported by ambulance and 
admitted to the Republican Institute of Neurology and 
Neurosurgery at 03.50.  Verbal contact is diffi cult, the 
patient is unconscious, in an actual comatose state, 
the level of consciousness was assessed as coma I.  
Basic medical information was obtained from relati-
ves (son) – he informed on sudden onset of conscio-
usness disorders and motor failures at about 03.00. 
The patient has a history of hypertension (gr III) and 
hyperlipidemia, for most of her adult life. She takes 
aspirin every morning in addition to her other medi-
cations (antihypertensive). While being transported 
to the hospital, the physician on duty performed a 
neurologic screening scale - Hunt-Hess III-IV. They 
also obtained an initial set of vital signs, which re-
vealed the patient to be hypertensive, and the cardiac 
monitor showed a normal sinus rhythm. 

Objective exam revealed:  somato-visceral con-
ditions: general state is severe; 165 cm height, 75 kg 
weight, T 36.6°C;  Skin and mucous status: pale pink;  
respiratory frequency 18 / min; respiration- spontane-
ous, rough; auscultation - bilateral coarse breath; car-
diovascular: AT- 240 systolic and 130 diastolic mm 
Hg, Ps -78/min; cardiac noises are rhythmic; abdo-
men is palpatory soft; urogenital functions of pelvic 
organs: urinary incontinence.  

Neurological assessment: coma I, intact cranial 
nerves, osteo-tendinous refl exes are missing on the 
left, deep left hemiparesis, positive pathological refl ex 
Babinski bilateral, negative elongation maneuvers, 
pathological meningeal signs are negative; sphincter 
functions: incontinence. Sensitivity, motility, cerebel-
lum functions – assessment is impossible, because of 
comatose state of consciousness. 

Preventive clinical diagnosis was established as 
Cerebro-Vascular Disease, essential hypertension 
with medium risk of complications NYHA grade I-II, 
deep left hemiparesis, progressive intracranial hyper-
tension syndrome,  coma I, the emergency medical 
service personnel suspect a stroke. Emergency multi-
detector computer tomography (MDCT) was perfor-
med 01.04.2014 at 04:08 (1  hour from the onset of 
symptoms) with following  scan  parameters:   scan 
type – axial, tube rotation speed – 1 sec, axial thick-
ness – 5 mm, whole detector coverage for small fi eld 
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of view, mA range – minimum= 100 and maximum 
=550 (with automatic mA regulation), kV =120, re-
construction thickness = 0.625 mm. 

Non-contrast multiplanar CT native slices and 3D 
volume-rendering reconstructions of craniocerebral 
region, revealed (fi g 1): acute massive intracerebral 
hemorrhage with temporo- parietal hematoma on the 
right. Maximal hematoma dimensions are: antero-
posterior  7.0 cm, transversal 3.7  cm, cranio-caudal 
6.8  cm. There is evidence of local edema with appro-
ximate 1 cm hypodense zone surrounding the hema-
toma, 15 mm contralateral shift of the median brain 
structures, compression of the right lateral ventricle.  
Intraventricular eruption of hemorrhage with integral 
blood invasion of right lateral ventricle  and blood-
fl uid horizontal level 1,2 cm in posterior horn of left 
lateral ventricle; evidence of blood presence in ven-
tricle IV. There is no imaging signs of subarachnoid 
hemorrhage or traumatic cranio-cerebral injuries, or 
expansive process.

Considering data of NCCT, necessity to identify 
possible primary vascular pathology (arterio-venous 

malformation), short period from the symptoms onset 
(possible ongoing hemorrhage) was made decision 
to perform CT angiography.  Emergency multide-
tector computer tomography angiography (MDCTA) 
was performed at 04:12 (1 hour from the onset of 
symptoms) following  scan  parameters:  scan type 
– helical with full detector active area, tube rotation 
speed – 0.5 sec, slice thickness – 0.625 mm, pitch 
= 0.531:1, speed = 10,62 mm per rotation, coverage 
speed = 21.24 mm/sec,  whole detector coverage for 
small fi eld of view, mA range –minimum= 200 and 
maximum = 700 (with automatic mA regulation), kV 
=120, reconstruction thickness = 0.625 mm. Routine-
ly bolus intravenous injection via the power injector 
is used: with injection rate of  5 ml / sec is introduced 
the contrast agent Visipaque (international name – io-
dixanol, 320 mg Iodine/ml) in the volume of about 
0.8-1 ml/kg (patient body weight for the adults) but 
not less then 60 ml, followed by administration of 40 
ml saline solution. 

MDCTA revealed (fi g. 2): Pathology of cerebral 
blood vessels and related conditions such as: injury, 

Fig. 1. NCCT. Acute massive intracerebral hemorrhage with intraventricular eruption

Fig. 2. MDCTA. A-3D volume rendering, Absence of underlying vascular pathology of HIC, variant of the circle of 
Willis – aplasia of both right and left posterior communicating artery. B, C – MIP circle of Willis with massive ICH and 

,,spot sign” (arrow) - unifocal fi liform contrast enhancement within an acute primary intracerebral hemorrhage and 
discontinuous from adjacent normal blood vessels. 
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aneurysms, obstruction, neovascularization, congeni-
tal anomalies, was not found, confi rming the primary 
etiology of the hematoma. Middle cerebral artery is 
displaced laterally and anteriorly by hematoma. On 
CTA source images is visible unifocal fi liform hyper-
dense (+300 Hounsfi eld Units) contrast enhancement 
(14 x 3 mm) within an acute primary intracerebral 
hemorrhage and discontinuous from adjacent normal 
blood vessels, which is not present on pre-contrast 
images – so-called spot sign.

Considering the NCCT, MDCTA and clinical data, 
presence of intraventricular, major vital risk for the 
large surgery, was performed emergency surgery: ex-
ternal ventricular drainage type Arendt. Post-surgery 
the patient presents severe general state, neurological 
positive dynamics, spontaneous breathing through 
endotracheal tube, but with somatic unstable blood 
pressure jumps up to 220-240 / 20 mmHg,  which is 
not relieved by medication, afebrile;  unconscious, 
coma-II, pupils are  D = S and narrow, photoreaction 
is diminished, reacts to manipulations by grimaces, 
movements in right hand are present. Alimentation is 
performed by nasogastric tube. Objective examina-
tion: Skin is pale. Artifi cial respiration with oxygen 
support.  Monitoring SPO2 96%. Unstable hemody-
namics: rhythmic heart sounds, systolic murmur at 
the apex, the heart rate - 70 /min., AP 205/110 mm 
Hg. T 36,3C. Abdomen is soft, diuresis is adequate. 
From the ventricular drainage was excreted 100 ml of 
sanguineous CSF.

02.04.2014 at 12:30 control brain CT was perfor-
med (fi g. 3), which revealed the negative imaging dy-
namics:   enlargement of hematoma volume. Maximal 
hematoma dimensions are: antero-posterior  8.3 cm, 
transversal 5.3  cm, cranio-caudal 7.2  cm. There is 
evidence of diffuse lobar cerebral edema with appro-
ximate 4 cm hypodense zone surrounding the hema-
toma, 21 mm contralateral shift of the median brain 
structures, compression of the both lateral ventricle.  
Is detected the drainage tube, installed in posterior 
horn of left lateral ventricle; there is no signs of blood 
presence in ventricle IV.  

04.4.14. 13:00 The general state of the patient is 
extremely severe, consciousness level is 5 points by 
the Glasgow coma scale, pupils are dilated with ab-
sence of photoreaction. Objective examination: Skin 
is cyanotic. Artifi cial respiration with oxygen support, 
patient is febrile 39.0 °C. Respiratory rate = 12 / min, 
SpO2 80%, AP 100/60 mm / Hg; heart rate= 120 / 
min.  At 17:00  in spite of active  maintenance therapy  
cardiac stop occurred and  clinical death of the orga-
nism. Despite the resuscitation measures by external 
cardiac massage, adrenomimetic administration, anti-
cholinesterases, calcium substances, corticosteroids, 
rheological solutions, there was no positive effect.  At 
19.30 biological death was confi rmed. 

Cause of death: acute cardiorespiratory failure on 
the background of cerebro-vascular disease, hemor-
rhagic stroke, hematoma with ventricular eruption. 
State after surgery - external ventricular drainage 
type Arendt.  Malign cerebral edema with intracranial 
hypertension and brain stem compression; cardiores-
piratory failure.

Conclusions
Intracerebral hemorrhage (ICH) is a devastating 

condition and is associated with signifi cant mortality 
due to ongoing hemorrhage and hematoma expan-
sion.  Hematoma expansion is highly predictive of 
neurological deterioration, poor functional outcome, 
and mortality. The identifi cation and prevention of 
hematoma expansion are targets in ICH management 
as such. The CT angiography (CTA) “spot sign” has 
emerged in recent years as a potent predictor of he-
matoma expansion, and a potential tool in guiding 
therapies in both research and clinical care. This cli-
nical case presentation demonstrates that we can with 
high accuracy visualize the ongoing hemorrhage and 
predict hematoma expansion in hyper-acute faze of 
intracerebral bleeding – even in 1 hour after the symp-
tom onset, using computer tomography angiography 
investigation. CTA reveals additional information in 
the assessment of harboring an underlying vascular 
etiology, which directly effects the strategy of treat-
ment for such patients. 

Fig. 3. Control brain NCCT- enlargement of hematoma volume, increased cerebral edema
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There is a potential role for the spot sign as a se-
lection tool in research studies on possible new treat-
ment strategies for patients with ICH, to identify ICH 
patients who are most likely to have poor outcomes 
and treat them aggressively - hemostatic therapy 
with intravenous recombinant VIIa (rFVIIa) factor or 
aggressive blood pressure lowering (ongoing trials all 
over the world).

CTA (versus MRI and interventional digital sub-
traction angiography -DSA) represents the wide avai-
lability, low cost, easy implementation and rapid scan 
times, high sensitivity and  low-risk of noninvasive 
tool.  In conclusion of the above data, we propose:

to initiate a large-scale trial of “spot-sign” 1) 
phenomenon,  

to list the MDCTA in routine management al-2) 
gorithm of ICH patients.
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Rezumat 
Scopul studiului: efi cientizarea tratamentului chirurgical reconstructiv la pacienţii oncoproctologici, stomizaţi tem-

porar, apreciind ulterior rezultatele lui. S-a efectuat un studiu retrospectiv pe 282 pacienţi cu cancer colorectal, la care s-a 
impus aplicarea unei variante de  stomă intestinală temporară, cu necesitatea unui tratament chirurgical multietapizat şi 
reconstructiv (anii 2011-2013). În diferite intervale de timp (2-12 luni, în mediu 3-4 luni) de la operaţia stomizantă, s-a 
reuşit operaţia reconstructivă la 141(50%) pacienţi. Nu s-a reuşit în 4 (2,83%) cazuri din motivul procesului cicatricial-
aderenţial postoperator avansat, în 26 (18,4%) cazuri reconstructia s-a refuzat din cauza patologiilor concomitente avan-
sate ale pacienţilor. Restul – 110 (39%) pacienţi nu s-au prezentat pentru reconstrucţie. După operaţiile reconstructive, la 
31 (21,9%) pacienţi au survenit diferite complicaţii postoperatorii, în 8 (5,7%) cazuri s-a impus reintervenţia chirurgicală, 
letalitatea postoperatorie a constituit 3 (2,1%) cazuri. Operaţiile reconstructive s-au realizat şi în următoarele cazuri: la 
25 pacienţi -  în termen de 2 luni de la operaţiia stomizantă, la 5 pacienţi - în unul din intervalele curelor de polichimi-
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oterapie, la 12 pacienţi relativ-compensaţi în stadiul IV de boală (cu focarul primar extirpat). Operaţiile reconstructive 
reprezintă un compartiment difi cil al chirurgiei. Este binevenită concentrarea acestor pacienţi în instituţii specializate 
de profi l. Este posibilă micşorarea termenilor tradiţional de realizare a operaţiilor reconstructive, la fel şi realizarea ei 
în intervalele curelor de polichimioterapie. În anumite condiţii, pacienţii oncoproctologici în stadiul IV pot benefi cia de 
operaţie reconstructivă. 

Cuvinte-cheie: operaţie stomizantă, stomă intestinală, operaţie reconstructivă

Summary. Surgical rehabilitation of patients with temporary intestinal stoma due to colorectal cancer 
Purpose: Optimization of reconstructive surgery in colorectal patients with temporary stoma, with the following 

consideration of results. We conducted a retrospective study on 282 patients with colorectal cancer, where an applicati-
on of one of the variants of temporary intestinal stoma where imposed, with a need for the following multistep surgical 
and reconstructive treatment (years 2011-2013). At various time intervals (2-12 months, 3-4 months on average) from 
the stoma day surgery, reconstructive surgery was successful in 141 (50%) patients. It failed in 4 (2.83%) cases due to 
advanced scar-adherence postoperative process; in 26 (18.4%) cases the reconstruction was refused because of advanced 
concomitant pathologies. The rest of patients didn’t come for reconstruction. 31 (21.9%) of patients had various posto-
perative complications, in 8 (5.7%) cases was required a surgical reintervention. Postoperative lethality was 3 (2.1%) of 
cases. Reconstructive operations were performed in the following cases: in 25 patients - within 2 months after stoma day 
surgery, in 5 patients – between courses of chemotherapy, in 12 relative-compensated patients in stage IV of disease (with 
primary tumor removed). Reconstructive operations represent a diffi cult part of surgery. It worth to concentrate these pa-
tients in institutions with a specialized profi le. It is possible to minimize terms for traditional reconstructive operations, as 
well as between courses of chemotherapy.  Under certain conditions, colorectal cancer patients with stages IV of disease 
may benefi t from a reconstructive surgery.

Key words: stoma surgery, intestinal stoma, reconstructive surgery

Резюме. Хирургическая реабилитация онкопроктологических больных с временными кишечными 
стомами

Цель работы: Оценка результатов и оптимизация реконструктивных операций у онкопроктологических 
больных с временными кишечными стомами. С 2011 по 2013 проводилось ретроспективное исследование 282 па-
циентов с колоректальным раком, которым были наложены временные кишечные стомы  в различных вариантах, 
с последующими многоэтапными операциями и перспективой хирургической реконструкции. В разные сроки 
(2-12 месяца, в среднем через 3-4 месяца) после «стомизации» реконструктивные операции были выполнены  у 
141(50%) больным. Реконструкция не удалась  в 4(2,83%) случаях в связи с выраженном послеоперационном 
рубцово-воспалительном компонентом ,  26 (18,4%) больным было отказано в реконструктивной операции из-за 
выраженности сопутствующих патологий. Остальные 110 (39%) пациентов  не явились для реконструкции. У 
31(21,9%) пациента были отмечены различные послеоперационные осложнения, у 8-и (5,7%) потребовалась по-
вторная операция.  Послеоперационная летальность – 3(2,1%) случая. Реконструктивные операции проводились 
и у 12-и относительно компенсированных больным в IV-й стадии (с удаленным первичным очагом), в 5-и случаях 
реконструкция удалась в интервалах между курсами полихимиотерапии, 25 больным - в 2-х месячном сроке по-
сле «стомизации». Реконструктивные операции это довольно сложное хирургическое лечение. Целесообразно 
концентрировать этих больных в специализированные учреждения. Возможна уменьшение сроков реализации 
реконструктивных операций, а так же   выполнение  их в интервалы между курсами полихимиотерапии. При 
определенных условиях,  реконструкция может быть выполнена  и больным в IV-й стадии.

