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Gheorghe Manolache. Jubileul
chirurgiei cardiovasculare din
Republica Moldova.

Vasile Anestiadis, Andrei Mun-
teanu. Angiogeneza placilor ate-
rosclerotice la pacientii cu sin-
drom metabolic.

Vitalie Moscalu, Aureliu Ba-
tranac, Gheorghe Manolache,
Viadislav Morozan,  Sergiu
Barnaciuc, Vitalie V. Moscalu,
Ion Esanu, Nelea Ghicavii, Iu-
rie Guzgan. Principiile fiziologi-
ce 1n corectia reconstructiva a
valvulopatiilor aortice.

Eduard Cheptanaru, Liviu Ma-
niuc, Oleg Repin, Vasile Corcea,
llona Cucu, Oxana Maliga, Du-
mitru Frunze, Vitalie Moscalu.
Rezultate precoce postoperatorii
dupa ingustarea arterei pulmona-
re.

Liliana Simionov. Impactul tra-
tamentului cu nebivolol asupra
markerilor stresului oxidativ si
statutului antioxidant la pacientii
supusi interventiei coronariene
percutane cu implant de stent.

Carolina Dumanschi, Liliana
Simionov. Efectul statinelor asu-
pra oxidului nitric in perioada
precoce si tardivd dupad angio-
plastia coronariana.

Oleg Repin, Liviu Maniuc, Vasi-
le Corcea, Eduard Cheptanaru,
Panfilii Strimbopol, Dumitru
Frunze, Oxana Maliga. Stenoza
aorticd supravalvulard congeni-
tald: Rezultatele tratamentului
chirurgical.

CUPRINS

DATE IMPORTANTE

Mamnonaxke Teopze. OOuneii
KapJHOBACKYJSIPHOH ~XUPYpPTUU
Pecny6nuku Mongosa.

STUDII SI SINTEZE

Anecmuadouc Bacunuit, Myn-
many Anodpeii. AHTnoreHes are-
POCKIEPOTHYECKHX OJSIIeK Y
MalKUEeHTOB C MeTaboIMuecKuM
CHUHIPOMOM.

Mockany Bumanuii, Bampuoi-
naxk Aypenuy, Manonaxe I'eop-
2e, Mopo3zan Bnaoucnae, bap-
nautox Cepeeii, Mockany Bu-
manuit, Emany Homn, I'uxagwtii
Honsa, I'yzean KOpuii. dusnoro-
TUYECKHE TPUHIUIBI B PEKOH-
CTPYKTUBHOW KOPPEKIHMH TIOPO-
KOB a0pPTaIBHOTO KJIATIaHa.

Kenmanapy 3Soyapo, Maniok
Jueuy, Penun Onez, Kopua
Bacnuu, Kyky Hnona, Manwviza
Oxkcana, @pynsze /{ymumpy, Mo-
ckany Bumanue. Pannue nociue-
OIlepaTHUBHBIE PE3YIbTATHI MOCIIE
CYXXEHHUS JIETOYHOM apTepuH.

Cumuonoe Jlunuana. Bo3zneii-
CTBHE JICUECHMS] HEOMBOJIOIOM Ha
MapKepbl OKUCIUTEITHHOTO CTPEC-
ca U aHTHOKCHJIAHTHOTO CTaryca
y MalrecHTOB, HOI[BepI‘aIOHII/IXCSI
YPECKOKHOW KOPOHAPOIUIACTHKE
C UMIIAHTAIlMe CTeHTA.

/ymancku Kaponuna, Cumuo-
Hnoeé Jlunuana. Dddexr craru-
HOB Ha OKHCh a30Ta B paHHUE
WIN TO30HHE TEPUOIBl IOCIe
KOPOHApHOH aHTMOIIACTUKU.

Penun Onez, Maniok Jlusuy,
Kopua Bacune, Kenmanapy
doyapo, Cmpeimoonon Ilangu-
auit, @pynsze [Jymumpy. Bpox-
JICHHBIM HaJKJanaHHBIA CTEHO3
aoptel: Pesynbrarel xupypruue-
CKOTO JICUCHHUS.

Gheorghe Manolache. Jubilee
of cardiac surgery in Republic
of Moldova.

Vasile  Anestiadis, Andprei
Munteanu. Angiogenesis of
atherosclerotic plaques in pati-
ents with metabolic syndrome.

Vitalie Moscalu, Aureliu Ba-
tranac, Gheorghe Manolache,
Viadislav Morozan, Sergiu Bar-
naciuc, Vitalie V. Moscalu, Ion
Esanu, Nelea Ghicavii, Iurie
Guzgan. Physiological princi-
ples of reconstructive correction
in aortic valvulopathies.

Eduard  Cheptanaru, Liviu
Maniuc, Oleg Repin, Vasile
Corcea, Ilona Cucu, Oxana

Maliga, Dumitru Frunze, Vitalie
Moscalu. Early postoperative
results after pulmonary artery
constriction.

Liliana Simionov. The impact
of treatment with nebivolol on
oxidative stress markers and
antioxidant status in patients
undergoing percutaneous coro-
nary intervention with stent
implantation.

Carolina Dumanschi, Liliana
Simionov. Effect of statins on ni-
tric oxide in early and late period
following coronary angioplasty.

Oleg Repin, Liviu Maniuc, Vasi-
le Corcea, Eduard Cheptanaru,
Panfilii Strimbopol, Dumitru
Frunze, Oxana Maliga. Conge-
nital supravalvular aortic steno-
sis: Surgical autcomes.
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Eugeniu Varlan, Liviu Maniuc,
Iurie Guzgan, Pavel Bors, Du-
mitru Tirita, Aureliu Batrdnac.
Strategia reducerii utilizarii com-
ponentelor sanguine 1n chirurgia
cardiacd cu circulatia extracor-
porald la copiii cu greutatea mai
mica de 10 kg.

Gheorghe Manolache, Vitalie
Moscalu, Sergiu Barnaciuc,
Vladislav Morozan, Grigorie
Turcanu, Vitalie V. Moscalu,
Olga Cugnir, Iurie Guzgan, Ne-
lea Ghicavii, Aureliu Batrdnac.
Diagnosticul si tratamentul chi-
rurgical al tumorilor cardiace.

Doriana Cojocaru. Sindrom
de disfunctie multipld de organ
(MODS) declansat de sindro-
mul de detresa respiratorie acuta
(ARDS) de origine primara.

Victor Cojocaru, Viorica Cos-
pormac, Doriana Cojocaru.

Buvipnan  Eyycenuy, Mantox
Jueuy, I'yzean HOpuii, bopw
Ilagen, Toipviya Jymumpy, ba-
mpuinak  Aypenuy. Crparerus
MO0 COKpAIEHUIO HCII0JIb30Ba-
HUSI KOMIIOHEHTOB KPOBH B Kap-
JIUOXUPYPTUU ¢ UCKYCCTBCHHBIM
KpoBooOpalieHneM y JeTel c
Maccoit Tena menee 10 kr.

Manonaxe I'eopze, Mockany
Bumanuii, bapnautok Cepeeil,
Mopo3zan Bnaoucnas, Lypxany
Tpucope, Mockany Bumanui
Bumanuii, Kywinup Onea, Iy3-
2an FOpuii, I'uxaewvuii Hona, ba-
mpuinaxk Aypenuy. Jlnarnoctuka
U XUPYpPru4ecKoe JEeUCHUE OIy-
XoneH cepaua.