Ключевые слова: стомизация, кишечная стома, реконструктивная операция

Intoducere. Cancerul colorectal reprezintă o pro-
blemă de sănătate publică, cu un impact semnifi cativ 
negativ asupra morbidităţii şi mortalităţii populaţiei. 

Analiza literaturii contemporane de specialitate 
a evidenţiat o creştere exponenţială a bolnavilor cu 
cancer colorectal în ultimii  20 de ani, ce serveşte ca 
argument de bază pentru justifi carea în continuare a 
cercetărilor ştiinţifi ce în acest domeniu.

Actualmente cancerul colorectal reprezintă una 
dintre cele mai frecvente maladii neoplazice în ma-
joritatea ţărilor de pe glob. Constituind o cauză majo-
ră de morbiditate şi mortalitate prin afectarea a 1 din 
20 locuitori ai ţărilor economic dezvoltate, cancerul 

colorectal este a doua cauză de deces prin cancer la 
ambele sexe în ţările Europei, Americii, dar şi din 
Asia, unde tradiţional, această maladie era destul de 
rar întâlnită.

Tendinţele epidemiologice ale cancerului colo-
rectal în Republica Moldova sunt similare cu cele din 
Europa şi alte ţări ale lumii [19]. În Republica Moldo-
va morbiditatea prin cancer colorectal înregistrează o 
ascensiune lentă, dar continuă în ultimii ani. Din anul 
2008 cancerul colorectal s-a plasat pe locul I în struc-
tura maladiilor oncologice din Republica Moldova.

Morbiditatea prin neoplazii colorectale se impune 
pe seama majorării numărului de cazuri noi, depistate 
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anual, atât de cancer colonic, cât şi de cancer rectal, 
în general morbiditatea acestor două localizări având 
raportul de aproximativ 1:1 pe parcursul ultimilor ani. 
În 2013 s-au înregistrat 1013 cazuri noi de cancer co-
lorectal, ce au constituit 28,5%000 şi 12,3% în structu-
ra tuturor patologiilor oncologice. 

Necătând la toate succesele diagnostico-curative 
ale medicinii moderne, majoritatea cazurilor noi de 
cancer colorectal se depistează în stadii tardive ale 
bolii,  în 20-70% pacienţii sunt internaţi în staţionar 
pentru tratament specializat deja cu forme complica-
te (ocluzie intestinală, infl amaţie tumorală, perforaţia 
tumorului, sau  diastatică a intestinului proximal, he-
moragie, extindere în alt organ, sau ţesuturi adiacente 
etc. [3, 5, 8, 11]. 

Datele literaturii ne sugerează că aproximativ 
40% - 70% din aceşti pacienţi rămân cu diferite tipuri 
de ileo-, ori colostome temporare [5, 11, 14]. 

În ţările Europei pacienţii stomizaţi temporar con-
stituie 0,1- 0,2%  din populaţia de bază [4].

În Republica Moldova forme complicate de can-
cer colorectal se depistează în circa 60-68% cazuri, 
care ulterior se fi nalizează cu stome intestinale tem-
porare în aproximativ 43% cazuri [5].

Analiza structurii tuturor intervenţiilor chirurgi-
cale, efectuate în secţia proctologie a IMSP Institutul 
Oncologic, pe parcursul anilor 2011 – 2013 inclusiv, 
a constatat  că în 282 (10,5%) cazuri s-a impus stomi-
zarea intestinală temporară.

Tot mai frecvent se aplică stomizarea temporară 
în cazurile operaţiilor programate pentru cancerele 
rectale, pentru protejarea  anastamozelor ultrajoase 
cu păstrarea aparatului sfi ncterian [13].

Prin stomizarea intestinală se înţelege exteriori-
zarea pe peretele abdominal a  intestinului subţire, 
sau gros în calitate de ,,anus contra naturii” (atât ca 
operaţie sinestătătoare, sau ca rezultat al unei vari-
ante de rezecţie intestinală). Stomizarea este impusă 
de particularităţile decurgerii patologiei oncoprocto-
logice complicate, de circumstanţele intraoperatorii şi 
adesea este unica şansă de siguranţă în faţa posibile-
lor complicaţii majore  intra- şi postoperatorii şi chiar 
de supravieţuire de moment  pentru acest contingent 
de pacienţi.

Acest tip de  intervenţii chirurgicale, izbăvind pa-
cientul oncoproctologic de boala de bază, sau de pe-
ricolul major al complicaţiilor intra- şi postoperatorii 
iminente, care ar pune viaţa  pacientului în pericol, 
totuşi aduc aceşti pacienţi la invaliditate anume prin 
prezenţa acestei ,,stome intestinale salvatorii...”.

Cu toate că actualmente sunt elaborate şi imple-
mentate un şir de adaptări speciale de îngrijire pen-
tru purtătorii de stome intestinale, pacientul stomizat 
oricum suferă foarte mult. Stomele intestinale impun 

îngrijiri speciale, folosirea suplimentară a medica-
mentelor, a materialului de pansament, a colectoa-
relor pentru materii fecale şi ca urmare – cheltuieli 
fi nanciare adăugătoare considerabile pentru pacient şi 
stat. Aceşti pacienţi nu pot controla actul defecaţiei, 
au o capacitate redusă de muncă, sunt nevoiţi adesea 
să renunţe la profesie, au o capacitate redusă de rein-
tegrare  socio-profesională, evită comunicarea, suferă 
fi zic, moral şi spiritual, au un disconfort psihoemo-
ţional, familiar şi sexual, adesea sunt izolaţi şi chiar 
discriminaţi. Unii autori clasează pacienţii stomizaţi 
ca un grup de excludere socială  („cetăţeni exluşi din 
societate…”) [10].

Deseori stomele intestinale sunt însoţite şi de di-
ferite complicaţii locale (50,3%):  dermatită paras-
tomală, prolabări ale mucoasei intestinale, uneori cu 
strangulări şi necroză, stricturi, retracţii, disfuncţii 
de stomă, hernii paracolostomale. Prezenţa stomei 
intestinale aduce acestui contingent de pacienţi mari 
neplăceri şi chiar suferinţe,  care, la rândul lor, dimi-
nuează mult calitatea vieţii. Toate acestea contribuie 
la prejudicii economice grave şi pentru stat  [1, 4, 6, 
10, 11, 14, 18]. 

Restabilirea capacităţii de muncă în cazul bol-
navilor oncologici, care au suportat tratament speci-
alizat, constituie un deziderat de bază al procesului 
de reabilitare medico-socială şi depinde indiscutabil 
de valorile şi, mai ales, de plenitudinea programelor 
complexe de tratament recuperator, care favorizea-
ză reintegrarea socioprofesională a acestor persoane 
[1].

În cazul pacienţilor oncoproctologici, cu stome 
intestinale temporare, se depun eforturi considerabile 
de asistenţă (informaţională – didactică, psihologică, 
medicală, social-economică etc.), care se realizează 
mai efectiv în aşa-zisele ,,şcoli, sau  cabinete ale pa-
cientului stomizat”, amplasate  în cadrul policlinice-
lor şi clinicilor oncologice specializate,  unde acest 
contingent de pacienţi  primeşte asistenţă profesionis-
tă  şi calitativă,  atât înaitea intervenţiei cu potenţial 
stomizant, cât şi după operaţia stomizantă. Tot aici se 
anchetează aceşti pacienţi prin intermediul diferitor 
chestionare speciale şi se apreciază nivelul lor de via-
ţă la diferite intervale de timp pre- şi post- stomizare 
şi pre- şi post-reconstrucţie [7, 10, 17].  Exemplu bun 
de preluat şi pentru Serviciul Oncologic din Republi-
ca Moldova.

Intervenţiile chirurgicale de reconstrucţie a pasa-
jului intestinal natural la pacienţii  cu cancer colorec-
tal stomizaţi temporar rămâne a fi  unica şansă reală şi 
adecvată de reabilitare medicală, social-profesională 
şi moral-spirituală [2, 4, 6].

Actualitatea problemei este legată de:   riscul şi 
potenţialul înalt al complicaţiior intra- şi postopera-
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torii, legate de intervenţiile chirurgicale reconstruc-
tive, destul de difi cile, adesea cu difi cultăţi tehnice 
intraoperatorii,  de obicei la pacienţii vârstnici, cu 
multiple patologii concomitente  etc. [2, 6, 11]. După 
unii autori, la aproximativ 30% din pacienţii cu sto-
me intestinale temporare, din diferite motive, nu este 
posibilă reconstrucţia chirurgicală şi rămân pe viaţă 
invalizi stomizaţi [8].

La fel, în literatură se promovează  multiple pă-
reri, uneori controversate, însoţite ori nu de argumente 
dovedite, la capitolele:  criteriile de selecţie a pacien-
ţilor oncoproctologici stomizaţi temporar în progra-
mul operator reconstructiv, procedeele optimale de 
reconstrucţie chirurgicală  a continuităţii intestinale, 
termenul aspectativ de la aplicarea stomei intestinale 
şi până la intervenţia reconstructivă, standardele de 
examinare clinico-paraclinică şi pregătire a acestor 
pacienţi pentru intervenţia chirurgicală reconstructivă 
[2, 7, 9, 12,15, 16].   

Rămâne ca o provocare a posibilităţii optimizării 
(mai bine zis a micşorării) termenilor de aplicare a 
intervenţiilor chirurgicale reconstructive la pacienţii 
oncoproctologici, cu stome intestinale temporare, la 
fel şi includerii în programul reconstructiv şi a paci-
enţilor în st. IV. Până în prezent nu este clar efectul 
impactului chirurgical reconstructiv în timpul inter-
valurilor curelor de polichimioterapie  adjuvantă  şi  
aprecierea criteriilor de selecţie a acestor pacienţi în 
acest program de reabilitare chirurgicală, evaluând şi 
analizând calitatea vieţii acestor pacienţi.

Aceste argumente au servit ca bază pentru iniţi-
erea unui studiu complex, ce vizează problema  re-
abilitării chirurgicale  prin operaţii reconstructive 
şi efi cientizarea lor la pacienţii oncoproctologici cu 
stome intestinale temporare,  cu aprecierea ulterioară 
a rezultatelor obţinute.

Material şi metode. Pe parcursul anilor 2011-
2013 în secţia proctologie a IMSP Institutul Onco-
logic din cei 2685 pacienţi, operaţi pentru cancer 
colorectal, în 282 cazuri s-au impus diferite variante 
de  stome intestinale temporare, cu perspectivă de tra-

tament chirurgical seriat. Toţi aceşti pacienţi au fost 
incliuşi într-un studiu retrospectiv, unicul criteriu de 
selecţie fi ind posibilitatea, cel puţin teoretică, de in-
tervenţie chirurgicală reconstructivă ulterioară.

Caracterul internărilor repetate, a operaţiilor se-
riate şi combinate se refl ectă în diagrama 1, unde se 
evidenţiază un număr mai mare de operaţii, compara-
tiv cu şedinţele chirurgicale.

Diagrama 1. Structura generală a materialului  studiat

Bărbaţii au constituit 180 cazuri (63,8%), femeile 
– 102 cazuri (36,2%),  între 25 şi 82 ani (vârsta medi-
ie fi ind 64 ani), ce se refl ectă în diagrama 2, unde se  
evidenţiază 110 pacienţi apţi de muncă, ce constituie 
39% din aceşti pacienţi stomizaţi.

Repartizarea după localizare se obiectivizează în 
diagrama 3, partea stângă a colonului se impune prin 
262 cazuri (92,9%), comparativ cu partea dreaptă a 
colonului – 20 cazuri (7,1%).

Forma clinică obturatorie a predominat prin 276 
cazuri (97,8%), toxicoanemică – 3 cazuri (1,1%), dis-
peptică - 3 cazuri (1,1%), formele enterocolitică, pse-
udoinfl amatorie şi atipică nu s-au întâlnit.

Cancer primar  colorectal s-a diagnosticat la 262 
pacienţi (93%), sincron (primar multiplu) – la 11 pa-
cienţi (4%), metacron – la 9 pacienţi (3%).

În studiu am inclus şi pacienţii stomizaţi (relativ-
compensaţi)  în stadiul IV de cancer colorectal, ba-
zându-ne pe concepţia că şi aceşti pacienţi, necătând 
la prognosticul nefavorabil pentru sănătate şi chiar 

Diagrama 2. Repartizarea după datele paşaportale
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viaţă, au dreptul la o ameliorare a calităţii vieţii, fi e 
chiat temporară… 

Repartizarea după stadie a pacienţilor oncoproc-
tologici cu stome intestinale temporare se refl ectă în 
diagrama 4.

Structura morfologică se obiectivizează în tabelul 
1, unde la nivel macroscopic forma de creştere mixtă 
se impune prin 96,8% cazuri, dar la nivel microsco-
pic – adenocarcinoamele bine (G1) şi moderat (G2) 
diferenţiate prin 30,04% şi, respectiv 48,93%.

Tabelul 1
Structura morfologică
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eş

te
re

Exofi tă 5 (1,8%)
Endofi tă 4 (1,4%)

Mixtă
273 

(96,8%)

F
or

m
a 

hi
st

ol
og

ic
ă

Adeno-
carcinom

Bine diferenţiat (G1) 96 
(30,04%)

Moderat diferenţiat 
(G2)

138 
(48,93%)

Slab diferenţiat (G3) 21 (7,44%)
Nediferenţiat 3 (1,06%)
Mucinos 21 (7,44%)
Cu ”inel în pecete” 3 (1,06%)

Având în vedere că vârsta medie a acestui lot de 
pacienţi a constituit 64 ani, structura patologiilor con-
comitente s-a repartizat în următoarea ordine: I loc 
– patologiile sistemului cardiovascular, al II-lea loc 
– patologiile sistemului digestiv, al III-lea loc – pato-

logiile sistemului respirator, al IV-lea loc – patologi-
ile sistemului endocrin, urmat în descreştere de către 
patologiile sistemului renal, nervos ş.a.

Stabilirea diagnosticului de bază s-a realizat în 
majoritatea cazurilor prin metodele endoscopice şi 
radioimagistice, refl ectate în tabelul 2.

În timpul celor 390 şedinţe chirugicale, la aceşti 
282 pacienţi am întâlnit următoarele complicaţii ale 
maladiei de bază, obiectivizate în tabelul 3.

În timpul intervenţiilor chirurgicale specializate 
pentru tumorile colorectale, pentru realizarea anasta-
mozelor intestinale, mai ales, pentru cele difi cile din 
punct de vedere tehnic (joase şi ultrajoase), am folisit 
pe larg aparatele pentru sutură mecanică (aşa-zisele 
capsatoare  ori  <staplere> liniare şi circulare), care 
au fost oportun binevenite şi în operaţiile reconstruc-
tive.

Structura intervenţiilor chirurgicale, la care au 
fost supuşi pacienţii cu stome intestinale temporare 
se refl ectă în tabelul 4, unde pe lângă operaţiile sto-
mizante şi reconstructive, au fost incluse  şi operaţiile 
specializate oncochirurgicale clasice, inclusiv şi cele 
combinate, realizate adesea în mai multe etape.

Anestezia, regimul operator şi etapele operatorii, 
la care au fost supuşi pacienţii în timpul celor 390 
şedinţe operatorii  se refl ectă în diagrama 5, 158 
(40,51%)  s-au realizat în regim urgent şi urgent-amâ-
nat, 232 (59,38%) – în regim programat.

Rezultate. În diferite intervale de timp (2-12 

Diagrama 3. Repartizarea după localizare

Diagrama 4. Repartizarea după stadii (în baza clasifi cării TNM UICC – 2009)
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luni), în mediu peste 3-4 luni de la operaţia stomi-
zantă, s-a reuşit a efectua intervenţii de reconstruc-
ţie la 141(50%) pacienţi. Operaţia reconstructivă nu 
s-a reuşit în 4 (2,83%) cazuri (tentative) din motivul 
procesului cicatricial-aderenţial avansat postoperator 

ale baziului mic, în 26 (18,4%) cazuri reconstrucţia 
nu s-a efectuat din cauza patologiilor concomitente 
depăşite ale pacienţilor. 

Restul – 110 (39%) pacienţi nu s-au prezentat 
pentru reconstructie. După operaţiile reconstructive, 

Tabelul 3
Complicaţiile tumorale

Ocluzie 
intestinală
(de diferit 

grad)

Concreştere 
în alt organ 

ori structură 
anatomică

Hemoragie
Proces 

infl amator 
paratumoral

Iminenţă de 
perforare 
diastatică 
intestinală

Perforare 
tumorală ori 

diastatică 
intestinală 

Progresarea 
maladiei de 

bază

239 (61,3%) 42
(10,8%)

38
(9,7%)

33
(8,5%)

15
(3,8%)

12
(3,1%)

11
(2,8%)

Tabelul 4
Structura intervenţiilor chirurgicale

Operaţii stomizante
Colostome biluminale ”pe baghetă” (directe) 27

210

Colostome biluminale ”pe baghetă” (prin laparatomie) 24
Cecostome (prin laparatomie) 30
Ileostome (prin laparatomie) 24
Colostome de protecţie (în cazul rezecţiilor de intestin gros) 30
Ileostome de protective (în cazul rezecţiilor de intestin gros) 3
Rezecţii obstructive de intestin gros (transvers, sigmoid, rect) 66
Hemicolonectomie obstructive pe dreapta 3
Hemicolonectomie obstructive pe stânga 3

Operaţii reconstructive şi plastii
Rafi a extraperitoneală a colostomei 69

141Operaţii reconstructive 63
Plastia stomei (în cazul herniilor parastomale, prolabării de mucoasă şi stricturi) 9

Operaţii clasice
Rezecţii de intestine gros (transvers, sigmoid, rect) 29

95

Hemicolonectomie pe dreapta 9
Hemicolonectomie pe stânga 21
Extirpaţie abdominoperineală a rectului ”Quenu-Milles” 3
Rezecţie abdominoperianală a rectului ”Chiricuţă-Mandache”/ ”Holdin” 30
Colonectomie subtotală 3

Operaţii combinate
+ splenectomie 3

29

+ rezecţie de vezică urinară 6
+ anexectomie bilaterală 5
+ rezecţie de intestine subţire 3
+ rezecţie de perete abdominal 2
+ extirparea vezicii urinare + prostatectomie + operaţia ”Bricher” 1
+ rezecţie marginală de prostată 3
+ rezecţie de stomac 2
+ histerectomie subtotală 4

Total 475

Tabelul 2
Confi rmarea clinico-paraclinică a diagnosticului de bază

FCS RRS Irigoscopie USG Clinic
(inspecţie, palpare, tuşeu rectal)

I/operator
(urgenţe)

105 
(37,2%)

63 (22,4%) 62
(21,9%)

3
(1,1%)

16
(5,7%)

33
(11,7%)
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la 31 (21,9%) pacienţi au survenit diferite complicaţii 
postoperatorii, în 8 (5,7%) cazuri s-a impus reinter-
venţia chirurgicală, letalitatea postoperatorie a con-
stituit 3 (2,1%) cazuri:

1 – trombembolia arterei pulmonare, 1 – pancrea-
tită postoperatorie severă, 1 – peritonită.

Trebuie de menţionat faptul că, pentru îmbunătă-
ţirea calităţii vieţii, operaţiile reconstructive s-au rea-
lizat şi în următoarele cazuri:

La 25 pacienţi operaţia reconstructivă s-a efec-- 
tuat în termen de 2 luni de la operaţia stomizantă.

La 5 pacienţi s-a reuşit realizarea operaţiei re-- 
constructive în unul din intervalele curelor de polichi-
mioterapie adjuvantă.

La 12 pacienţi relativ-compensaţi cu cancer co-- 
lorectal în stadiul IV (după rezecţii paliative ale intes-
tinului gros cu extirparea focarului primar).

În aşa fel am încercat să optimizăm tratamentul 
chirurgical reconstructiv la acest contingent de pa-
cienţi.

Timpul mediu preoperator la cei operaţi în regim 
de urgenţă a constatat 9 ore, la cei operaţi în regim 
urgent-amânat – 4 zile, la cei operaţi în regim pro-
gramat – 6 zile. Timpul mediu postoperator de afl are 
în staţionar – 11 zile, timpul mediu total de afl are în 
staţionar – 16 zile.

Concluzii
Intervenţiile chirurg1. icale de reconstrucţie ale 

continuităţii pasajului intestinal la pacienţii onco-
proctologici cu stome intestinale temporare rămâne 
a fi  unica modalitate reală şi efi cientă de reabilitare 
medicală, social-profesională şi moral-spirituală, care 
ar permite în cele din urmă, ridicarea calităţii vieţii 
acestor pacienţi.

Operaţiile reconstructive intestinale reprezin-2. 
tă un compartiment destul de difi cil al chirurgiei, ade-
sea cu difi cultăţi tehnice, ce impune tratament chirur-
gical multietapizat şi îndelungat, cu risc şi potenţial 
înalt de complicaţii intra- şi postoperatorii, cu letali-

tate destul de ridicată. Este binevenită concentrarea 
acestor pacienţi în instituţii specializate de profi l.

Optimizarea reabilitării chirurgicale a pacien-3. 
ţilor oncoproctologici, cu stome intestinale temporare 
este posibilă pe calea micşorării termenilor de reali-
zare a operaţiilor reconstructive, la fel şi prin include-
rea lor în intervalele curelor de polichimioterapie.

Chirurgia reconstructivă intestinală se poate 4. 
realiza şi pacienţilor oncoproctologici în stadiul IV, 
relativ compensaţi şi cu focarul primar extirpat.
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ВЛИЯНИЕ ПСИХОЛОГИЧЕСКОГО СОСТОЯНИЯ БЕРЕМЕННЫХ 
ЖЕНЩИН НА ПОСЛЕДУЮЩЕЕ ПРОТЕКАНИЕ РОДОВ
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Резюме 
Проведено изучение влияния психологического состояния беременных женщин на последующее 

течение родов. Было выявлено, что у большинства женщин, с патологически протекающей беременностью, 
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имелись осложнения при родах. Также было установлено влияние на течение родов таких личностных черт как 
«Ригидность», «Пессимистичность» и «Эмоциональная лабильность».

Ключевые слова: патология беременности, личностные особенности, течение родов.
 
Rezumat: Infl uenţa stării psihologice a femeilor gravide în timpul travaliului naşterii ulterioare
S-a examinat infl uenţa stării psihologice femeilor gravide în timpul travaliului naşterii ulterioare. S-a constatat că 

majoritatea femeilor cu sarcina patologică, au avut complicaţii la naştere. De asemenea, s-a constatat infl uenţa   a unor 
astfel de trăsături de personalitate ca “Rigiditatea”, “Pesimismul” şi “Labilitatea emoţională” la travaliul naşterii.

Cuvinte-cheie: patologia sarcinii, trăsături de personalitate, travaliul naşterii.

Summary: The effect of pregnant women’s psychological state on the coming delivery 
This article reviews the effect of a pregnant woman’s psychological state on the coming delivery. Our fi ndings show 

that most of the women with pathological pregnancy experience complications at the delivery stage. In addition, we have 
discovered the effect of personal characteristics like rigidity, pessimism and emotional lability on the delivery process.

Key words: pathologic pregnancy, personal characteristics, delivery process.

Особенности психического состояния женщи-
ны во время беременности привлекали внимание 
ученых и врачей во все времена. О благоприятном 
влиянии беременности на психологическое со-
стояние женщины писал еще Гиппократ. И в даль-
нейшем многие авторы отмечали положительный 
эффект, оказываемый беременностью на психиче-
ское состояние женщины. Нормально протекаю-
щая беременность и роды могут оказывать поло-
жительное влияние, смягчать и даже устранять 
некоторые проявления преморбидно существую-
щих симптомов психических расстройств [2; 5]. 
Однако в дальнейшем, при накоплении научных 
знаний, точка зрения на беременность, как фак-
тор благоприятный в отношении психического 
состояния женщин претерпела значительные из-
менения. Многие исследователи полагают, что бе-
ременность и роды могут стать провоцирующими 
факторами в развитии уже имеющихся скрытых 
психологических нарушений вплоть до развития 
острых психических расстройств [1; 3; 4; 7]. 

На основании клинических наблюдений и 
ряда научных исследований доказано негативное 
влияние психоэмоциональных и психических рас-
стройств на течение беременности и дальнейший 
ее исход [1; 2; 3; 4].

Психоэмоциональные и психические рас-
стройства, возникающие у женщин в период бере-
менности, рассматривались большинством авто-
ров лишь как проявления дезадаптации женского 
организма на биологическом и нейродинамиче-
ском уровнях без детальной оценки личностных 
особенностей больных, их эмоционального со-
стояния и социального статуса, что особенно ак-
туально при осложненной беременности. 

Одной из целей данного исследования было 
установление влияния на родоразрешение психо-
логического состояния женщины  при не физио-
логически протекающей беременности.

Многофакторное психологическое исследова-
ние было проведено у 150 женщин в возрасте от 16 
до 41 года  со сроком беременности от 22 до 41 неде-
ли, которые находились на стационарном лечении 
в отделении патологи беременности 5-го роддома 
города Одессы. Во время исследования оценива-
лось соматическое состояние, социальные параме-
тры и психологические особенности беременных 
женщин. Испытуемые проходили психологическое 
исследование во время беременности, а затем по-
лученные результаты, на основании статистиче-
ской обработки истории родов, сопоставлялись с 
особенностями последующего родоразрешения 
женщин, принимавших участие в исследовании. 

В исследовании были использованы 
клинико-психологические и экспериментально-
психологические методы.  Для изучения социаль-
ных особенностей испытуемых нами была разра-
ботана социально-демографическая анкета. Ис-
следование личностных свойств женщин проводи-
лось на базе компьютерного варианта стандартизи-
рованного многофакторного метода исследования 
личности MMPI, адаптированного применительно 
к русскоязычному населению СМИЛ Л. Н. Соб-
чик. Также в исследовании применялся цветовой 
тест отношений Эткинда, метод цветовых выборов 
Люшера, тест изучения ситуативной тревожности 
Спилбергера и уровня депрессии Т. И. Балашовой. 
Анализ полученных результатов проводился на 
базе компьютерной программы SPSS statistics 17.0. 
Математический анализ проводился методом би-
нарной логистической регрессии [6].

Рассмотрим особенности течения родов у 
представительниц обследуемой группы. Следует 
отметить, что 120 (80%) женщин, находящихся 
на стационарном лечении по поводу патологиче-
ски протекающей беременности вернулись для 
родоразрешения в 5-й роддом. Однако 30 (20%) 
женщин поступили для родов в другие лечебные 
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учреждения, поэтому заключительные данные по 
этим женщинам отсутствуют. 

Таблица 1
Структура обезболивания, которая 

использовалась во время родов

 Количество 
случаев % к 150

Наркотические анальгетики 19 12,67%
Эндотрахеальный наркоз 30 20,00%
Местная анестезия 10 6,67%
Психопрофилактика 61 40,67%
Данных нет 30 20,00%
Всего 150 100,00%

Во время родов большинству женщин (39,34%) 
применялись различные медикаментозные и не 
медикаментозные средства обезболивания (Та-
блица 1).

У подавляющего большинства обследуемых 
родоразрешение происходило  естественным пу-
тем (54%), кесарево сечение по клиническим по-
казаниям было произведено 39 (26%) женщинам. 

У 58,67% испытуемых во время родов зафик-
сированы разнообразные осложнения течения 
родов. Более чем половине женщин 84 (56%) во 
время родов было показано хирургическое вме-
шательство. А именно, в 39 (26%) случаях было 
назначено кесарево сечение, эпизиотомия или пе-
ринеотомия проводились в 45 (30%) случаях.

В ходе математической обработки данных, 
полученных в результате исследования, влияния  
психологических и социальных показателей на 
метод обезболивания и применения хирургиче-
ских процедур выявлено не было. 

Однако нами была установлена статистически 
достоверная взаимосвязь  наличия осложнений 
при родах и некоторых социальных и психологиче-
ских параметров (Таблица 2). Критерий Хосмера-
Лемешева статистически не значим (0,495) [6]. Па-
раметр Нагелькерке описывал 37% модели [8].

На наличие осложнений при родах повлияла 
повторность  родов у женщин, которые находились 
во время беременности на стационарном лечении 
в отделении патологии беременности: выявлено, 
что вторые и последующие роды повышали веро-
ятность наступления осложнений при родах. 

Таблица 2
Выявленные факторы, влияющие 

на осложнения при родах (психологические 
и социальные параметры)

Показатели B Вальд Знч. Exp(B)
Шкала Ригидности -0,04 16,90 0,00 0,96
Номер родов по 
счету

1,12 5,23 0,02 3,07

У женщин с устойчивым ригидным аффектом 
установлена большая вероятность осложнений в 
родах.  Мы предполагаем, что недостаточная эмо-
циональная гибкость, характерная для ригидных 
личностей, отрицательно влияют на протекание 
родов, особенно при внезапно меняющейся си-
туации родов. 

На основании изучения влияния социальных и 
психологических параметров на способ рождения 
ребенка (роды или кесарево сечение) мы установи-
ли, что на способ рождения ребенка влияют такие 
личностные параметры как эмоциональная лабиль-
ность и пессимистичность (см. таблицу 3). Крите-
рий Хосмера-Лешешева составил 0,567 [6]. Пара-
метр Нагелькерке описывал 21,2% модели [8].

По нашим наблюдениям женщины со склон-
ностью к тревожным и депрессивным реакциям 
рожали естественным путем.  Женщины данно-
го типа личности полны страхов и тревог за ис-
ход своей беременности, они прислушиваются к 
мнению окружающих и близких людей. Однако, 
по нашему мнению, для данного типа личности 
не характерно переносить свои переживания в со-
матическую сферу.

Таблица 3
Психологические факторы, влияющие 

на способ рождения ребенка 

 Показатели B Вальд Знч. Exp(B)

Шаг 2 Шкала Песси-
мистичности

-0,06 6,99 0,01 0,94

Шкала Эмо-
циональной 
лабильности

0,05 4,55 0,03 1,05

Кесарево сечение производилось женщинам, 
для которых было характерно подчеркивание сво-
их соматических симптомов параллельно с тенден-
цией отрицания проблем в социальной сфере. Мы 
предполагаем, что стремление испытуемых обра-
тить на себя внимание путем декларации своего 
плохого соматического состояния было реакцией 
на ситуацию беременности (особенно, при проте-
кании ее не физиологически), что характерно для 
демонстративного типа личности и соответственно 
влияло на выбор способа родоразрешения. 

Выводы
У большинства женщин 88 (58,6%), с па-1. 

тологически протекающей беременностью име-
лись различной степени осложнения в родах.