Koorcoxapy /lopuana. Cunnpom
MOJTUOPTaHHON JTUCHYHKIIAN
(CIIO[)  crmpoBoIMpPOBaHHBII
OCTPBIM PECHUPATOPHBIM JIUC-
TPECC CUHAPOMOM TEPBUYHOIO
MIPOUCXOXKICHUSI.

Koscoxkapy Buxmop, Kownop-
mak Buopuka, Koxcokapy /lo-

Sindromul disfunctiei multiple puana. Cunapom monuopranaoit

de organe in contextul distrofii-
lor hepatice acute a gravidelor.

Aurel Bodiu, Inga Cusnir, Edu-
ard Eftodiev. Rezultatele trata-
mentului chirurgical prin aplica-
rea fuziunii intervertebrale trans-
foraminale 1n cadrul sindromului
de esec al chirurgiei lombare.

Aurel Bodiu, Inga Cusnir, Edu-
ard Eftodiev. Diagnosticul si tra-
tamentul operator al pacientilor
cu sindrom de esec al chirurgiei
lombare cauzat de recidiva de
hernie discala ipsilaterala.

Alexandru Toma, Nicolae Gla-
dun, Ion Balica, Igor Maxim,
Sergiu Ungureanu, Teofil lusco,
Sergiu Rusu, Viadimir Sili, Gri-
gore Tara, Tatiana Toma, Ion
Florea. Diverticulii esofagieni.
Management contemporan.

HEJIOCTATOYHOCTH B KOHTEKCTE
ocTpoi aucTpodun medeHu Oe-
PEMEHHBIX KCHIIUH.

boow Aypen, Kywnup Hnea,
Eg¢mooues Eodyapo. Pesynbrarsl
XUPYPrUUECKOro JieueHHus OOib-
HBIX C IOCTIUCKIKTOMHUYECKUM
CHHIPOMOM C HCHOJIb30BaHHUEM
TpaHc(OpaMHUHAIBHOTO  TOsIC-
HUYHOTO MEKTEJIOBOTO CIOH/U-
noxaesa (TLIF).

boorw Aypen, Kywnup Hnea,
E¢moouese Eodyapo. Taxtuka
XUPYPTHUECKOTO JICUCHUS PeIn-
JIMBOB TPBIXK MEKITO3BOHKOBBIX
JTUCKOB Ha MOSICHUYHOM YPOBHE.

Toma Anekcanopy, I'naoyn Hu-
konan, banuxa Hon, Makcum
Heopv, Yueypany Cepoicuy,
Hycko Teogpun, Pycy Cepoicuy,
Coinu Bnaoumup, Iapa Ipu-
2opuit, Toma Tamusana, @nopsa
Hon. JIUBEpTUKYIBl MUIIEBOAA.
CoBpeMEHHBII MEHEIKMEHT.

Eugeniu Virlan, Liviu
Maniuc, lurie Guzgan, Pavel
Bors, Dumitru Tirita, Aureliu
Batrdnac. Strategy to minimize
the usage of blood during
cardiopulmonary bypass in kids
weighing less then 10 kg.

Gheorghe Manolache, Vitalie
Moscalu, Sergiu Barnaciuc,
Vladislav Morozan, Grigorie
Turcanu, Vitalie V. Moscalu,
Olga Cugnir, Iurie Guzgan, Ne-
lea Ghicavii, Aureliu Batrdnac.
Diagnostics and surgical treat-
ment of cardiac tumors.

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

Victor Cojocaru, Viorica
Cospormac, Doriana Cojocaru.
Multiple  organ  dysfunction
syndrome in the context of acute
liver dystrophy of pregnant
women.

Aurel Bodiu, Inga Cusnir, Edu-
ard Eftodiev. Results of repea-
ted surgical treatment in failed
back surgery using transforami-
nal lumbar interbody fusion.

Aurel Bodiu, Inga Cusnir, Edu-
ard Eftodiev. Diagnostic and
operative treatment of recurrent
lumbar disc herniation in failed
back surgery syndrome.

Alexandru Toma, Nicolae Gla-
dun, Ion Balica, Igor Maxim,
Sergiu Ungureanu, Teofil lusco,
Sergiu Rusu, Viadimir Sili, Gri-
gore Tara, Tatiana Toma, Ion
Florea. Esophageal diverticula.
The contemporary management.
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Sergiu Ungureanu. Esofagul
Barrett — managementul contem-
poran.

Nicolae Gladun, Sergiu Ungu-
reanu, Alexei Vascan, Serghei
Grati. Tratamentul herniilor in-
ghinale printr-un singur port prin
metoda laparoscopica total ex-
traperitoneald (LESS-TEP Single
Port).

Igor Maxim, Veronica Gonta,

Elena Mornealo. Diagnosticul ponuxka,

citologic preoperator veriga pri-
mara In aprecierea conduitei te-
rapeutice in patologia nodulara
tiroidiana.

Roman Bodrug, Angela Peltec,
Inga Bodrug, Renata Zgircu.
Extractia endoscopica a tricho-
bezoarului gigantic.

Angela Peltec, Andrian Hoti-
neanu, Vlad Brasoveanu, Gri-
gorii Ivancov, Natalia Taran,
Elena Moraru, Victor Cojocari,
Andrei  Munteanu, Vladimir
Hotineanu. Cum stenoza hepa-
tica non-alcoolica a grefei influ-
enteazd securitatea donatorului
dupa transplant hepatic de la do-
nator viu.

Anatolie Pancenco, Elena Tin-
tiuc. Rezultatele studiului satis-
factiei pacientilor ca indicatori
determinanti ai calitdtii servicii-
lor stomatologice prestate popu-
latiei.

Aglaia Lobcenco, Nicolae Frun-
ze. Unele apreciative privind
aplicarea combinata a solutiei de
Normatin 0,5% si Bestoxol 4%
pentru tratamentul bolnavilor de
glaucom cu unghi deschis.

Aglaia Lobcenco, Vera Lupagco,
Nicolae Frunze. Drenajul ,,Gla-
utex” in chirurgia glaucomului
neovascular si recidivant.

Yueypany Cepowcuy. CoBpeMeH-
HBIW TIOIXOJT B JICUCHUH ITUIIICBO-
na bapperra.

I'naoyn  Hukonaii, Yuzyps-
Hy Cepeeii, Backan Anex-
ceii, I'pamu Cepeeii. Xupyp-
THYECKOE  JICYEHUE  IAaXOBOU
TPBDKA  4Yepe3  yMOWJIHKab-
HBIH MOHOJOCTYIl TOTaJbHO-
9KCTPANEPUTOHECATBHON BHJIEO-
JIarapoOCKOMMYECKON METOIUKOMN
(LESS-TEP Single Port).

Maxcum Heopv, Ionuya Be-
Mopnano  Enena.
[IpenonepaniioHHOE ITUTOJNIOTH-
YECKOE UCCIIEI0BAHUE IIPU OLCH-
Ke JIe4eOHOI TaKTUKH B y3JI0BOH
MaToOJIOTUU IIUTOBHUJIHOW JKele-
3BL.

boopyz Poman, Ilenmex Anice-
aa, boopyz Hnea, 32upky Pena-
ma. IHIOCKOIIEYECKOE YIaIecHHE
TUTAHTCKOTO TpUXo0e3yapa.

Ilenmek Amuorcena, Xomunauy
Anopuan, bpawoeany Bnao,
Heankoe Ipucpuit, Tapan Ha-
manus, Mopapy Enena, Kostco-
kapb Buxmop, Mynmany An-
opeit, Xomunsauny Bnaoumup.
Kak HeankoroiapHbI CcTEaTro3
TICUCHU BIUSCT HA OE30MTaCHOCTb
JIOHOpa IOCJIe Mepecaku Irede-
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tologice de carcinom.

Iananurwx Muxaun, Ilonwoos
Cepeeii. Hexotopble acIeKThl
B pa3pabotrke wmoxenu Harmwo-
HAJBHOH cUcTeMbI 3PPEeKTHBHO-
CTH MEIUIIMHCKUX YCIIYT.

baponua Auscena. Pezynsrarsl
JKCIIEPUMEHTA T1earorn4ecko-
ro Mogens o0pa3oBaHHS 310PO-
BOrO 00pasa >KM3HW MEIUIUH-
CKHX CecTep.

Hezaps Anamon, Ipexncou-
an Tyoop, Jlaspux Anexcan-
opy, bnaca-/lecnux Hamanus,
Jynawky-Bononmup @enuuus,
Hllopux I'abpuena. Iloxumnbie
JIOM WU MEIUKO-COLMaTbHbBIE
poOIeMBI.

DIVERSE

Yepuam Bukmop, /[lonckas
Anna, bvinoa Banepuii, Kow-
yyz  Hamanusa, Ilpenenuys
/Muana, KOpxy Kopnen, bpeza
Huana, Monyn Bukmopus, Ty3-
aykoe Ilempy, Jlucuya Hama-
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YeCKuX 3a00JIeBaHUI U ONTUMHU-
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ovipns, @opna Jlopena, /lapuii
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Hopyx Andpeii, Lviovipny An-
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Mapanowk Anexcandp, Ypexe
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Pa3paboTka HOBBIX METOJIOB KOM-
TUIEKCHOTO JIEUEHHs paka Clld-
3UCTON OOOJOYKM TOJIOCTH pTa
(mpenBapuTENbHBIE  PE3YIBTATHI
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Hoiikosa Hamanusa, UYepnuiii
Anamon, AHxoenee Hpauoa,
Bbozoanckas Huna, Kemenueo-
acu Huea, Kapaman Hpuna.
Oco0eHHOCTH aHTHOreHe3a B
pa3HI/I‘-IHBIX TUCTOJIOTHYCCKUX
THUIIaxX KapHI/IHOM.

Mihail  Palanciuc, Serghei
Poliudov. Some development
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of Health Services Efficiency
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Volontir, Gabriela Soric. The
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Valeriu Bilba, Natalia Cosciug,
Diana  Prepelita, Corneliu
Iurcu, Diana Brega, Victoria
Monul, Petru Tuzlucov, Natalia
Lisita, Virgil Ureche, Alexan-
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of the early cancer diagnosis and
the optimum way of the oncol-
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Adrian  Clipca,  Gheorghe
Tibirnd, Lorena Forna, Va-
lentina Darii, Vasile Ciorici,
Andrei Doruc, Andrei Tibirnd,
Constantin Clim, Rodica
Mindruta, Ivana Clipca, Cor-
neliu Cojocaru, Alexandru Ma-
randiuc, Viorel Ureche, Rodica
Tarnarutcaia. Elaboration of
new complex methods for treat-
ment of cancer of oral cavity
mucosa (preliminary results of
surgical treatment).

Natalia Doicov, Anatolie Cernii,
Iraida Iacovlev, Nina Bogdan-
scaia, Inga Chemencedji, Irina
Caraman. Peculiarities of angio-
genesis in various histological
types of carcinomas.
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Larisa Sofroni, Vasile Jovmir,
Diana Tcaciuc, Valentina Stra-
tan, Vitalie Ma- n
chidon, Elena Cudina, Alexan-
dru Cotrutd, Natalia Botnariuc,
Inga Chemencedji, Vadim Gher-
vas. Repere imuno-hormonale,
morfologice si imunochistochi-
mice Tn optimizarea tratamentu-
lui cancerului glandei mamare la
pacientele cu diabet zaharat.

Dumitru Sofroni, Lilian Gutu,
Nina Samet, Sergiu Rosca, Ve-
ronica Ciobanu, Roman Balan,
Irina Tripac, Neonila Casian,
Virgil Ureche, Valentina Stra-
tan, Valeriu Rudic, Aurelian
Gulea, Corina Cardaniuc, Eu-
gen Ancuta, Anton Emil. Tra-
tamentul complex al cancerului
cervical local-avansat asociat
terapiei imunomodulatoare cu
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Natalia Doicov, Iraida Iaco-
vlev, Nina Bogdanscaia, Inga
Chemencedji. Trasaturile morfo-
logice ale relatiilor epitelio-stro-
male 1in carcinomul pavimentos
al pielii.
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vici. Studierea particularitatilor
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tatelor tratamentului Leucemiei
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Victoria Monul. Tratamentul
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Ha, Cmpaman Banenmuna,
Maxuoon Bu-
manui, Kyouua Enena, Ko-
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Hamanva, Kemenueoscu Huea,
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(donoruyeckne M UMMYHOTH-
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auan, Kapoanwk Kopuna, An-
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KomrnexcHoe neueHne MecTHO-
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KM MaTK{ B acCCOITMAIINH C WM-
MYyHHBIM JeueHueM buoPom.

Hoiikoea Hamanusa, ZAkoenes

HUpauoa, bozoanckas Huna,
Kemenueoorcu  Hnea.  Mop-
(osornyeckue  OCOOCHHOCTH

BHHTCHI/Ia.HBHO-CTpOMaJIBHBIX
B3aMMOOTHOIIIEHUII B INIOCKO-
KIICTOYHOM paKe KOXHU.

I'naoviuu  Banenmuna, Kop-
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KIMHUKO-T€MaTOJNOTHYEKHX
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JedeHus: y OONBHBIX C OCTPBIM
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Mownyn Bukmopusa. AmOynarop-
HOE XMMHOTEpareBTUIECKoe Jie-
yeHue OONBHBIX C pacrnpocTpa-
HEHHBIM  HEMEJIKOKJIETOYHBIM
paKoM JIErKoro.

Larisa Sofroni, Vasile Jovmir,
Diana Tcaciuc, Valentina Stra-
tan, Vitalie Machi-
don, Elena Cudina, Alexandru
Cotruta, Natalia Botnariuc, Inga
Chemencedji, Vadim Ghervas.
Immuno-hormonal, morphologi-
cal and immunohistochemical
parameters while optimizing the
treatment of breast cancer in pa-
tients with diabetes mellitus.

Dumitru Sofroni, Lilian Gutu,
Nina Samet, Sergiu Rosca,
Veronica Ciobanu, Roman
Balan, Irina Tripac, Neonila
Casian, Virgil Ureche, Valentina
Stratan, Valeriu Rudic, Aurelian
Gulea, Corina Cardaniuc,
Eugen Ancuta, Anton Emil. The
complex treatment of locally-
advanced cervical cancer in
association with BioR immune
treatment.

Natalia Doicov, Iraida Iacov-
lev, Nina Bogdanscaia, Inga
Chemencedji.  Morphological
features of epithelial-stromal re-
lationships in squamous cell car-
cinoma of the skin.