Большая вероятность наступления ослож-2. 
нений во время родов наблюдались у испытуемых 
с выраженной личностной чертой «Ригидность».
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Женщины, личностной особенностью ко-3. 
торых была «Пессимистичность», наиболее веро-
ятно рожали  естественным путем.

Кесарево сечение было более вероятно 4. 
для пациенток с выраженной чертой личности 
«Эмоциональная лабильность».

Недорогое психологическое тестирование 5. 
с целью выявления личностных особенностей 
как у женщин с патологией беременности, так и 
при физиологически протекающей беременности  
позволит более индивидуализировано подойти к 
процессу подготовки к родам. Учитывая характе-
рологические особенности беременных женщин, 
медики и психологи смогут подойти к оказанию 
помощи более эффективно. 

Так как реакция на ситуацию беременности 
и родов у женщин с разным типом личности раз-
ная, то знание механизма реагирования каждой 
отдельной беременной женщины позволит соот-
ветственно облегчить контакт между врачом и 
беременной женщиной, увеличит эффективность 
оказываемой помощи. Своевременно установ-
ленные факторы риска позволят предупредить с 
помощью соответствующей психологической по-

мощи вероятные осложнения во время беремен-
ности, предродовом и послеродовом периоде. 
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Rezumat
Cancerul de prostată (CP) reprezintă una din patologiile oncologice cele mai grave la bărbaţi de vârstă înaintată. 

Anual în lume se înregistrează până la 670000 cazuri noi de această patologie. În Republica Moldova morbiditatea prin 
CP constituie 12,9‰, dintre care  74,3% cu stadii iniţial avansate (III-IV). În majoritatea cazurilor CP este o tumoră 
hormonodependentă. Cu părere de rău hormonoterapia are o efi cacitate temporară cu durată medie nu mai mare de 12-
18 luni. Totodată hormonoterapia este neefectivă în 15-20% cazuri, când tumora primară este rezistentă primar faţă de 
hormoni. Astfel, între timp, CP devine nesensibil la hormonoterapie şi se stabileşte diagnosticul de ,,cancer de prostată 
hormonorezistent”. Scopul investigaţiei petrecute a fost în determinarea efi caităţii a 3 programe de polichimioterapie în 
tratamentul pacienţilor cu cancer de prostată metastatic hormonorezistent. Efi cacitatea tratamentului a fost apreciată la 
82 pacienţi cu remisiune obiectivă de 31,7% cazuri şi stabilizarea procesului la 46,3% cazuri, ce permite de a recomanda 
ultimul ca alternativă, de tratament în cancer de prostată metastatic hormonorezistent.

Cuvinte-cheie: cancer de prostată, hormonorezistent, polichimioterapie
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Summary. Chemotherapy as an alternative treatment for metastatic hormone-refractory prostate cancer
Prostate cancer (PC) is one of the most serious cancer pathologies in older men. Annually in the world there are 

recorded 670000 new cases of this disease. In Moldova the PC morbidity is 12, 9‰, out of which 74, 3% are advanced 
stages (III-IV). In most cases, PC is a hormone-dependent tumor. Unfortunately, hormone therapy is of a temporary effect, 
lasting no more than 12-18 months in average. Hormone therapy is also ineffi cient in 15-20% of cases when the primary 
tumor is primarily resistant to hormone therapy. Thus, in the meantime, PC is non-sensitive to the hormone-therapy and 
is diagnosed as a “prostate cancer resistant to hormone therapy”. The aim of the investigation is to establish the effi cacy 
of 3 programs of polychemotherapy in the treatment of the patients with hormone resistant metastatic prostate cancer. The 
effi cacy of the treatment was appreciated at 82 patients with objective remission in 31,7% of  the cases and with the sta-
bilization of the process in 46,3% of the cases. The results obtained permit to recommend chemotherapy as an alternative 
treatment for metastatic hormone-refractory prostate cancer.

Key words: prostate cancer, hormone resistant, polychemotherapy

Резюме. Полихимиотерапия как альтернатива в лечении метастатического гормонорезистентного 
рака предстательной железы

Актуальность исследования: Рак предстательной железы (РПЖ) относится к наиболее тяжелым онкологи-
ческим заболеваниям мужчин старшей возрастной группы. Ежегодно в мире регистрируются более 670 000 новых 
случаев заболевания. В Молдове заболеваемость РПЖ составляет 12,9‰, из них у 74,3% случаев диагностиру-
ются в III-IV стадиях болезни. РПЖ является в большинстве своем, гормонозависимой опухолью. К сожалению, 
гормонотерапия у этих больных обладает временным эффектом, средняя продолжительность ответа, как правило, 
не превышает 12-18 месяцев. Кроме того, гормональное лечение РПЖ неэффективно в 15-20% случаев, когда 
опухоль первично резистентна к гормонам. С течением времени, рак простаты становится нечувствительным 
к гормональной терапии, устанавливается диагноз – «гормоно-резистентный рак предстательной железы». Це-
лью настоящего исследования явилась оценка эффективности 3-х программ полихимиотерапии (ПХТ) в лечении 
гормонорезистентного рака предстательной железы. Оценив эффект ПХТ у 82 больных получены объективные 
ремиссии у 31,7% больных и стабилизация процесса у 46,3% больных позволяет рассматривать как альтернативу 
полихимиотерапию в лечении диссеминированного гормонорезистентного рака предстательной железы.

Ключевые слова: рак предстательной железы, гормона резистентный, полихимиотерапия

Introducere
Cancerul de prostată este în atenţia multor savanţi 

de diferite specialităţi medicale şi actualmente poate fi  
considerată cea mai studiată localizare. Totodată unele 
particularităţi biologice ai CP nu au o lămurire adecva-
tă şi satisfăcătoare şi chiar discutabile rămân a fi  aspec-
tele ce ţin de profi laxie, diagnostic şi tratament.

În majoritatea cazurilor CP este o tumoră hormo-
nodependentă. La etapa iniţială este efectivă hormo-
noterapia de prima linie, ce se confi rmă prin scăderea 
nivelului PSA, regresiunii focarului primar şi metas-
tazelor, scăderea în intensitate a durerilor osoase şi 
îmbunătăţirea calităţii vieţii.

Cu părere de rău, hormonoterapia are o efi cacita-
te temporară, cu durata medie nu mai mare de 12-18 
luni (Iagoda e al., 1993). Între timp are loc avansarea 
procesului tumoral. Efi cacitatea temporară a hormo-
noterapiei la bolnavi cu CP metastatic poate fi  legat 
de faptul, că tumora primară este populată de trei fe-
luri de celule:

Androgendependente – pentru dezvoltarea 1. 
acestora este necesară stimularea androgenică; 

Androgensensibile – ele nu se distrug în caz de 2. 
lipsă a androgenilor, dar se dezvoltă evident mai încet;

Androgenindependente – pentru creşterea 3. 
acestora nu sunt necesari androgeni.

Avansarea maladiei pe fond de hormonoterapie 
este condiţionată de creşterea celulelor androgenin-
dependente ai CP (Per-Anders Abrahamson, 1999).

Totodată hormonoterapia este neefectivă în 15-
20% cazuri, când  tumora primară este rezistentă pri-
mar faţă de hormoni.

Astfel între timp, CP devine nesensibil la hormo-
noterapie şi se stabileşte diagnosticul de „cancer de 
prostată hormonorefracter” (CP-HR).

Cancerul de prostată (CP) reprezintă una din pa-
tologiile oncologice cele mai grave la bărbaţi de vâr-
stă înaintată. Anual în lume se înregistrează până la 
670000 cazuri noi de această patologie. În Republica 
Moldova morbiditatea prin CP constituie 12,9‰00 
sau 222 cazuri timp de 1 an, dintre care 74,3% cu sta-
dii iniţial avansate st. III – IV, iar mortalitatea ajunge 
până la 5,8‰00 sau aproximativ 99 bolnavi anual.

Tratamentul cancerului de prostată hormonorezis-
tent nu este standardizat şi scopul principal al acestuia 
constituie ameliorarea calităţii vieţii pacientului.

Scopul investigaţiei a fost determinarea efi caci-
tăţii polichimioterapiei în tratamentul pacienţilor cu 
cancer de prostată metastatic hormonorezistent.  

Sarcinile:
1. Aprecierea efi cacităţii a trei programe noi de 

polichimioterapie în tratamentul CP metastatic hor-
monorezistent.

2. Determinarea toxicităţii programelor de po-
lichimioterapie aplicate în tratamentul CP metastatic 
hormonorezistent.                 

 Drept criterii de efi cacitate a tratamentului pe-
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trecut se considera îmbunătăţirea stării generale, mic-
şorarea sindromului algic şi scăderea nivelului PSA. 
Proiectul de studiu a fost început din o1.2011. Rezul-
tatele au fost evaluate până la 01.12.2014 (48 luni).

Material şi metode
În perioada descrisă în proiectul „Posibilităţi noi 

în tratamentul cancerului metastatic de prostată re-
zistent la hormonoterapie” au fost incluşi 84 paci-
enţi cu CPM confi rmat morfologic, cu semne clinice 
sau biochimice de avansare şi care nu au administrat 
antiandrogeni cel puţin 6 săptămâni până la iniţierea 
tratamentului. Repartizarea pe stadii: stadiul I – 7 
pacienţi, stadiul II – 6 pacienţi, stadiul III - 31 paci-
enţi, stadiul IV – 40 pacienţi. Vârsta medie a paci-
enţilor a fost 63,5 ani (în intervalul cuprins între 50 
– 77 ani, cu statut de performanţă (după ECOG) – 1 
– la 30 pacienţi, 2 – la 54 pacienţi. În toate cazuri-
le diagnosticul a fost confi rmat morfologic (puncţia 
prostatei). În 82 cazuri a fost adenocarcinom (micro 
sau acinar) şi la 2 pacienţi a fost carcinom nediferen-
ţiat. Tuturor pacienţilor la prima etapă li s-a efectuat 
orhectomie bilaterală, radioterapie  şi hormonotera-
pie cu remedii din câteva grupuri, cu monitorizarea 
PSA. Ulterior la aceşti pacienţi s-a constatat avansa-
rea procesului clinic şi paraclinic (creşterea repetată 
a nivelului PSA):

Mts mu- ltiple în oasele bazinului, scheletului – 
75 pacienţi (confi rmat scintigrafi c şi radiologic);

Avansare locală cu afectarea g/l ai bazinului - 
mic – 23 pacienţi;

Mts în fi cat – 8 pacienţi.- 
Mts plămâni –8 pacienţi- 
Mts creier – 1 pacient.- 
Afectarea metastatică a câtorva organe – 32 pa-- 

cienţi.
Fiind stabilite cazurile descrise mai sus ca hor-

monorezistente, pacienţilor li s-a aplicat polichimio-
terapie:

Grupul I de studiu a aplicat schema EAP: 
Doxorubicină – 20mg/m2 – 1, 7 zi, 
Cisplatin – 80mg/m2 a 3 zi, 
Etopozid – 120mg/m2 – 4, 5, 6 zi de tratament. 
Grupul II de studiu a administrat schema 

CAMF: 

Ciclofosfamidă – 200mg i/m – 1, 3, 5, 7, 9, 11 zi, 
Doxorubicină – 30 mg/m2 i/v - 1, 8 zi, 
Metotrexat 20mg/m2 i/v – 1, 8 zi, 
5-Fluoruracil – 300mg/m2 i/v 1, 8 zi de trata-

ment. 
Grupul III de pacienţi a administrat schema 

CP: 
Paclitaxel 175mg/m2 i/v 1 zi după premedicaţie, 
Capecitabină 1000 mg/m2 de 2 ori pe zi per os 

1- 14 zile de tratament.
În cazurile de prezenţă a sindromului algic asoci-

at cu MTS osoase, toţi pacienţii au administrat şi bis-
fosfonaţi cu monitorizarea indicilor calciului seric. 

Rezultate
Aprecierea efi cacităţii a fost efectuată la 82 pa-

cienţii după criteriile RECIST (Response Evaluation 
Criteria in Solid Tumors). Analiza  toxicităţii după 
CTC NCIC (Common Toxicity Criteria NCIC). 

Rezultatele tratamentului conform programelor 
de polichimioterapie sunt refl ectate în tabelul nr. 1.  

Programul EAP au administrat 28 pacienţi. In-
tervalul dintre cure a constituit 3 - 4 săptămâni. În 
total s-au petrecut 67 cure de polichimioterapie.

În urma analizei efi cacităţii tratamentului s-a con-
statat:

Regresiunea completă şi parţială a tumorii – 9 - 
(32,1%) pacienţi cu metastaze în fi cat, oase;

Stabilizarea procesului – 11 (39,3%) pacienţi;- 
avansare – 8 (28,6%) pacienţi.- 

Schema dată s-a dovedit a fi  mai toxică decât 
combinaţia CAMF şi s-a manifestat prin anemie gr. 
I – 8 pacienţi; gr. III – la 3 pacienţi; leucopenie gr. 
II – la 9 bolnavi; greaţă, vomă gr. I a fost stabilită 
practic în toate cazurile – la 20 pacienţi, indiferent de 
tratamentul antiemetic administrat.

Programul CAMF a fost aplicată la 25 pacienţi. 
În total s-au petrecut 64 cure de polichimioterapie.

Efi cacitatea tratamentului a fost:
Regresiune parţială a tumorii – 11 (44,0%) - 

pacienţi, dintre care la 1 pacient regresiune completă 
a metastazelor cerebrale;

Stabilizarea procesului – 8 (32,0%) pacienţi;- 
Avansarea procesului – 6 (24,0%)  pacienţi.- 

Tabelul 1
Rezultatele tratamentului conform programelor 

de polichimioterapie
Programul de 

tratament 
Numărul de pacienţi RP Stabilizare Avansare abs. % 

EAP 28 34,1 9 – 32,1% 11 – 39,3% 8 – 28,6% 
CAMF 25 30,5 11 – 44,0% 8 – 32,0% 6 – 24,0% 

PC 29 35,4 6 – 20,7% 19 – 65,5% 4 – 13,8% 
TOTAL 82 100 26 - 31,7% 38 – 46,3% 18 – 21,6% 
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Toxicitatea schemei date este medie şi s-a mani-
festat prin greaţă, vomă gr. I la 7 pacienţi, leucopenie 
gr. II –6 pacienţi, anemie gr. I-II – la 8 pacienţi, sto-
matită gr. I – 1 pacient, alopeţie – majoritatea pacien-
ţilor (21 pacienţi).

Programul PC Paclitaxel + Capecitabină a fost 
administrată la 29 pacienţi cu CPM. În total s-au pe-
trecut 77 cure de polichimioterapie.

S-a constatat:
- regresiunea parţială la 6 (20,7%) pacienţi, 
- stabilizarea maladiei la 19 (65,5%) pacienţi,
- avansare – 4 (13,8%) pacienţi.
Toxicitatea schemei a fost reprezentată de mial-

gie – 7 pacienţi, artralgie – 9 pacienţi, mucozită – 5 
pacienţi, diaree gr. I – 3 pacienţi, paraplegie periferică 
– 20 pacienţi. 

Astfel, schemele propuse au demonstrat efi cacitate 
obiectivă de RP la 26 pacienţi (31,7%),  stabilizarea 
procesului s-a înregistrat la 38 pacienţi (46,3%), iar la 
18 pacienţi (21,6%) procesul a avansat în continuare.  
Majoritatea cazurilor de efect pozitiv s-a corelat cu 
scăderea indicilor PSA şi îmbunătăţirea calităţii vieţii.