Valentina Gladis, Ion Corci-
maru, Maria Robu Irina Plas-
chevici. Research of features
clinic-hematologic and results
of treatment of acute promyelo-
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ferent age.

Victoria Monul. Out-patient che-
motherapy for advanced non-—
small-cell lung cancer.
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Mihail Gavriliuc, Marian Ari-
on, Tatiana Plescan. Extravaza-
rea substantei de contrast (“spot
sign”) la Angiografie prin Com-
puter Tomografie in hemoragie
intracerebrala acutd primara.

Ciprian Levca, Porfirii Rusu,
Marcel Ciobanu, Sergiu Stepa,
Lidia Girleanu, Nicolai Pinzari,
Grigorii Clecicov, Octavian Pa-
trascu, Veaceslav Laur. Reabi-
litarea chirurgicald a pacientilor
oncoproctologi cu stome intesti-
nale temporar e.

Elena Bodnari. Influenta starii
psihologice a femeilor gravide 1n
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TI'agpunwoxk  Muxaun, Apu-
on Mapuan, Ilneckan Ta-
muana. DKCTpaBazamusi KOH-
TpacTHOro  BemiecTBa  (“spot
sign”) Ha KomnbrorepHo-
Tomorpaduueckoit AHrHorpa-
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HUH.

Jeexa Qunpuan, Pyccy Ilopgpu-
puii, Yooany Mapuen, Illme-
na Cepeen, T'vipnany Jluous,
Hvinzapy Huxonai, Kneuukos
Tpucopuii, Jlayp Bauecnaes. Xu-
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KOIIPOKTOJIOTHUECKUX OOJBHBIX
C BPEMECHHBIMU KHIICUYHBIMHU
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boonape Enena. Bnusnue nicu-
XOJIOTHUYECKOTO COCTOSTHUS Oepe-
MEHHBIX >KEHIIIUH Ha MOCIeTyI0-
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Pyccy Hopgupuii, Jlayp Bauec-
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JICUEHHUS KOJIOPEKTAIBHOIO paKa.

Kowiuyz Hamanus. Ilynza 7Kan-
Ha, IIpooan Jlunuana. SMonyio-
HaJIbHBIA OTBET HA JINATHO3 paka
1 BO3MOXKHOCTH peaOnITUTAITIH.

IN MEMORIAM

Ion Ababii, Stanislav Groppa.
Tlamsatu Axagemuka Bacuie
AHecTnaam.

Mihail Gavriliuc, Marian Arion,
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hemorrhage.
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DATE IMPORTANTE

JUBILEUL CHIRURGIEI CARDIOVASCULARE
DIN REPUBLICA MOLDOVA

Gheorghe Manolache, dr. in medicina, conferentiar, Departamentul chirurgie cardiaca IMSP
Spitalul Clinic Republican

Rezumat

In lucrare sunt prezentate succint etapele de fondare si dezvoltare a serviciului de chirurgie cardiaci in 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.

Pe3rome. FO0ueii kapauoBackyJasipHoii xupypruu Pecnydsinkn Mosgosa
B nmanHOI cTaTbe TpeicTaBICHBl OCHOBHBIC 3TAlbl OCHOBAHUS M Pa3BUTHS CEPACYHON Xupypruu B PecmyOmnmke

MongoBa.

Theodor Billroth in teatrul anatomic

in anul 1880 marele savant-chirurg cu renume
mondial Theodor Billroth (1829-1894; Viena) spu-
nea: ,,Chirurgul care doreste sa fie respectat de colegii
sdi nu va indrdzni niciodatd sa aplice vreo suturd pe
inima“. Insa, nu peste mult timp chirurgia cardiovas-

culara a devenit o disciplind separata, care se dezvolta
foarte vertiginos.

Realizarile stiintei medicale din prima jumatate
a secolului al XX-lea, inregistrate atat in sfera
disciplinelor Theodor Billroth in teatrul anatomic
fundamentale, cat si a celor clinice, au oferit posi-
bilitatea de a preciza diagnosticul morfofunctional
cu o corectie anatomica radicala In majoritatea pa-
tologiilor chirurgicale, printre care $i malformatiile
cardiace congenitale. Ca rezultat, in anul 1944 a fost
fundamentata o noud disciplina clinica — chirurgia
cardiovasculard. Prima anastomoza vasculara inter-
sistemica (intre arterele subclaviculara si pulmonara
stanga) a fost efectuata, la propunerea cardiologului
H.Taussig, in anul 1944, de catre chirurgul A. Bla-
lock, la un copil cu tetralogia Fallot. Mai apoi au
urmat o serie de incercari de a lichida defectul septal
interatrial pe inima lucranda (R. Cohn, 1946; Mur-
ray, 1948; Sondergaard, 1952; Crafoord, 1953), dar
fara succes.

Un eveniment important a fost inregistrat la 2 sep-
tembrie 1952, cand F.John Lewis de la universitatea
din Minnesota (SUA), pentru prima data a inchis cu
succes un defect septal atrial pe inima lucranda. Apoi
peste 8 luni, in anul 1953, John Gibbon, dupa o peri-
oada de studii experimentale de 20 de ani, a rezolvat
chirurgical 4 copii (prima operatie a fost efectuata la
6 mai), utilizand pentru prima oara circulatia extra-
corporald, cu un aparat realizat personal, dar numai
cu un caz de supravietuire a pacientului.
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Profesorul Nicolae Anestiadi

Intemeietorul chirurgiei cardiovasculare pe ini-
ma deschisd este recunoscut C.Walton Lillehei din
Minneapolis (SUA), care, in anul 1954, a realizat cu
succes o serie de operatii In malformatiile cardiace
congenitale la copil, folosind circulatia extracorpo-
reald Incrucisata de la parinte la copil (ulterior apli-
cand eficace aparatul de circulatie extracorporald).
Rezultatele sale au fost publicate pentru prima data
in 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, corectia chi-
rurgicald a malformatiilor cardiace congenitale a stat
la baza aparitiei chirurgiei cardiovasculare moderne.

C.W.Lillehei afirma ca personal cunoaste doar o
singura operatie, care se poate solda cu o mortalitate

De la stanga la dreapta: Gheorghe Musteata,
Valentin Vasiliev, Nicolae Anestiadi, Boris
Golea, Victor Pascariuc discuta un caz clinic

Profesorul Nicolae Anestiadi examineaza un pacient

de 200%, riscului egal pentru viatd fiind supus atat
copilul, cat si parintele, la circulatia sangvina a céruia
era unit copilul.

Un alt intemeietor al chirurgiei cardiovasculare
moderne, profesorul universitatii din Houston (SUA),
Denton A. Cooley, in anul 2000 constata: ,,chirurgia
cardiovasculara s-a dezvoltat atat de rapid, incat este
greu de crezut ca aceasta specialitate are doar o juma-
tate de secol”. Desi, de la prima operatie cu circulatie
extracorporeald au trecut numai 50 de ani (1954), reali-
zarile cardiochirurgiei sunt fantastice, datorita faptului
cd a capatat o vasta raspandire in toatd lumea, fiind nu-
mitd, pe bund dreptate, ,,regina tuturor chirurgiilor”.

in acest an aniversam 50 de ani de la fondarea pri-
mei sectii de chirurgie cardiovasculard in Republica
Moldova. La 2 februarie 1964 in locul sectiei de neu-
rologie a Spitalului Clinic Republican a fost deschisa

| sectia de chirurgie cardiovasculara cu
25 de paturi. A fost amenajatd o sala
de operatii si de servicii auxiliare:
cabinet de angiografie si cateterism
cardiac, salon cu un pat de terapie in-
tensiva, dotat cu monitor de inregis-
trare continud a electrocardiogramei
si semnalizare sonora.

Ideea de organizare a sectiei de
chirurgie cardiovasculard 1i apartine
regretatului profesor Nicolae Anestia-
di, seful catedrei Chirurgie facultativa
a Institutului de Stat de Medicina din
Chisinau, unul dintre cei mai de sea-
ma reprezentanti ai chirurgiei Moldo-
vei din secolul al XX-lea, cel care a
deschis portile chirurgiei moderne in
tara noastra.
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Colectivul de medici ai Centrului de Chirurgie a Inimii.

(De la stanga la dreapta, primul rand: Gheorghe Manolache, Vitalie Moscalu, Anatol Ciubotaru, Aureliu Batranac,
Leonid Chislaru; al doilea rand: Vladislav Morozan, Ilona Cucu, Nelea Ghicavii, Andrei Ureche, Oleg Repin, Serghei
Voitov, Vasile Sarbu, Liviu Maniuc, Vasile Corcea, Eduard Cheptanaru,

Serghei Manolache)

La 20 noiembrie 1961 (doar peste 7 ani dupd pri-  ani, iar pAna in anul 1963 a mai realizat 9 operatii pe
ma operatie cu circulatie extracorporala realizatd in  cord in cardiopatia valvulard reumatismald cu rezul-
SUA) profesorul Nicolae Anestiadi a efectuat cu suc-  tate bune (un singur deces).
ces prima comisurotomie mitrala unei paciente de 19 Profesorul Nicolae Anestiadi, personalitate sti-

Vizita in sectia Chirurgia viciilor cardiace dobandite (sef-departament Aureliu Batranac, conferentiarii
Gheorghe Manolache si Vitalie Moscalu)
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Colectivul actual de medici ai sectiei Chirurgia viciilor cardiace dobandite.
De la stanga la dreapta: Medic cardiolog: Olga Cusnir; Medici cardiochirurgi: Vitalie Moscalu, Aureliu Batranac, Sergiu
Barnaciuc, Gheorghe Manolache, Alexandru Marginean; Medic imagist: Ala Slobozeanu; Doctorand Vitalie Moscalu
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Colectivul actual a sectiei Chirurgia Malformatiilor Cardiace Congenitale

intificd si medicald remarcabild, a determinat recu-
noasterea si impunerea necesitatii organizarii sectiei
de chirurgie cardiovasculara, deschisa la 2 februarie
1964. Intre anii 1961-1971 sectia a fost condusi de
asistentul catedrei Chirurgie facultativa a Institutului
de Stat de Medicina din Chisinau, doctorul in medici-
na Valentin Vasiliev.

Primii colaboratori ai sectiei au fost lon Melnic
(ulterior a pus bazele chirurgiei vasculare in Moldova
si a operat cu succes primul bolnav cu coarctatie aor-

ticd), Nicolae Burdila (anesteziolog) si tinerii chirurgi
Trofim Pascari si Victor Pascariuc. Ultimul a condus
sectia din anul 1971 pana in anul 1994,

Mai térziu, dupa pregatirea speciald in chirurgia
cardiovasculara la Institutul ,,A.Bakulev”’ din Mosco-
va, 1n activitatea sectiei s-a inclus Boris Golea, asis-
tent la catedra Chirurgie facultativa, care a contribuit
esential la organizarea si dezvoltarea chirurgiei cardi-
ace autohtone.

In aceasti perioada se efectuau interventii chirur-
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Medici perfuziologi: Bulat lonela, d.m., Guzgan lurie,
coordonator serviciu Varlan Eugen (dreapta)

gicale pacientilor cu stenoza mitrala, stenoza aortica,
pericardite constrictive, coarctatie de aorta, canal ar-
terial persistent, miastenie si diverse patologii arte-
riale §i venoase. Din anul 1964 s-a implementat 1n
practica medicald angiografia si cateterismul cardiac
— metode extrem de utile Tn aprecierea diagnosticului
si conduitei medicale.

In anul 1966 in activitatea sectiei s-a incadrat chi-
rurgul Victor Melniciuc, fondatorul serviciului si spe-
cialistul principal 1n tratamentul chirurgical al tulbu-
rarilor de ritm cardiac, care a efectuat primele operatii
de implantare a cardiostimulatorului (1977).

Pe parcursul anilor 1977-1979, tinerii chirurgi
Gheorghe Manolache si Grigore Turcan au Insusit
circulatia extracorporeald la interventiile chirurgicale
experimentale pe animale, care cu succes a fost imple-
mentatd in activitatea clinica Incepand cu anul 1980.

Un efort colosal in pregétirea echipei de medici si
a serviciilor auxiliare pentru efectuarea operatiilor pe
cord deschis 1n conditii de circulatie extracorporeala
a depus seful catedrei Chirurgie facultativa, conferen-
tiarul Boris Golea, care a preluat aceasta functie in
noiembrie 1968, dupa decesul prematur al invatato-
rului sau, intemeietorul chirurgiei cardiovasculare 1n
Moldova, profesorul Nicolae Anestiadi, continuand
traditia lui de mentinere a nivelului profesional stiin-
tific, didactic si chirurgical. Conferentiarul Boris Go-

Asistenta medicala perfuziologie
Munteanu Angela

lea a initiat in Republica Moldova operatiile pe cord
deschis in conditii de circulatie extracorporeald si a
efectuat cu succes in anii 1980-1987 primele 90 de
operatii.

Din 1987 pana in 1991 serviciul de cardiochirur-
gie a fost condus de profesorul Vladimir Satmari, la
initiativa caruia a fost desfiintatd catedra de Chirur-
gie facultativa a Institutului de Stat de Medicinad din
Chisinau transferand-o ca laborator de cardiochirur-
gie la Institutul de Cardiologie.

In anul 1988 a fost organizata sectia de chirurgie
a malformatiilor cardiace congenitale. Sef de sectie a
fost numit doctorul in medicind Anatol Ciubotaru, iar
colaboratori au devenit chirurgii Liviu Maniuc, Vasi-
le Corcea, Pavel Bors si cardiologul pediatru Oxana
Malaga.

Din anul 1991 serviciul de chirurgie cardiovas-
culard este condus de doctorul habilitat in medici-
na Anatol Ciubotaru, la initiativa céruia in ianuarie
2003 a fost creatd o institutie specializata de chirurgie
cardiovasculara — Centrul Stiintifico-Practic de Chi-
rurgie Cardiovasculard, denumit ulterior Centrul de
Chirurgie a Inimii, amplasat pe spatiul IMSP Spitalul
Clinic Republican. Concomitent cu activitatea clini-
cd, o datd cu formarea Laboratorului stiintific de car-
diochirurgie in cadrul Institutului de Cardiologie in a.
1991, ainceput activitatea stiintifica iTn domeniu.
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In a. 2003, la fondarea Centrului de Chirurgie a
Inimii, sunt deschise trei laboratoare stiintifice: La-
boratorul chirurgia malformatiilor cardiace conge-
nitale (sef-laborator — Oleg Repin, doctor in medi-
cind, succesor — Vasile Corcea, doctor in medicina,

==

Secvente din sala de operatii (Sus — in sdlile vechi, jos — 1n cele noi)

conferentiar), Laboratorul chirurgia viciilor cardiace
dobandite (sef-laborator — Vitalie Moscalu, doctor in
medicina, conferentiar — actualmente directorul In-
stitutului de Cardiologie, succesor — Vlad Morozan,
doctor In medicind), Laboratorul experimental (sef-
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Medici din Departamentul de cardiochirurgie impreuna cu colegi din Romania, participantii
la congresul Societatii Romane de Chirurgie Cardiovasculara

laborator Sergiu Cebotari, doctor in medicind). Astazi
laboratoarele sunt parte componenta a Sectiei stiinti-
fice a Spitalului Clinic Republican. Valoarea rezulta-
telor activitatii cercetatorilor a fost recunoscuta prin
acreditarea si reacreditarea recentd a Spitalului Clinic
Republican la profilul stiintific Tratamentul chirurgi-
cal al bolilor cardiovasculare.