Durata medie a remisiunii conform programelor 
de polichimioterapie a fost următoarea:

Tabelul 2
Durata medie a remisiunii (DMR) conform 

programelor de polichimioterapie şi a efi cacităţii
Pro-

gramul 
de 

trata-
ment 

Numărul de 
pacienţi DMR

 luni

RP 

DMR
 luni

stabili-
zare 

DMR
 luni

avansare abs. % 

EAP 28 34,1 8,77±3,5 6,41±3,4 7,59±3,4
CAMF 25 30,5 12,31±4,2 5,75±3,3 9,03±3,7

PC 29 35,4 10,75±3,6 7,89±4,4 9,32±4,0

Programul EAP – 7,59 luni;- 
Programul CAMP – 9,03 luni;- 
Programul CP – 9,32 luni.- 

Analiza comparativă a rezultatelor la distanţă a 
constatat o corelaţie între efectul obiectiv şi durata 
medie a remisiunii. Aşa, la programul EAP durata 
medie a remisiunii bolii în caz de regresiune parţială 
faţă de stabilizare a fost: 8,77 luni faţă de 6,41 luni; la 
programul CAMF – 12,31 luni faţă de 5,75; progra-
mul CP – 10,75 faţă de 7,89 luni.

Analiza rezultatelor obţinute ne permite de a con-
chide că polichimioterapia în tratamentul cancerului 
de prostată diseminat, hormonorezistent, poate fi  o al-
ternativă de tratament la acest contingent de pacienţi 
gravi.

Discuţii
Rezultatele fi nale obţinute în tratamentul canceru-

lui de prostată metastatic rezistent la hormonoterapie 

relevă o efi cacitate de 31,7% cazuri. Procesul stabilizat 
a fost însoţit de efect subiectiv pozitiv a simptomelor 
bolii, micşorând gradul de performanţă până la 1-0 
puncte şi îmbunătăţind calitatea vieţii acestor pacienţi 
şi a fost obţinut la 46,3% cazuri. La 18 pacienţi (21,6%) 
procesul metastatic a avansat în continuare pe fond de 
tratament specifi c. Toxicitatea schemelor de polichimi-
oterapie administrate a fost moderată, uşor reversibilă 
cu terapia simptomatică de corecţie.

Analiza comparativă a programelor de polichi-
mioterapie aplicate în tratamentul CPM hormonore-
zistent – EAP; CAMF; PC – cu diferite mecanisme 
de acţiune a remediilor incluse a relevat o efi cacitate 
obiectivă similară acestora – 71,4%; 76% şi 86,2%, 
cazuri, respectiv, (P>0,05%), cât şi a duratei me-
dii a remisiunii – 7,59 luni; 9,03 luni şi 9,32 luni 
(P>0,05%).

Rezultatele studiului nostru prezintă interes, după 
părerea noastră şi, pentru aplicarea polichimioterapiei 
cu hormonoterapie în tratamentul de I linie la pacien-
ţii cu cancer de prostată diseminat hormonosensibil 
cu ţel de majorare a răspunsului pozitiv şi a supravie-
ţuirii pacienţilor, ceea ce poate servi drept scop a unei 
cercetări ştiinţifi ce posibile pe viitor.

Concluzii:
Analiza rezultatelor nemijlocite şi la distan-1. 

ţă obţinute şi îmbunătăţirea calităţii vieţii pacienţilor 
cu CPM hormonorezistent în urma tratamentului po-
lichimioterapic administrat ne permite de a conchide, 
că deşi contingentul de pacienţi trataţi este destul de 
grav, în vârstă înaintată cu patologii concomitente 
asociate, ultimul este argumentat şi necesar.

Aprecierea efi cacităţii programului CAMF a 2. 
constatat o efi cacitate obiectivă de 44,0% cazuri cu 
un caz de regresiune completă a mts din creier şi în 
39,3% cazuri – stabilizarea procesului şi durata medie 
a remisiunii de 9,03 luni. 

Efi cacitatea programului EAP a fost: RP>50% 3. 
- 32,1% cazuri şi stabilizarea procesului în 39,3% ca-
zuri cu durata medie a remisiunii de 7,59 luni.

Tratamentul petrecut după programul PC a fost 4. 
efectiv în 20,7% cazuri şi cu stabilizare de proces în 
65,5% cazuri, durata medie a remisiunii de 9,32 luni.

Toxicitatea programelor de polichimioterapie 5. 
a fost moderată, uşor reversibilă cu terapie simptoma-
tică de corecţie.

Metastazele osoase a cancerului de prostată 6. 
au avut o sensibilitate redusă faţă de  polichimiotera-
pie comparativ cu cele pulmonare, hepatice, cerebra-
le, limfodenopatice.

S-a constat o corelaţie veridică între efi caci-7. 
tatea obiectivă şi subiectivă,  între efi cacitatea obiec-
tivă şi calitatea vieţii pacienţilor şi între efi cacitatea 
obiectivă şi scăderea nivelului PSA. 
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OPTIMIZAREA TRATAMENTULUI CHIRURGICAL RADICAL 
ÎN CANCERUL COLORECTAL OCLUZIV
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cercet. şt., Octavian Patraşcu, chirurg oncolog,

Instituţia Medico-Sanitară Publică Institutul Oncologic
069157690, porfi rii.rusu@mail.ru

Rezumat
Au fost studiate manifestările clinice ale dereglărilor hemostazice în perioada pre-, intra- şi postoperatorie în can-

cerul colorectal oclusiv precum şi a perturbărilor proteino-volemice în baza cărora a fost elaborat algoritmul corecţiei 
preoperatorii şi a tratamentului postoperator al pacienţilor cu cancer colorectal complicat cu ocluzie intestinală. Studiul 
schimbărilor patomorfologice care au loc în peretele colonului obstruat proximal de tumori în dependenţă de gradul oclu-
ziei intestinale (compensate, subcompensate şi decompensate) a servit ca bază în standardizarea volumului intervenţiilor 
chirurgicale adecvate stării date.

Summary. Optimization of radical surgical treatment in occlusive colorectal cancer
This study is about manifestations of hemostatic disturbances during pre-,intra- and postoperative in occlusive co-

lorectal cancer and also of protein-fl uid volume disturbances under which was created the correction algorithm of pre-
operative and postoperative treatment of patients of colorectal cancer complicated with intestinal obstruction. Study of 
pathomorphological changes that are in the proximal colon wall obstructed by tumor depending on the degree of bowel 
obstruction (compensated, subcompensated and decompensated) served as the basis for standardization of surgical volu-
me that are proper for this condition.

Резюме. Оптимизация радикально хирургического лечения колоректального рака
На основе изучения клинического проявления нарушенного гемостаза в пред, интра и послеоперационном 

периоде у больных с оклюзивным раком толстого кишечника, изменения объема циркулирующей крови и 
белкового баланса создан алгоритм пред и послеоперационной коррекции у этой категории больных. Изучение 
патоморфологических изменений в проксимальном отделе толстой кишки в результате различной степени 
кишечной непроходимости опухолевого генеза послужило основой в стандартизации объема хирургических 
вмешательств.

Руссу П
лав, Ле
ку Ок
радика
лечени
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Introducere
Cancerul colorectal, înregistrând în ultimele dece-

nii o creştere lentă, dar continuă, a morbidităţii şi mor-
talităţii în majoritatea ţărilor economic dezvoltate, a 
devenit o problemă extrem de importantă a oncologiei 
contemporane. Conform surselor statistice circa 40,0 
– 80,0% din totalitatea neoplaziilor colorectale sunt 
însoţite de diverse complicaţii, cu letalitatea postope-
ratorie de 32,5 – 54,5% [1]. O situaţie similară se ob-
servă şi în Republica Moldova unde în anul 2013 can-
cerul colorectal a înregistrat incidenţa de 28,5%ooo, 
sau 1013 cazui noi – 548 bolnavi cu cancer de colon şi 
465 bolnavi cu cancer rectal, reprezentând 12,3% din 
totalul neoplaziilor maligne ce a înregistrat primul loc 
în structura oncologică. Din totalitatea neoplaziilor co-
lorectale formele complicate în R.Moldova constituie 
60,0 – 68,0%. Cea mai frecventă complicaţie a cance-
rului colorectal o constituie ocluzia intestinală de di-
ferit grad de manifestare, care este observată conform 
datelor unor autori între 20,0 – 70,0% cazuri [1;7]. În 
experienţa IOM complicaţia cancerului colorectal cu 
fenomene ocluzive se întâlneşte în 42,0-45,0% cazuri. 
Complicaţiile cancerului colorectal, în special ocluzia 
intestinală de diferit grad de manifestare, constituie o 
problemă complicată a coloproctologiei oncologice 
moderne. Actualmente există diferite atitudini, uneori 
diametral opuse atât în privinţa termenilor şi volumu-
lui efectuării intervenţiei chirurgicale, cât şi tacticii de 
tratament perioperator [2;5]. Unii specialişti propun ca 
intervenţiile chirurgicale urgente să fi e efectuate fără o 
pregătire adecvată, preoperatorie, conform unui algo-
ritm concret unifi cat în dependenţă de gradul de mani-
festare al complicaţiei, pe un organism tarat homeosta-
zic de repercusiunile cancerului colorectal complicat. 
Complicaţiile postoperatorii şi letalitatea postoperato-
rie în aceste cazuri este destul de înaltă [3;4;6].

De asemenea până la momentul actual nu este con-
cretizat volumul şi variantele intervenţiei chirurgicale 
în dependenţă de gradul de manifestare a ocluziei in-
testinale de geneză tumorală. Astfel, nu este determi-
nată pănă în prezent importanţa operaţiilor seriate în 
cazul cancerului colorectal complicat cu ocluzie intes-
tinală, nu este defi nită tactica chirurgicală în cazurile 
intervenţiilor cu anastomoză primară. Perturbările vo-
lumelor circulante în cancerul colonic complicat prin 
ocluzie inestinală se manifestă prin reducerea volu-
mului sanguin circulant, plasmatic, proteinic circulant, 
globular, hemoglobinei cirulante, aceste dereglări fi ind 
manifestate în special în cazul ocluziilor intestinale 
decompensate şi proceselor infl amatorii intra- şi para-
tumorale. La această categorie de pacienţi lipsesc pe 
deplin măsurile de tratament complex perioperator în 
raport cu perturbările homeostazei survenite [4;5].

Toate aceste momente enumerate mai sus au deter-
minat necesitatea efectuării studiului dat cu scopul de 

optimizare a terapiei perioperatorii şi conduitei chirur-
gicale în ameliorarea rezultatelor tratamentului radical 
al formelor complicate de cancer colorectal ocluziv.

Sarcinile lucrării
1. Studierea frecvenţei şi a caracterului dereglări-

lor indicilor proteici şi volemici la pacienţii cu cancer 
colorectal.

2. Analiza dinamicii indicilor hemostazici cu eluci-
darea manifestărilor clinice la bolnavii de cancer colo-
rectal complicat în perioada perioperatorie.

3. Elaborarea şi evaluarea rezultatelor utilizării al-
goritmului optimal de tratament complex perioperator 
al dereglărilor proteice, volemice şi hemostazice la pa-
cienţii cu cancer colorectal ocluziv.

4. Studierea modifi cărilor patomorfologice din 
peretele intestinal în cancerul colorectal complicat cu 
ocluzie intestinală compensată, subcompensată şi de-
compensată.

5. Determinarea conduitei chirurgicale adecvate a 
tratamentului radical în dependenţă dei gradul evolutiv 
al complicaţiei cancerului colorectal.

6. Studierea şi estimarea rezultatelor nemijlocite 
ale tratamentului radical la pacienţii cu cancer colo-
rectal ocluziv.

Pacienţii incluşi până în prezent în studiu (227) au 
fost divizaţi în loturi în dependenţă de gradul ocluzi-
ei cancerului colorectal pe baza examenului obiectiv, 
analizelor de laborator, investigaţiilor paraclinice, ast-
fel fi ind fondat materialul primar de studiu.

Informaţia tabelului 1 denotă o predominare a pa-
cienţilor de sex feminin. Astfel, bărbaţi au fost 104 
(45,9%), femei – 123 (54,1%). Deceniul de vârstă cel 
mai frecvent afectat de cancer colorectal este 60–69 
ani (37,9%). Majoritatea pacienţilor atât bărbaţi, cât 
şi femei au fost între vârstele 50-69 ani 150 (66,1%). 
Formele complicate ale cancerului colorectal sub vâr-
sta de 40 ani s-au întâlnit doar în 5,7% cazuri.

Tabelul 1
Distribuţia pacienţilor cu cancer colorectal 

ocluziuv în funcţie de vârstă şi sex

Vârsta 
pacienţilor 

(ani)

Sexul TotalBărbaţi Femei
nr. 

abs. % nr. 
abs. % nr. 

abs. %

20–29 1 1,0 5 4,1 6 2,6
30–39 3 2,9 4 3,3 7 3,1
40–49 19 18,2 24 19,5 43 18,9
50–59 31 29,8 33 26,8 64 28,2
60–69 39 37,5 47 38,2 86 37,9

70 şi peste 11 10,6 10 8,1 21 9,3
În total 104 45,9 123 54,1 227 100,0

Ocluziile intestinilui pe motiv de cancer colorec-
tal (tabelul 2) denotă că cel mai frecvent s-au întâlnit 
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în localizările tumorii pe colonul stâng inclusiv intes-
tinul sigmoid (60,3%). 

Tabelul 2
Localizarea cancerului colorectal complicat 

cu ocluzie intestinală

Localizarea tumorii
Ocluzia colonului

nr. abs. %
Colonul drept 64 28,2

Colonul transvers 18 7,9

Colonul stâng 
(inclusiv colonul sigmoid)

119 52,4

Rectul 26 11,5

În total 227 100,0

Analiza clinică a hemostazei a inclus manifestă-
rile clinice la bolnavii din studiu în perioada perio-
peratorie, care s-au evidenţiat prin: complicaţii atât 
hemoragice, cât şi trombotice. Ele au fost minore – 
hemoragii erozive din stomac, capilare din plagă, prin 
dren după hemicolectomii, fl ebotromboze şi majore 
– trombembolia arterei pulmonare.

La pacienţii cu cancer colorectal lipsiţi de com-
plicaţii, manifestările clinice ale dereglărilor hemos-
tazice au fost neesenţiale. 

Concomitent cu sindromul ocluziv au fost deter-
minate şi anemii toxice în 15,0% cazuri (tabelul 3). 
Studiul cronologic perioperator a manifestărilor cli-
nice hemostazice a permis să evidenţiem următoarele 
particularităţi: preoperator la 5 (2,2%) pacienţi au fost 
diagnosticate semne de fl ebotromboză a membrelor 
inferioare. În timpul intervenţiei chirurgicale la 16 
(7,0%) pacienţi s-a înregistrat o sângerare exagerată 
a plăgii operatorii. În perioada postoperatorie au fost 
observate hemoragii capilare din plaga laparotomică 
– la 9 (4,0%) şi hemoragii erozive din stomac – la 3 
(1,3%) pacienţi. La un pacient (0,4%) a survenit fl e-
botromboza gambei şi la 3 (1,3%) – trombembolia 
arterei pulmonare. În 69,2% cazuri, semne clinice ale 
CID-ului nu au fost depistate. 

Analiza manifestărilor clinice ale perturbărilor 
hemostazei la pacienţii cu cancer colonic complicat 
denotă o legitate a apariţiei complicaţiilor trombohe-
moragice. Pentru perioada intraoperatorie şi primele 
(1–3) zile după operaţie sunt mai frecvente deperdi-
ţiile sangvine. Zilele a 3–4-a complicaţiile CID-ului 
sunt solitare. La a 5-6-a zi se majorează considera-
bil probabilitatea apariţiei complicaţiilor trombotice, 
uneori fatale. 

Tabelul 3
Manifestările clinico-hemostazice perioperatorii la 
bolnavii de cancer colorectal ocluziv (227 pacienţi)

Diveresitatea manifestărilor 
clinico-hemostazice în perioada 

perioperatorie

Frecvenţa 
manifestărilor

nr. abs. %
Anemii toxice (Hb<100 g./l) 34 15,0
Flebotromboze preoperatorii 5 2,2
Hemoragii tisulare pronunţate 
intraoperator 16 7,0

Flebotromboze postoperatorii 1 0,4
Hemoragii erozive din stomac 3 1,3
Hemoragii capilare din plăga 
postoperatorie 9 4,0

Trombembolia arterei pulmonare 2 0,8
Semne clinice lipsesc 157 69,2

Dereglările hemostazice în perioada perioperato-
rie la bolnavii de cancer colonic complicat dictează 
necesitatea analizelor  permanente a hemostaziogra-
mei, deoarece la această categorie de pacienţi deja în 
perioada preoperatorie este stabilit CID cronic, astfel 
intervenţia chirurgicală, fără o pregătire preoperatorie 
poate duce la decompensarea CID-ului.

Studiul indicilor hemostaziogramei denotă devi-
eri în lotul de pacienţi cu cancer colorectal oclusiv cu 
o tendinţă spre hipercoagulare în perioada preopera-
torie confi rmată prin reducerea timpului Lee-White 
până la 3,2±0,2. minute, indicele fi brinogenului s-a 
constatat mai ridicat până la 5,0±0,1 g/l. 

Intraoperator are loc reducerea bruscă a indicilor 
hemostaziogramei confi rmată prin indicele protrom-
binic 66,2±2,0%, AT 111 67,4±1,4%. Faptul sus-
numit demonstrează decompensarea hemostazică a 
CID-ului pe perioada intraoperatorie.

Pentru a determina volumul şi spectrul terapiei 
perioperatorii a perturbărilor homeostazice atestate la 
bolnavii cu ocluzii intestinale s-a efectuat şi studiul în 
dinamică a indicilor proteici în corelare cu parametrii 
volumelor circulante. 

Indicii acestui studiu denotă prezenţa hipopro-
teinemiei la bolnavii de cancer colorectal ocluziv 
(7,2±1,21 g%) în raport cu lotul martor (8,1±0,48 
g%). De asemenea au fost determinate carenţe re-
levante ale concentraţiei albuminei serice până la 
45,3±1,34% faţă de lotul martor 58,4±0,75%. Con-
centraţia alfa şi beta globulinelor sunt semnifi cativ 
mai majorate faţă de lotul-martor. 

Analiza indicilor volemici (tabelul 5) denotă scă-
derea semnifi cativă a volumului sângelui circulant. 
Indicii volumului globular confi rmă defi citul cel mai 
înalt al indicilor volumului globular cu cifrele de 
38,5% (18,8±1,2 ml/kg faţă de 30,5±1,8 ml/kg a lo-



Buletinul AŞM370
Ta

be
lu

l 4
D

in
am

ic
a 

in
di

ci
lo

r h
em

os
ta

zi
og

ra
m

ei
 la

 b
ol

na
vi

i d
e 

ca
nc

er
 c

ol
or

ec
ta

l f
ăr
ă 

co
m

pl
ic

aţ
ii 
şi

 c
om

pl
ic

at
 c

u 
oc

lu
zi

i i
nt

es
tin

al
e 

în
 p

er
io

ad
a 

pr
eo

pe
ra

to
ri

e 
(M

 ±
 m

)

In
di

ci
i

Pr
eo

pe
ra

to
r 

(la
 in

te
rn

ar
e)

Pr
eo

pe
ra

to
r 

(d
up
ă 

pr
eg
ăt

ir
e)

In
tr

a-
op

er
at

or
L

ot
ul

-m
ar

to
r

L
ot

ul
 c

u 
oc

lu
zi

i 
in

te
st

in
al

e
L

ot
ul

-m
ar

to
r

L
ot

ul
 c

u 
oc

lu
zi

i 
in

te
st

in
al

e
L

ot
ul

-m
ar

to
r

L
ot

ul
 c

u 
oc

lu
zi

i 
in

te
st

in
al

e

Ti
m

pu
l L

ee
-W

hi
te

, m
in

4,
1±

0,
4

3,
2±

0,
2

5,
5±

0,
2

4,
5±

0,
4

3,
2±

0,
2

3,
3±

0,
1

T.
A

.R
., 

se
c

42
,0

±1
,9

44
,1

±1
,4

22
,4

±1
,8

42
,4

±1
,0

28
,4

±4
,2

23
,4

±4
,2

In
di

ce
le

 p
ro

tro
m

bi
ni

c,
 

%
94

,2
±1

,2
88

,2
±1

,3
84

,2
±3

,5
97

,2
±3

,1
79

,2
±4

,2
66

,2
±2

,0
*

Fi
br

in
og

en
, g

/l
4,

1±
0,

2
5,

0±
0,

1
3,

4±
0,

5
2,

1±
0,

1*
4,

0±
0,

2
2,

4±
0,

2
T.

T.
, s

ec
26

,1
±1

,1
29

,1
±1

,0
28

,6
±2

,1
25

,6
±2

,1
39

,1
±2

,1
50

,1
±1

,7
*

AT
 II

I, 
%

98
,4

±0
,8

93
,4

±2
,2

99
,2

±3
,0

*
97

,2
±2

,2
53

,2
±3

,1
*

67
,4

±1
,4

*

Te
st

ul
 e

ta
no

l

10
– 

+ 
+ 

+ 
+

10
– 

+ 
+ 

+
14

– 
+ 

+
11

–
+

14
– 

+ 
+ 

+ 
+

18
– 

+ 
+ 

+
27

– 
+ 

+
15

–
+

10
– 

+ 
+ 

+ 
+

10
– 

+ 
+ 

+
12

– 
+ 

+
11

–
+

10
– 

+ 
+ 

+ 
+

16
– 

+ 
+ 

+
28

– 
+ 

+
10

–
+

11
– 

+ 
+ 

+ 
+

12
– 

+ 
+ 

+
14

– 
+ 

+
11

–
+

10
– 

+ 
+ 

+ 
+

18
– 

+ 
+ 

+
11

– 
+ 

+
15

–
+

Te
st

ul
 p

ro
ta

m
in

su
lfa

t

10
– 

+ 
+ 

+ 
+

11
– 

+ 
+ 

+
10

– 
+ 

+
14

–
+

11
– 

+ 
+ 

+ 
+

16
– 

+ 
+ 

+
26

– 
+ 

+
11

–
+

10
– 

+ 
+ 

+ 
+

11
– 

+ 
+ 

+
10

– 
+ 

+
10

–
+

10
– 

+ 
+ 

+ 
+

10
– 

+ 
+ 

+
27

– 
+ 

+
17

–
+

12
– 

+ 
+ 

+ 
+

11
– 

+ 
+ 

+
14

– 
+ 

+
11

–
+

12
– 

+ 
+ 

+ 
+

10
– 

+ 
+ 

+
17

– 
+ 

+
15

–
+

n
28

44
28

44
28

44
* 

   
   

   
   

 –
 p

 <
 0

,0
05

 în
 c

om
pa

ra
ţie

 c
u 

in
di

ci
i n

or
m

al
i

T.
A

.R
. 

– 
tim

pu
l a

ct
iv

at
 d

e 
re

ca
lc

ifi 
ca

re
T.

T.
   

 
– 

tim
pu

l d
e 

tro
m

bi
nă

AT
 II

I 
– 

an
tit

ro
m

bi
na

 II
I

n 
   

   
   

   
 –

 n
um

ăr
ul

 d
e 

bo
ln

av
i i

nv
es

tig
aţ

i



371Ştiinţe  Medicale

tului-martor), urmat de volumul hemoglobinei circu-
lante – 34,7 %.

Tabelul 5
Indicii volemici iniţiali în cancerul colorectal 

complicat cu ocluzie intestinală

Indicii volemici 
Lotul- 
martor 

(32)

Ocluzia intestinală 
(34)

nr.abs.

Defi ci-
tul de 
volum 

(%)
Volumul sângelui 
circulant (ml/kg.) 72,3±3,2 54,3±3,7** ↓ 24,9

Volumul plasmei 
(ml/kg) 43,0±2,5 33,8±2,9* ↓ 21,4

Volumul proteinei 
circulante (g/kg) 3,1±0,5 2,3±0,9 ↓ 25,2

Volumul hemoglobi-
nei circulante (g/kg) 10,8±0,3 7,1±0,8** ↓ 34,7

Volumul globular 
(ml/kg) 30,5±1,8 18,8±1,2** ↓ 38,5

Hemoglobina (g/%) 14,5±1,6 12,8±1,4 ↓ 11,7
Hematocritul (%) 45 47,7±1,6 ↑ 6,1

Notă: * – diferenţe statistic concludente p < 0,05, ** – 
p < 0,01 faţă de lotul-martor

Defi citul volumului sângelui circulant este de 
24,9%, pe când defi citul volumului de plasmă a con-
stituit 21,4% (33,8±2,9 ml/kg comparativ cu 43,0±2,5 
ml/kg). La aceşti pacienţi valorile defi cienţei volumu-
lui proteic au fost de 2 ori mai mari, comparativ cu 
valorile carenţelor concentraţiei proteinei serice (re-
spectiv, 25,2% şi 11,1%).

În rezultatul corelării valorilor carenţelor concen-
traţiilor proteinelor serice şi a fracţiilor lor cu valo-
rile defi cienţelor volumelor proteice circulante am 
constatat, că volumele circulante sunt de 1,5 – 2 ori 
mai diminuate decât concentraţiile proteinelor. Acest 
fenomen ne argumentează o hiperconcentraţie a com-
ponenţilor circulanţi sanguini pe fondalul diminuării 
indicilor lor. Deci, se atestă o diminuare pronunţată 
a valorilor absolute totale de proteine în patul circu-
lant. 

Ţinând cont de perturbările homeostazice eviden-
ţiate s-a elaborat schema-algoritm a tratamentului pe-
rioperator. Luând în considerare faptul că la bolnavii 
cu cancer colorectal oclusiv defi citul VSC a constituit 
– 24,9%, volumul infuziilor a fost stabilit 1250,0 ml. 
zilnic. 

Structura lichidelor perfuzate bolnavilor a fost 
stabilită în corespundere cu carenţele determinate în 
volumele circulante şi concentraţia proteinelor serice. 
Hipoalbuminemia pronunţată la pacienţii cu cancer 

colorectal oclusiv (45,3+1,34%) faţă de lotul-martor 
(58,4%+0,75%) justifi că administrarea albuminei în 
pregătirea preoperatorie.

Tabelul 6
Schemă de corecţie

Măsurile 
terapiei intensive Remediile utilizate

1. Repleţia 
volemică

a. Cristaloizi; b. Coloizi; 
c. Componente sangvine

2. Corecţia 
carenţelor 
proteice

a. Albumin; b. Plasmă proaspăt 
congelată; c. Aminoacizi

3. Corecţia 
sindromului 
anemic

a. Concentrat eritrocitar; 
b. Eritrocite spălate

4. Terapia 
antiinfl amatorie

a.Antibiotici cu spectrul larg de 
acţiune

5.Profi laxia 
şi tratamentul 
complicaţiilor 
hemostazice

a. Heparine cu moleculă mică; 
b. Heparină
c.Spazmolitice, reovazante, 
dezagregante, terapie 
hemostatică (în CID cu 
hipocoagulare)
d. Plasmă proaspăt congelată

6. Detoxifi ere a. Cristaloizi; b. Coloide; 
d. Diuretice osmotice

7.Tratamentul 
sindromului 
maladiilor 
concomitente

a. Preparate necesare 
tratamentului maladiei 
corespunzătoare

Dinamica indicilor hemostaziogramei în concor-
danţă cu manifestările clinice au argumetat măsuri de 
profi laxie a eventualelor trombohemoragii şi trata-
mentul perturbărilor deja prezente la aceşti bolnavi. 
În complexul profi laxiei accidentelor hemostazice a 
fost necesar de a include: heparina nefracţionată sau 
heparinele cu moleculă mică. 

Tuturor bolnavilor este indicat tratament cu spaz-
molitice, sedative, reovazante, dezagregante. La bol-
navii cu sindromul CID cu element de hipocoagulare 
suplimentar s-a administrat terapie hemostatică pe 
fondal de reducere a dozei de heparină până la 2500 
UI fi ecare 6 ore.

Pentru a limita cantitatea volumelor perfuzate s-a 
recurs la administrarea plasmei proaspăt congelate cu 
scop de profi laxie a trombozelor (prin donarea AT III) 
şi efectuarea repleţiei proteino-volemice.

În rezultatul implementării algoritmului de trata-
ment perioperator s-a obţinut o redresare considerabi-
lă a perturbărilor proteino-volemice şi hemostazice. 

Astfel, dacă până la tratamentul de corecţie (ta-
belul 7) indicele proteinelor generale în complicaţia 
cancerului colorectal ocluziv alcătuia 7,2 ± 1,21 g%, 
atunci după tratament acest indice constituie 7,5 ± 
0,72 g% faţă de lotul-martor 8,06  ± 1,28 g%.
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De asemenea s-au ameliorat indicii albuminei şi 
a fracţiilor proteice cu redresarea coefi cientului albu-
mino-globulinic. 

Analiza terapiei indicilor volemici la pacienţii cu 
cancer colonic complicat cu ocluzie intestinală ne de-
monstrează (tab.8), că în rezultatul infuzional preope-
rator adecvat patologiei date, s-a obţinut ameliorarea 
tuturor indicilor studiaţi.

Tabelul 8
Indicii volemici după tratamentul de corecţie 
preoperator în cancerul colonic complicat cu 

ocluzie intestinală

Indicii volemici 
analizaţi

Lotul- 
martor 

(32)

Ocluzia intestinală (34)
indicii vo-
lemici în 

cifre abso-
lute

defi citul 
indicilor 
volemici 

în %
Volumul sânge-
lui circulant ml/kg 72,3±3,2 62,4±2,9* ↓ 13,7

Volumul plasmei 
ml/kg 43,0±2,5 35,1±2,6* ↓18,5

Volum. prot. circu-
lante g/kg 3,1±0,5 2,6±0,7 ↓ 17,2

Volum. hemogl. 
circulante g/kg 10,8±0,3 8,8±0,5** ↓ 18,5

Volumul globular 
ml/kg 30,5±1,8 22,5±1,7** ↓ 26,4

Hemoglobina g % 14,5±1,6 13,1±2,1 ↓ 9,6
Hematocritul % 45 46,0±1,4 ↑ 2,3

Notă: * – diferenţe statistic concludente p < 0,05, ** – 
p < 0,01 faţă de lotul-martor

Astfel, dacă până la tratamentul de corecţie de-
fi citul VSC alcătuia <24,9%, atunci după tratament 
acest indice s-a micşorat până la <13,7%, constituind 
62,4±2,9 ml/kg faţă de 72,3±3,2 ml/kg lotul-martor 
(p<0,05). Defi citul volumului plasmei a scăzut de la 
<21,4%, până la <18,5%, astfel constituind 35,1±2,6 
ml/kg faţă de 43,0±2,5 ml/kg (p<0,05). Defi citul vo-
lumului proteinelor circulante s-a micşorat cu 8% 

(<17,2% faţă de cel iniţial 25,2%), constituind în aşa 
mod indicii 2,6±0,7 g/kg faţă de lotul-martor 3,1±0,5 
g/kg. Defi citul volumului hemoglobinei circulante 
s-a redus până la <18,5% faţă de cel iniţial <34,7%, 
constituind indicii 8,8±0,5 g/kg (p<0,01) faţă de lo-
tul-martor 10,8±0,3 g/kg. În rezultatul transfuziilor 
de masă eritrocitară defi citul hemoglobinei s-a re-
dus de la <11,7% până la 9,6%, constituind indicii 
13,1±2,1 g%. Defi citul indicilor hematocritului s-au 
redus după tratament constituind <2,3% faţă de cei 
iniţiali <6,1%.