Realizarile stiintifice obtinute de colaboratorii
departamentului in comun cu clinica din or.Hanovra,
Germania sunt apreciate ca pionierat in domeniul in-
gineriei tisulare pe plan mondial, fiind reflectate in
rapoartele prezentate la congresele mondiale pe spe-
cialitate.

Pe parcurs au fost finalizate 8 proiecte stiintifice
de valoare consacrate problemelor actuale in cardio-
chirurgie, inclusiv:

e cvaluarea diferitelor tehnici de revascularizare
chirurgicala in cardiopatia ischemica;

e claborarea tehnicilor reconstructive in chirur-
gia valvulopatiilor dobandite;

e profilaxia si tratamentul insuficientei cardiace
acute in operatiile pe cord deschis;

e problemele actuale de tratament chirurgical al
complicatiilor mecanice dupa infarct miocardic;

e corectia univentriculara in tratamentul viciilor
cardiace complexe;

e principiile protectiei fiziologice a miocardului
in timpul circulatiei etracorporeale etc.

In anul 1997 odati cu intoarcerea din doctorantu-
ra din or. Moscova a medicului cardiochirurg Aureliu
Batranac au fost implementate pe larg operatiile pe

arterele coronare si complicatiile infarctului miocar-
dic (anevrismul VS, insuficienta mitrald ischemica,
rupturi de sept ventricular). Ulterior, pe parcursul
anilor 1997-2003, Dr. Batranac a facut stagieri de lun-
gd duratd in clinicile faimoase din Europa (Germa-
nia, Croatia, Italia, Elvetia, Franta, Spania). Reintors
in tara a contribuit la dezvoltarea si implementarea
tehnologiilor moderne in chirurgia cardiovasculara,
cum ar fi: operatiile reconstructive valvulare, chirur-
gia anevrismelor si disectiilor de aorta toracica, trata-
mentul chirurgical al fibrilatiei atriale in valvulopatii,
al cardiomiopatiei hipertrofice, operatiilor simultane
de by-pass coronarian si endarterectomie din arterele
carotide, by-pass coronarian pe cord batand.

Dupa o serie de restructurari la 01 martie 2013
serviciul s-a definitivat ca Departament de cardiochi-
rurgie al IMSP Spitalul Clinic Republican, sef de de-
partament fiind ales Dr. Aureliu Batranac, doctor in
medicind, conferentiar cercetator.

Departamentul de cardiochirurgie este unical in
Republica Moldova, efectudndu-se atat diagnosticul,
tratamentul conservativ, cat si tratamentul chirurgical
al afectiunilor cordului si vaselor magistrale la toate
grupele de pacienti. El intruneste Sectia de chirurgie
a malformatiilor cardiace congenitale cu 25 de paturi
(sef-sectie Liviu Maniuc), Sectia de chirurgie a vicii-
lor cardiace dobandite cu 30 de paturi (sef-sectie doc-
tor In medicind, conferentiar Gheorghe Manolache),
sectia anestezie si terapie intensiva in cardiochirurgie
(sef-sectie Ion Esanu), laboratorul de perfuziologie
(coordonator Eugen Varlan), laboratorul clinico-bio-
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chimic de urgenta (sef Svetlana Cocias), cabinetul de
diagnostic ecografic.

In prezent, in Departamentul de cardiochirurgie
se efectueaza anual peste 700 de interventii cardio-
vasculare, inclusiv peste 500 de operatii cu circulatie
extracorporeald, cuprinzand practic tot spectrul de
operatii care se indeplinesc acum si in centrele simi-
lare de peste hotarele tarii.

Pe planul doi, de la stanga la dreapta, cardiochi-
rurgi: d.m. Pavel Bors, d.m., conf. Vasile Corcea, sef-
sectie Liviu Maniuc, Eduard Cheptanaru, ordinator
clinic Nichifor Sciuca. In fatd, asistentele medicale:
Valentina Botnaru, Silvia Taulean, Elena Osipov, Ira
Corcodel, asistenta sefa Natalia Corcodel.

Acest serviciu este foarte costisitor, de aceea dez-
voltarea cardiochirurgiei poate avea loc numai cu un
suport economic §i administrativ la cel mai inalt nivel.
Aceste realizari se datoreaza, in mare masura, faptului
ca toti specialistii (chirurgi, anesteziologi-reanimato-
logi, perfuziologi etc.) sunt implicati in programe de
parteneriat cu clinici renumite de peste hotare, unde
au posibilitatea de a-si Imbogéti cunostintele si perfec-
tiona calitatile profesionale. Principala realizare este
constientizarea de catre intregul colectiv a faptului ca,
incontestabil, cardiochirurgia este o specialitate, care
presupune lucrul doar in echipa si actiunile fiecarui
membru au, in egald masurd, o importantd decisiva
pentru obtinerea rezultatului final dorit.

Dupa darea in exploatare a noului bloc chirur-
gical al IMSP Spitalul Clinic Republican, din 6 mai
2014 serviciul dispune de doua sali de operatie dotate
cu echipament corespunzator standardelor europene
pentru efectuarea operatiilor pe cord deschis, de o
sectie terapie intensiva cardiochirurgicala cu 14 pa-
turi (sef-sectie lon Esanu). Concomitent au fost dez-
voltate serviciile complementare pentru diagnosticul
precis al patologiilor inimii: laboratorul de chirurgie
endovasculard, Centrul de diagnostic ,,Euromed” in
baza parteneriatului public-privat.

O permanentd atentie se acorda cresterii cadrelor
tinere. In ultimii ani au fost deschise 3 locuri in ordi-
natura clinicd si 1 loc 1n doctorantura la specialitatea
Cardiochirurgie, suplinite cu specialisti Tn formare.

Experienta Departamentului de cardiochirurgie
este recunoscuta atat pe plan national, cét §i interna-
tional. Pe parcursul ultimilor 20 de ani au fost susti-
nute 3 teze de doctor si 1 tezda de doctor habilitat si,
realizate peste 250 de lucrari stiintifice despre care s-a

comunicat la diverse manifestari stiintifice din tara si
din strdinatate (Germania, SUA, Australia, Canada,
Belgia, Turcia, Rusia, Romania, Spania, Olanda),
unele fiind publicate in 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, Ipyonas u cepoeuno-cocyoucmas Xupypeus,
bionnemenv HIJCCX um. A.H.baxynesa) si in volu-
me de rezumate ale lucrarilor prezentate la diferite
congrese. In prezent o buni parte dintre colaboratori
sunt antrenati in activitatea de cercetare in laboratoa-
rele stiintifice si lucreaza asupra tezelor de doctorat si
doctor habilitat.

In Departamentul cardiochirurgie al IMSP Spita-
lului Clinic Republican isi desfasoara activitatea 42
de medici si 61 de asistente medicale, inclusiv, 9 doc-
tori Tn medicind, 21 de medici si, 16 asistente medica-
le de categorie superioara.

Majoritatea medicilor din sectiile de chirurgie a
inimii au facut schimb de experienta si si-au perfec-
tionat cunostintele in clinici renumite din strainatate
(SUA, Germania, Italia, Franta, Israel, Roménia, El-
vetia, Austria, Spania, Rusia, Ucraina, Lituania). Pe
parcursul anilor mai multe somitati in cardiochirurgie
au vizitat Republica Moldova si au efectuat o serie de
operatii complicate in comun cu echipele de chirurgi
autohtone. Printre ei putem mentiona — Profesorii A.
Haverich si W. Harringer (Germania), M. Diena si
Gh. Cerin (Italia), Prof. R. Dion (Belgia), Prof. A.
Kalangos (Elvetia), B. Medalion (Izrael), Prof. B. To-
dorov (Ucraina) si altii.

Perspectiva dezvoltarii serviciului de chirurgie
cardiovaculara in Moldova este iminent legata de
implementarea continud a tehnologiilor medicale mo-
derne cu realizarea operatiilor complexe la nou-nas-
cuti cu transpozitie a vaselor magistrale, hipoplazia
partilor stangi. Alte directii care sunt necesare de a fi
dezvoltate si, la care se pegateste echipa acum sunt:
implementarea transplantului de cord, repararea sau
implantarea de valve cardiace prin aborduri minimal
invazive sau percutane, crearea prin inginerie tisulara
si implantarea valvelor autologe, chirurgia anevris-
melor si disectiilor aortei toracoabdominale Pentru
aceasta se mizeaza in continuare pe o atentie sporita
din partea statului si o finantare corespunzitoare ce-
rintelor 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-inflammatory 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 influx of monocytes and mast cells
during the early stages of atherosclerosis leads to the most pronounced manifestations of vascular inflammation, 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 definition of plaques was based on morphological classification, 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 identified using the CD-68 specific marker and the newly formed vessels — respectively, by using
CD-105 (Endoglin), which is specific. The evaluation of the results was based on determining the density and intensity
of the final reaction, reflected 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 reflecting 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 plicilor aterosclerotice la pacientii cu sindrom metabolic

Acest articol este rezultatul studiilor indelungate in domeniul aterogenezei §i continua in prezent pentru solutio-
narea raspunsurilor multiplelor probleme nerezolvate, in colaborare cu Centrul de Cercetare in Angiogeneza, Univer-
sitatea de Medicina si Farmacie ,,Victor Babes” (Timisoara, Romania). Rezultatele acestor studii au fost prezentate la
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numeroase simpozioane si congrese nationale si internationale. Numeroase studii au demonstrat ca disfunctia endoteli-
ala este un semn precoce al aterosclerozei, ceea ce favorizeaza crestere a permeabilitatii vasculare, activarea mastoci-
telor si migrarea leucocitelor, limfocitelor, macrofagelor, adeziunea plachetara, proliferarea celulelor musculare netede
vasculare si eventual vasospasmul, ce in ansamblu determina un statut pro-inflamator. Toate componentele mai sus
mentionate pot fi considerate participanti patogenetici activi in ateroscleroza si un rezultat de agregare a tuturor facto-
rilor de risc care insotesc o varietate mare de boli cardiovasculare acute, cum ar fi boala coronariand, hipertensiunea,
diabetul zaharat, dislipidemiile etc. Afluxul de monocite si mastocite la etapele precoce ale aterosclerozei, determina
manifestarile mai pronuntate ale inflamatiei vasculare, in special, la pacientii cu tulburari metabolice [1]. Angiogeneza
este un element patogenetic important al aterosclerozei la etape de placi complicate, impreuna cu mastocite si macro-
fage. CD - 105 este un marker sensibil al celulelor endoteliale noiformate, un indice efectiv al activarii si proliferarii
microvaselor, nu numai in forme agresive de cancer, dar si in placile aterosclerotice ale vaselor afectate. Procesul de
neovascularizatie a placilor ateromatoase, adesea incepe de la intima, progreseaza si favorizeaza destabilizarea in con-
tinuare a placilor aterosclerotice (rupturi, hemoragii etc.). De asemenea, anti-MCT (triptaza mastocitard) si CD - 68
demonstreaza in mod clar etapele importante patogenetice si modele de dezvoltare a aterosclerozei si a complicatiilor
sale, la pacientii cu sindromul metabolic. In studiul de fati, am analizat distributia histotopografica a vaselor noifor-
mate ca o caracteristica a angiogenezei, gradul de degranulare a mastocitelor, expresia macrofagelor in diferite tipuri
de placi, in diferite vase arteriale la pacienti cu ateroscleroza si sindromul metabolic complicat cu ateroscleroza. Noi
am incercat sa analizdm importanta mastocitelor si macrofagelor, etapelor de dezvoltare a aterosclerozei, de asemenea,
criteriile de diagnostic si prognostic. Studiul nostru a inclus 34 de pacienti, care au decedat de ateroscleroza (nr. = 17)
si complicatiile aterosclerotice ale sindromului metabolic (nr. = 17). Fragmente de aa. cerebrale (arterele cerebrale me-
dii), aa. carotide, arterele coronare, aorte (toracice si segmente abdominale), aa. renale, aa. iliace si arterele vertebrale
au fost prelevate pentru cercetare in timpul necropsiilor. Fragmentele au fost prelucrate folosind tehnicile histologice
uzuale. Determinarea tipurilor de placi a fost bazata pe clasificarea morfologica, macroscopica si histopatologica ale
sectiunilor colorate Hematoxilina-Eozina, histochimice - Impregnare Argentica si Orceind. Pentru a determina expresia
celulelor mastocitare in vasele afectate, am folosit anti-MCT. Macrofagele au fost identificate folosind CD-68 markerul
specific si pentru vasele noiformate - respectiv, prin aplicarea CD-105 (endoglin), care este specific. Evaluarea rezulta-
telor sa bazat pe determinarea densitatii si intensitatii reactiei finale, reflectate in raportul cantitativ al diferitelor zone
ale placilor ateromatoase. Mastocitele pozitiv colorate, macrofage si vasele noiformate s-au gasit in mai multe tipuri de
placi aterosclerotice, in special in adventice si in imediata apropiere a placilor si in straturile subendoteliale. Am gasit
o corelatie statistica intre tipul de placa si datele clinice. Metoda imunohistochimica este eficientd pentru determinarea
mastocitelor, macrofagelor si vaselelor noiformate ale placilor aterosclerotice, in mod direct reflectand multe elemente
patogenice importante ale aterogenezei la pacientii cu sindrom metabolic.