Tratamentul (tab.9) perioperator a permis ame-
liorarea indicilor hemostaziogramei ce se confi rmă 
prin dinamica timpului Lee-White: 3,2±0,2 şi 4,5±0,4 
şi 4,5±0,4 minute la internare minute după pregăti-
re (tab.3). De asemenea, la aceşti bolnavi, iniţial, se 
observă: hiperfi brinogenemie – 5,0±0,1, corijată după 
pregătire până la 2,1±0,1 g/l (p<0,005); stabilitatea 
indicelui protrombinic – 88,2±1,3% şi 97,2±3,1% cu 
testele de paracogulare pronunţate (++++) la 4 din 44 
bolnavi.

Analiza dinamicii indicilor hemostaziogramei de-
notă o reducere a antitrombinei III: intraoperator până 
la 67,4±1,4% (p<0,005) şi în prima zi după operaţie 
până la 74,4±1,1% (p<0,005). Intraoperator semnifi -
cativ se reduce la aceşti bolnavi indicele protrombinic 
până la 66,2±2,0% (p<0,005). Cifrele joase ale indi-
celui protrombinic se păstrează la toate etapele de su-
praveghere postoperatorie, cu valoare de 72,4±1,2% 
la a 6-a zi după operaţie. Trombinemia cu creşterea 
concentraţiei produselor de degradare a fi brinoge-
nului se observă în întreaga perioadă postoperatorie 
şi este mai pronunţată în primele zile postopertorii – 
până la 37,1±1,4 secunde, şi la a 5-a zi – 49,8±2,6 
secunde. Testele de paracoagulare pronunţat pozitive 
(++++) se manifestă la 14 din 43 bolnavi. Reducerea 
antitrombinei III până la 70,2±1,2% (p<0,005) la a 
4–8 zi după operaţie confi rmă riscul înalt de compli-
caţii trombotice în această perioadă de timp. 

Pentru optimizarea conduitei chirurgicale în can-

Tabelul 7
Proteinograma la bolnavii de cancer colorectal ocluziv la spitalizare şi după tratamentul infuzional 

preoperator (M±m)
Componenţii proteici a serului 

sangvin
Grupul martor

(32) La spitalizare După tratament

Proteina generală (g%) 8,1±1,28 7,2±1,21 7,5±0,72
Albumina (%) 58,4±0,75 45,3±1,34** 52,7 ±1,32**
Globulinele (%):
α1
α2
β
γ

41,3±0,7
3,9±0,27
9,7±0,13
12,2±0,44
16,2±1,18

54,8±1,24**
6,8±0,74**
15,7±1,32**
17,8±2,15*
14,3±1,74

47,3±1,34**
5,2±0,17**
12,7±0,39**
14,2±0,38**
15,1±1,38

Coef. albumino-globulinic 1,4 0,8 1,1
Notă: * – diferenţe statistic concludente p < 0,05, ** – p < 0,01 faţă de lotul-martor
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cerul colorectal oclusiv au fost examinate schimbările 
patomorfologice din peretele intestinului obstruat de 
tumor. Studiul efectuat denotă, că schimbările pato-
morfologice din peretele intestinal depind de gradul 
ocluziei intestinale ce ne-a permis să formulăm urmă-
toarele principii în tactica chirurgicală:

- În ocluzia intestinală compensată dereglările 
trofi ce neesenţiale în peretele intestinului obstruat 
evidenţiate patomorfologic (edem nepronunţat, hi-
perplazie moderată a foliculilor limfatici şi, infi ltraţie 
leucocitară a pereţilor vaselor) nu prezintă contrain-
dicaţii către operaţiile ce includ aplicarea anastomo-
zelor interintestinale;

- În ocluzia intestinală subcompensată dereglările 
trofi ce, evidenţiate morfologic (edem, infi ltraţie mo-
derată leucocitară a stratului subseros şi muscular şi 
staza sangvină a vaselor cu formarea în unele din ele 
a trombilor parietali) prezintă un risc moderat în efec-
tuarea intervenţiilor chirurgicale cu aplicarea primară 
a anastomozelor, aceste operaţii fi ind recomendate, 
dar în caz de asociere la ocluzia intestinală şi a altor 
complicaţii ale neoplasmului colorectal, anastomoze-
le primare necesită protecţia lor prin aplicarea stomei 
de protecţie.

- În caz de ocluzie intestinală decompensată de-
reglările trofi ce (edem în toate straturile, infi ltraţie 
leucocitară cu depuneri fi brino-purulente din partea 
stratului seros şi de trombi în vase sangvine), prezintă 
contraindicaţii către operaţiile cu aplicarea anastomo-
zelor interintestinale primare.

Particularităţile intervenţiilor chirurgicale în can-
cerul colorectal complicat cu ocluzie intestinală au 
fost următoarele: din cele 167 (73.5%) intervenţii 
chirurgicale planifi cate la 146 (64.0%) s-au fi nalizat 
cu efectuarea anastomozei interintestinale, dintre care 
la 51 (22.5%) suplimentar cu aplicarea colostomei de 
protecţie iar în 21(9.3%) cazuri rezecţii obstructive. 
Deci, din lotul total de 227 pacienţi operaţii radicale 
seriate au fost efectuate la 132 (58.1%) bolnavi (după 
operaţii de urgenţă, obstructive şi protejate cu stomă 
de decompresie).

Tabelul 10
Tactica chirurgicală în cancerul colorectal ocluziv

Intervenţiile chirurgicale

Nr. 
absolut

de 
intervenţii

%

Ocluzii compensate
Operaţii planifi cate

92
92

40,5
40,5

Rezecţii primar reconstructive
 fără colostomă 
 protejate prin stomă de 
decompresie

75
17

33,0
7,5

Ocluzii subcompensate
Operaţii planifi cate:

75
75

33,0
33,0

Rezecţii primar reconstructive:
 fără colostomă 
 protejate prin stomă de
              decompresie
Rezecţii obstructive 

20
34
21

8,8
15,0
9,3

Ocluzii decompensate
Operaţii planifi cate

60
0

26,4
0

Operaţii de urgenţă:
 rezecţii obstructive 
 laparotomie, colostomie (ca
               prima etapă de tratament)

60
35

25

26,4
15,4

11,0
Total 227 100

În cele 60 (26,4%) cazuri pe motiv de ocluzie in-
testinală decompensată s-au efectuat intervenţii chi-
rurgicale cu aplicarea colostomei ca prima etapă a 
operaţiei. 

În rezultatul operaţiilor efectuate în lotul de 227 
pacienţi la 37 (16,3%) au fost înregistrate 45 (19,8%) 
complicaţii.

Tabelul 11
Structura complicaţiilor postoperatorii 

Caracteristica complicaţiilor 
postoperatorii

% la numărul total 
de pacienţi 227

Septicopurulente (peritonite, 
abcese, pneumonii)

9,35

Neinfl amator (Insuf. 
anastomozei, ocluzii, eventraţie,  
insuf. sutur.bontului, insuf. 
hepato-renală, pancreatită acută)

6,6

Cardiovasculare (infarctul 
miocardic, insult ischemic)

3,5

Total 21,3

Analiza structurală a complicaţiilor postopera-
torii demonstrează predominarea complicaţiilor de 
origine purulentă şi infl amatorie ce formează 9,35% 
la numărul total (227) de pacienţi. Complicaţiile de 
origine neinfl amatorie s-au înregistrat cu o frecvenţă 
de 6,6%  iar frecvenţa complicaţiilor cardiovasculare 
3,5% în raport cu lotul total. Mortalitatea postopera-
torie a constituit 5,3% (12 pacienţi).

În rezultatul implementării algoritmului de trata-
ment perioperator şi a operaţiilor strict individualiza-
te în dependenţă de forma şi gradul ocluziei canceru-
lui colorectal au fost obţinute următoarele rezultate: 
complicaţii postoperatorii 16,3%, letalitatea postope-
ratorie 5,3%.
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„Singurul lucru de care ar fi  trebuit
să ne fi e frică este propria frică”

F. Ruzvelt
Rezumat
Ignorarea, neglijarea problemelor emoţionale ale pacientului pun la cumpănă nu numai echilibrul sufl etesc şi cali-

tatea vieţii, dar şi reuşita tratamentului specifi c. În articol sunt prezentate date ale examinării psihologice a 1805 pacienţi. 
Sunt analizate diferite tipuri de tratament psihoterapic şi prezentate rezultatele obţinute. 

Cuvinte-cheie: statusul psihic, relaxarea musculară, psihoterapia cognitiv-comportamentală, calitatea vieţii

Summary. Emotional reaction to cancer diagnosis and rehabilitation opportunities
Ignoring cancer patient’s emotional problems affects not only the quality of patient’s healing, his peace of mind 

and psychological comfort but the success of the specially conducted therapy as well. The article reveals the results of 
the 1805 patient’s psychological examination. Various ways of psychotherapeutic help are analyzed and the results of 
conducted therapy are presented. 

Key words: mental status, muscle relaxation, rational psychotherapy, behavioral psychotherapy, life quality

Резюме. Эмоциональный ответ на диагноз рака и возможности реабилитации
Игнорирование эмоциональных проблем больного ставит под сомнение не только его психологическое 

равновесие и душевный комфорт, но и успех проводимого специального лечения. В статье представлены данные 
психологического обследования 1805 больных. Рассматриваются различные формы психотерапевтической помо-
щи и анализируются полученные результаты. 

Ключевые слова: психический статус, мышечное расслабление, рациональная психотерапия, поведенческая 
психотерапия, качество жизни   

Introducere
În ultimul timp, datorită succeselor obţinute în 

tratamentul cancerului, s-au schimbat şi obiectivele 
sociale, referitor la esenţa maladiei canceroase şi po-
sibilităţile tratamentului. Cu scopul diagnosticării la 
timp a unui proces tumoral, tot mai mulţi pacienţi se 
adresează pentru un consult medical sau o examina-
re profi lactică la oncolog din propria iniţiativă. S-a 

schimbat şi tactica medicilor, majoritatea din ei direct 
şi clar comunică diagnosticul de cancer şi explică po-
sibilităţile tratamentului specifi c.

Şi totuşi, diagnosticul de cancer rămâne unul din 
cele mai severe, cele mai excesive stresori care există 
în viaţă. Afl ându-se în faţa unui pericol vital, omul 
este cuprins de frică şi disperare, apare incapacitatea, 
neputinţa şi sentimentul „pecetei”.
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Cea mai încordată şi cea mai traumatizantă din 
punct de vedere psihologic este etapa de diagnostic, 
când bolnavul prima dată se întâlneşte cu faptul unui 
suspiciu sau a prezenţei unei maladii canceroase şi 
necesităţii de a da acordul la tratament specifi c.

Situaţia unei maladii somatice grave, nesiguran-
ţa prognosticului, neliniştea, frica creează premizele 
unui stres emoţional sever.

Ignorarea, neglijarea problemelor emoţionale ale 
pacientului pun la cumpănă nu numai echilibrul su-
fl etesc şi calitatea vieţii, dar şi reuşita tratamentului 
specifi c, deoarece stresul retrăit prezintă un factor 
adjunct în crearea unei insufi cienţe imunodefi citare 
secundare. Încordarea, depresia, frica pot spori posi-
bilitatea evoluţiei nefavorabile a bolii, micşora efi ca-
citatea tratamentului şi provoca metastazarea.

Scopul lucrării
Elaborarea unui program de reabilitare psihologi-

că pentru fi ecare bolnav.
Metode de cercetare
Analiza acuzelor şi anamneza, discuţie orientată, 

scala de anxietate Hamilton, test de depresie Beck, 
determinarea nivelului controlului subiectiv.

Timp de mai mulţi ani în Institutul Oncologic se 
realizează asistenţa psihologică a bolnavilor, scopul 
căreia constă în diagnosticul stării psihice şi elaborării 
unui program individual de reabilitare psihologică.

Pe parcursul anilor 2008-2012 au fost consultaţi 
şi au primit tratament de reabilitare 1805 pacienţi.

Toţi bolnavii examinaţi sufereau de cancer (can-
cerul glandei mamare, gastric, organelor genitale, pul-
monar ş.a.) şi se afl au la diferite etape de tratament.

În cazul când tulburările emoţionale aveau o in-
tensitate moderată sau severă de exprimare (1350 de 
pacienţi) cea mai efi cientă abordare terapeutică a tul-
burării psihoemoţionale a fost cea mixtă: psihofarma-
cologie – psihoterapie.

Caracterul tratamentului farmacoterapic s-a de-
terminat în raport cu predominarea componentului de 
depresie sau anxietate în structura sindromului.

Într-un număr neînsemnat de cazuri, când tulbură-
rile prezente atingeau o intensitate maximă de exprima-
re, bolnavilor li se recomanda consultaţia psihiatrului.

Ceilalţi pacienţi, la care tulburările afective au avut 
o intensitate uşoară de exprimare, au primit doar trata-
ment psihoterapic. Au fost folosite mai multe tipuri de 
psihoterapie dintre care menţionăm: terapia coguitiv 
– comportamentală, sugestivă, de relaxare, familială. 
Caracterul tratamentului psihoterapic s-a determinat 
în dependenţă de acuzele pacientului, particularită-
ţile individuale, tipul caracterului, nivelul de educa-
ţie, caracterul situaţiei familiale ş.a. Aceeaşi tactică 
s-a aplicat şi atunci când asistenţa psihologică s-a 
acordat cu scopul profi laxiei reacţiilor psihogene.

Psihoterapia sugestivă prevedea câteva variante 
în raport de starea bolnavului (caracterul acuzeler, 
prezenţa durerii) şi, s-a efectuat atât individual, cât şi 
în grup. Psihoterapia sugestivă presupune neapărat şi 
aplicarea unor tehnici speciale, orientate la relaxarea 
musculară.

Noţiunea de încordare presupune atât o încordare 
fi zică, cât şi un disconfort muscular. Orice om, ori-
ce organism reacţionează la stimuli externi ca un tot 
întreg: reacţionează şi muşchii, şi nervii şi corespun-
zător încordarea este un disconfort al întregului orga-
nism: şi a sufl etului şi a corpului. Atât timp, cât este 
prezentă o încordare neadecvată, exagerată fi zică, atât 
timp organismul nu poate atinge şi un echilibru su-
fl etesc. În caz de frică, fobie, neapărat e prezentă şi o 
încordare musculară. Dacă nu este nici un pericol, lip-
seşte şi încordarea fi zică. Această afi rmaţie este ade-
vărată şi în sens opus. Dacă omul este absolut relaxat, 
el neapărat va fi  liniştit. Persoana absolut relaxată nu 
poate suferi de frică sau fobie. Frica va apărea numai 
după ce a apărut încordarea musculară.

Programul nostru de reabilitare a inclus metode 
standardizate de relaxare musculară, ce a permis di-
minuarea unei game întregi de emoţii negative.

După cum s-a menţionat, tratamentul psihoterapic 
a inclus şi psihoterapie cognitiv-comportamentală, 
care urmăreşte creşterea complianţei la tratament pe 
termen lung. Erorile cognitive, prezente la bolnavi, au 
fost modifi cate prin strategii specifi ce expuse pacien-
tului. Bolnavilor li s-au propus tehnici concrete, care 
îi ajutau să identifi ce şi să testeze cogniţiile negative 
şi să le înlocuiască cu scheme mai fl exibile.

În discuţii cu pacientul e necesar de comunicat, 
că situaţia nu este uşoară, însă nu este nimic catas-
trofal. Brusc s-a schimbat situaţia socială în care se 
afl ă bolnavul. Va fi  nevoie de timp pentru a se adapta 
la împrejurări noi, posibil pentru un anumit timp e 
necesar de schimbat planurile proprii, de realizat alte 
scopuri, de analizat valorile vieţii la etapa actuală, 
priorităţile, de studiat şi de însuşit ceva nou în viaţă. 
Aceasta înseamnă a schimba obiectivele, concepţiile 
proprii şi paralel comportamentul în conformitate cu 
schimbarea situaţiei sociale, împrejurărilor.

Este foarte important ca bolnavul să nu fi e domi-
nat de propriile fobii. Frica nu-i va da posibilitatea 
să analizeze, să aprecieze corect situaţia. Automat va 
prognoza în viitor aceea de ce are frică: bolile, in-
succesul, pericolul. Prognosticul negativ va duce la 
apariţia unui sentiment de nesiguranţă, lipsei de stabi-
litate, frica va creşte şi va provoca neuroza.

Trebuie de comunicat bolnavului, că în viaţă în-
totdeauna există lucruri pe care e posibil şi necesar 
să te bazezi, lucruri esenţiale şi temeinice. Viaţa în-
totdeauna oferă posibilitatea de a merge înainte şi e 
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incorect a neglija acest fapt. Viitorul încă nu există şi, 
nimeni nu ştie care va fi , dar există prezentul şi posi-
bilitatea de a face ceva important şi însemnat pentru 
persoana proprie.

E indispensabil ca bolnavul să înţeleagă, că în si-
tuaţia în care el se afl ă, mult depinde de acţiunile şi 
deciziile lui proprii şi să-şi asume responsabilitatea 
pentru realizarea acestor decizii în viaţă. Văzând pe 
parcurs, că problemele se rezolvă, iar greutăţile se de-
păşesc bolnavul capătă încrederea în sine, apare un 
sentiment de stabilitate şi suport psihologic, suport 
real, bazat pe capacităţile proprii. Şi aceasta datorită 
faptului că a fost posibil de analizat liniştit şi adec-
vat situaţia, de luat decizii şi de acţionat, de realizat 
aceste decizii în viaţă, evadând din captivitatea fricii 
şi a panicii. Orice om are resurse şi rezerve proprii. 
Bolnavul are nevoie de recomandări simple şi clare 
pentru a-şi putea folosi resursele interne.

Concluzii
Tratamentul acordat cu aplicarea maximală a po-

sibilităţilor de profi laxie psihologică a adus la scă-
derea expresiei  reacţiilor observate, a tulburărilor 
afective prezente, la diminuarea suferinţelor. În majo-
ritatea cazurilor analizate a scăzut încordarea psihică, 
somnul a devenit mai liniştit, mai odihnitor, reacţiile 
psihologice ale pacienţilor au căpătat o formă mai 
adecvată.

Normalizarea statusului psihic, corecţia la timp a 

dereglărilor psihogene a permis efectuarea tratamen-
tului planifi cat, în volum deplin şi cu o efi cacitate mai 
înaltă. S-a constatat un obiectiv pozitiv şi o atitudine 
mai raţională a bolnavilor faţă de tratamentul specifi c.

Tratamentul acordat a contribuit la elaborarea 
unui sistem activ de protecţie  psihologică şi a permis 
ameliorarea calităţii vieţii. Doar calitatea vieţii este o 
problemă nu atât materială, cât psihologică. Cauzele 
suferinţei nu sunt atât evenimentele şi neplăcerile ce 
vin din exterior, cât propria stare emoţională – încor-
darea psihică, fobiile, depresia, tulburările de somn şi 
o serie de boli psihosomatice cauza cărora e factorul 
„psihologic”.
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IN MEMORIAM  ACADEMICIAN VASILE ANESTIADI

La vârsta de 86 de ani a plecat din viaţă academi-
cianul Vasile Anestiadi, patriarhul medicinii, savant 
de talie mondială, personalitate publică, promotor al 
valorilor culturale autohtone şi internaţionale.

Vasile Anestiadi(s), fi ul lui Christoforos – des-
cendent din elinii Bosforului şi Athenei, s-a născut 
la 4 mai 1928 la Sărătenii Vechi, Orhei. Pe parcur-
sul anilor, graţie calităţilor native şi muncii asidue, 
a devenit specialist în morfologie, patologie, patobi-
ologie, angiologie, biogerontologie, a cucerit treaptă 
cu treaptă gradele de doctor (1955) şi doctor habilitat 
în medicină (1963), titlul ştiinţifi co-didactic de pro-
fesor universitar (1964), ulterior titlurile ştiinţifi ce de 
membru corespondent şi membru titular al Academiei 
de Ştiinţe a Moldovei, fi ind evaluat şi recomandat de 
secţiile de profi l ale Academiei de Ştiinţe din URSS 
în 1965 şi 1972.

A absolvit cu menţiune Institutul de Stat de Me-
dicină din Chişinău (1951), doctorantura (1954) şi 
stagiul World Health Organisation – Modern Metho-
dology for Teachers of Medicine (1978, London).

Din 1955 îşi leagă destinul de Institutul de Stat de 
Medicină din Chişinău, unde evoluează în  ascensiu-
ne de la asistent (1961 – 1963) până la rector (1963 
– 1986) şi preşedinte al Consiliului rectorilor din Re-
publica Moldova. Datorită activităţii organizatorice 
perseverente desfăşurate de V.Anestiadi Institutul de 
Medicină, în prezent Universitatea de Stat de Medi-
cină şi Farmacie  “Nicolae Testemiţanu”, devine una 
din cele mai prestigioase centre medicale moderne 
din fosta Uniune Sovietică.

La recomandarea celebrului savant elino-american 
Paris Constantinides, fondează în cadrul Academiei de 
Ştiinţe a Republicii Moldova Laboratorul de Patobio-
logie (1986), ulterior Centrul Ştiinţifi c de Patobiologie 

şi Patologie, unde a activat până la ultima minută în 
funcţia de director. Concomitent a fost membru al Pre-
zidiului AŞM (1990-1995), preşedinte al Consiliului 
pentru Etică în Cercetare al AŞM (2006).

Cercetările fundamentale, efectuate de savantul 
Vasile Anestiadi s-au încununat cu elaborarea teori-
ei aterosclerozei incipiente. Introducerea noţiunilor 
fundamentale noi, precum Injury, Preatherosclerosis, 
Pathomorphosis, Immunoinfl ammation, Synergism, 
depistarea fazelor precoce ale aterosclerozei constitu-
ie o descoperire fundamentală, de impact, o reorien-
tare ştiinţifi că de perspectivă.

Prezidiul Academiei de Ştiinţe Medicale a Fede-
raţiei Ruse, prin hotărârea nr. 72 din 28.03.2007, a 
apreciat proiectul strategic mondial “Ecopathomor-
phosis of Atherosclerosis, Pathobiology and Aging” 
(1990-2015), realizat de profesorul Vasile Anestiadi 
drept cea mai bună contribuţie în imunomorfologia 
aterosclerozei.

Volumul „Pathomorphosis of Atherosclero-
sis” a fost înregistrat de AKAΔHMIA AΘHNΩN la 
31.10.2008 ca piesă de patrimoniu nr. 1321174, iar 
ecobioremediul FP – EA, recent obţinut, care inhibă 
ateroscleroza, reduce riscul cardiovascular, se înca-
drează optimal în imperativul mondial W-17 Novel 
Anti-Atherosclerosis treatment strategies. Altă lucra-
re monografi că “Aterogeneza aspecte patobiologice” 
a fost apreciată de Prezidiul Academiei Medicale 
Ruse cu premiul academicianului A.I.Strukov ca cea 
mai valoroasă lucrare în acest domeniu.

Rezultatele investigaţiilor sunt expuse în circa 700 
de publicaţii: reviste de profi l, surse de circuit inter-
naţional; diverse monografi i: Aтероcклероз артерий 
(1976), Атеросклероз и эластика артерий (1970), 
Энзимы артерий и атеросклероз (1973), Морфо-
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генез атеросклероза (1982), Ультраструктурные 
основы атеросклероза артерий (1983), Повреж-
денный кардиомиоцит (1991), Начинающийся ате-
росклероз (1991), Атерогенез и иммунное воспа-
ление (1997), Атерогенез (аспекты патoбиологии) 
(2001), Atherosclerosis and Diabetes (2006), Patho-
morphosis of Atherosclerosis (2008), Atherosclerosis 
and Aging (2013).

În calitate de raportor, coordonator, membru al 
comitetelor organizatorice, preşedinte, copreşedinte, 
academicianul Vasile Anestiadi a reprezentat cu dem-
nitate Republica Moldova la foruri ştiinţifi ce europe-
ne şi mondiale la Moscova, Sankt Petersburg, Tokyo, 
Kiev, Valencia, Washington, Helsingor, Nice, Ber-
lin, Roma, Bucureşti, Praga, Paris, Istanbul, Lisboa, 
Montreal, Atena, Florenţa etc.

Ca savant recunoscut mondial devine exponent 
al International Academy of Pathology (Paris, 1980); 
membru de onoare al Asociaţiei de Gerontologie şi 
Geriatrie din România (1998); Senior Societas Patho-
logorum Europac (Berlin, 2001); membru al Interna-
tional Union of Angiology (Tokyo, 2001); membru de 
onoare al Academiei de Ştiinţe Medicale din România 
(2002); membru al Consiliului Ştiinţifi c al Societăţii 
de Gerontologie şi Geriatrie din Euro-Asia (Mosco-
va, 2005); membru al European Society of Pathology 
(Paris, 2005); membru Editorial board of Romanian 
Journal of Morphology and Embryology (2005) şi 
Архив патологии (Moscova, 2012).

Activează, de asemenea, în rol de Preşedinte al 
Consiliului Societăţii Medicale din Republica Mol-
dova, al Societăţilor: Ştiinţă (mun. Chişinău), de Pa-
tologie, Cardiologie, Gerontologie; Membru al Cole-
giului Ministerului Sănătăţii; Vicepreşedinte al socie-
tăţii Irlanda-URSS; membru al Prezidiului Academiei 
de Ştiinţe a Moldovei.

În funcţia de rector al Institutului de Stat de Me-
dicină din Chişinău, în decurs de aproape un sfert de 
secol, a organizat instruirea a circa 20000 de medici 
generalişti, pediatri, igienişti, stomatologi, farmacişti 
etc., care s-au afi rmat ca excelenţi profesionişti, du-
când faima Alma Mater peste hotare.

Vasile Anestiadi a format o vastă pleiadă  de sa-
vanţi  şi profesionişti în biomedicină. Discipolii săi au 
devenit profesori, titulari de catedre, conducători de 
laboratoare şi instituţii fundamentale.

Ca preşedinte al Consiliului rectorilor Universită-
ţilor din Republica Moldova (1977-1986), profesorul 
Vasile Anestiadi a implementat metodologia didacti-
cii universitare moderne, a argumentat organizarea şi 
construcţia sanatoriilor şi preventoriilor pentru stu-
denţi, a centrelor-model de odihnă şi sport pentru stu-
denţi şi profesori, a cluburilor de estetică etc.

În calitate de deputat şi preşedinte al Comisiei 

pentru ocrotirea sănătăţii, cultura fi zică şi asistenţă 
socială a Sovietului Suprem al RSSM, a contribuit 
substanţial la dezvoltarea Medicinii, Ştiinţei şi Edu-
caţiei în republică, a pledat şi a ofi cializat fondarea 
Institutului de Cardiologie la 20.10.1985.

În perioada exercitării obligaţiunilor de membru 
al Executivului municipiului Chişinău a solicitat şi 
obţinut 105 hectare de teren, unde a fost construit un 
campus al Universităţii de Medicină cu centre, insti-
tute, clinici şi infrastructura adecvată.

În cele mai vitrege timpuri, a salvat de la devas-
tare biserica „Sf. Nicolae” din Chişinău şi de la o 
totală ruinare şi dispariţie legendara Mănăstire a lui 
Mihalcea Hâncu. Prin hotărârea CC al RSSM de la 
11.07.1978, la iniţiativa şi insistenţa rectorului Vasile 
Anestiadi mănăstirea a fost trecută sub patronajul In-
stitutului de Stat de Medicină din Chişinău. Timp de 
opt ani, colectivitatea studenţească a muncit cu abne-
gaţie şi a reînviat sfântul lăcaş.

Pentru merite deosebite şi contribuţie remarcabi-
lă la dezvoltarea ştiinţei mediciniste, învăţământului 
superior medical şi farmaceutic, precum şi asigurarea 
sistemului naţional de sănătate cu cadre medicale şi 
farmaceutice de înaltă competenţă, domnului Vasile 
Anestiadi i s-a acordat ordinul Drapelul Roşu de Mun-
că (1961, 1976); Insigna de Onoare (1971); Premiul de 
Stat (1977); ordinul Prietenia popoarelor (1981); Glo-
ria Muncii (1996); Ordinul Republicii (2005); medalia  
S.I.Vavilov (1976); medalia 50 de ani de la Victorie 
(Ierusalim, 1999); Golden Fortune of  International 
Academic Rating of popularity; medalia Dimitrie Can-
temir (2003); 60 de ani ai AŞM (2006); Георгиевская 
медаль. Честь. Слава. Труд. IV степень № 420 
(2003, Kiev); Rector de Onoare al Alma Mater (2008); 
Cetăţean de Onoare al Baştinei (2011).

Şi una din multele virtuţi caracteristice ale aca-
demicianului Anestiadi  a fost aspiraţia sa privind 
supravieţuirea spiritului poporului prin competenţă, 
ştiinţă, fertilitate sufl etească. Spectrul atât de larg al 
activităţii sale se combina perfect cu o poziţie socială 
principială de adevărat patriot al neamului nostru, cu 
dragostea de cultură, limba şi istoria  plaiului natal, 
tendinţa de a altoi neîncetat această dragoste genera-
ţiei tinere.

Dumnezeu să-l odihnească în pace. Iar noi să-i 
cinstim memoria.

Ababii Ion,  rector al Universităţii de Medicină şi 
Farmacie  Nicolae Testemiţanu, academician al AŞM; 

Groppa Stanislav, academician coordonator al 
Secţiei  Ştiinţe Medicale  a AŞM, 

academician al AŞM.
Eremia Zota, membru corespondent al AŞM 

profesor universitar.
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