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

Pe3oMe. AHTHOreHe3 aTepocKJIepOTHYECKHX OslIeK Y MAIHEeHTOB ¢ MeTaA00JIMYeCKUM CHHIPOMOM

JlanHas cTaThs SBISETCS PE3YyNbTaTOM HAIIMX JUIMTENBHBIX MCCIEAOBAaHWNA B OOMAacTH areporeHes’a W
MIPOIODKAIOIINXCS, Ha CETOTHSIIHUHN JeHb, TIOMCKOB OTBETOB Ha HEpa3pelIEHHbIE BONPOCHI COBMECTHO ¢ HayuHbIM
Lentpom mo Msydenuto AHruorenesza, YHuBepcutTeTa Menuimael u @apmanuu uMm. Buxtop babem (Tmmwumoapa,
PyMmbIHNSA), pe3yaspTaTbl KOTOPHIX OBUIM NPEACTABICHBI HA MHOTUX HAlMOHAJIBHBIX, MEXIYHAPOTHBIX CHMITO3HMyMax
U KOHrpeccax. MHOTOUNCIIEHHBIE HCCIEIOBAHUSA NEMOHCTPUPYIOT, YTO IMOBPEXKICHHE SHAOTEIHS SBIICTCS PAaHHUM
MIPEIBECTHUKOM aTepPOCKIIEPO3a, KOTOPas MPUBOANT K MOBBIIICHUIO TPOHUIIAEMOCTH COCY/IOB, aKTHBAI[UN MAaCTOIIUTOB,
MUTPAIX JISHKOLUTOB, TUM(OLIUTOB, Makpo(haros, aare3u TpOMOOLUTOB, PONU(Eepalui [aKOMBIIICUHBIX KIETOK
COCYIOB M B KOHEYHOM CYETE BBI3BIBAsI CIIa3M COCYIOB M IPOBOCIIAJMTENBHBIA cTaTyc. Bce BEIIE MepedncieHHbIe
KOMIIOHEHTHI MO>KHO ITOJTHOTIPABHO CYUTATh AKTUBHBIMHU [TATOT€HETHIE CKIMHU yYaCTHUKAMHU aTePOCKIePO3a U KaK pe3ylIbTaT
arperanuu Bcex (pakTopoB pUCKa CONPOBOXK/IAIOIINE NIMPOKHH CHIEKTP CeplIeuHO-COCYANCTIX 3a00JIeBaHUI, TAKMX KaK
uIIeMudeckas 00JIe3Hb CepAla, TUIIEPTOHUS, CaXapHBIN IHa0eT, TUCTUIMHASMHHN U T.1. [[pUTOK MacTOIIUTOB U MOHOITUTOB
Ha PaHHUX CTAJAUAX aTepPOCKICPOTHUECKOTro MpoIiecca MPUBOAUT K Haubosee BRIPaKCHHBIM MPOSBICHUSAM COCYAUCTOTO
BOCIIAJICHHsI, 0COOCHHO y TIAIIMEHTOB C META00IMUECKIUMHU paccTporicTBamH [ 1]. BaykHelmM maroreHeTHueCKIM 3BEHOM
aTepoCKIIepo3a, B CTATUAX OCIOKHEHHBIX OJIAIICK, SIBISCTCS aHTHOTeHE3, Ha PSILy ¢ MacTOIUTaMU B Makpodaramu. CD-
105 siBisieTcst 4yBCTBUTENIBLHBIM MapKepOM HOBOOOPA30BaHBIX HHIIOTEIHATIBHBIX KIETOK, d3(Q(EKTHBHBIM ITOKa3aTeieM
aKTHBAllMM ¥ Ipoirdepalii MHKPOCOCYJOB, HE TOJIbKO B arpecCHMBHBIX (OpMax 3JI0KaYE€CTBEHHBIX OITYXOJEH,
HO W B aTEPOCKIEPOTHYECKHX ONAIIKaX Mopak€HHBIX cocyloB. Ilpomecc HeoBacKymspu3amuu OJAIIEK, 3a4acTyio
HAYMHAETCS C WHTHMBI, IPOTPECCUPYET U MPHUBOIUT K JaNbHEHIIeH AecTaOMIn3aIiy aTepoCKICPOTHUECKUX OIIIIeK
(MHTpaMypalbHble KPOBOMBJIMSHUS, pa3pbiBel u 1p.). Taxxke antTu-MCT (mast cell tryptase) u CD-68 HamisamHO
JIEMOHCTPUPYIOT Ba)KHBIE NTATOTEHETUYECKHIE 3TAIBl U 3aKOHOMEPHOCTH Pa3BUTHS aTepPOCKIEPO3a M €ro OCIOKHEHUH Y
MAIMEHTOB C METa00INYEeCKUMH HapyIIeHUsIMH. B HallleM ncciieToBaHUU MbI [TPOaHATU3UPOBANIY TUCTOTONOrpaduieckoe
pacmpesieieHe HOBOOOPA30BAHHBIX COCYIOB KaK OCOOCHHOCTH AHTHOTEHE3a, CTETEeHb JACTPaHyISAIMH MacTOIUTOB,
IKCIIPECCHI0 Makpo(haroB B PazMYHBIX THIAX OJSIIEK, & TAK)KE Pa3HbIX apTepHalbHBIX COCYIOB Y MAaIl[EHTOB C
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aTepOCKIIEPO30M U METAOOIMUYECKIM CHHAPOMOM OCJIOKHEHHBIM aTepOoCKIIep030M. MBI IOIpo0oBay IPoaHATH3HPOBATh
3HaUEHNE MAaCTOIMTOB U MaKpo(aros, 3aKOHOMEPHOCTEH Pa3BUTHS CTA/INI aTEPOCKIIePO3a, HAPSITY C THArHOCTUYECKUMHU
Y POTHOCTHYECKUMH 0COOSHHOCTSMU. B ucciieoBanne ObIT0 BKIIIOYEHO 34 MaIMeHTa, yMEPIIUX OT aTepockieposa (n =
17) u aTepoCKIEPOTHIESCKUX OCIOKHEHNH MeTabonndeckoro cuaapomMa (n = 17), y KOTOPBIX TIPH BCKPHITHH OBLITH B3STHI
JUIsl KCCIIEIOBaHUH ()parMeHThI MO3TOBBIX (CPEIHIE MO3TOBBIC aPTEPHH ), COHHBIX apTepUil, KOPOHAPHBIX aPTEPHid, AOPTHI
(TpynHO# ¥ OPIONIHOM OTIENIOB) MOYEUHBIX, MMOJB3IOIIHBIX W TTO3BOHOUHBIX apTepuil. @parMeHThl ObLTH 00pabOTaHBI C
MOMOIIIBIO CTAaHJAPTHBIX MeToAMK. Ompe/iesieHre TUIa OJISIIEK 0CHOBBIBAIOCH Ha MOP(hOI0rniecKoil kiaccudukanmm, a
TaK)Ke Ha OCHOBaHMH MaKpPOCKOITMYECKOW U TUCTOJIOTUYECKOM KapTHHBI OKpallleHHBIX [.-D. Cpe30B U THCTOXMMHUUECKUX
METOIOB — UIMITPErHUPOBaHKE cepeOpoM 1 opcerHoM. [1J1st onpe/iesieHus SKCIPECCUU MACTOLIMTOB B ITOPAYKEHHBIX COCYIaxX
MBI UCTIOB30BAId UMMYHOTHCTOXUMUYEeCKyi0 okpacky aHTH-MCT (mast cell tryptase). Makpodaru ObLIM BBISIBIECHBI
npuMensisi crieruduueckuii Mmapkep CD-68, a HOBOOOpa3oBaHHBIE COCYIbl — cooTBeTcTBeHHO, CD-105 (DHmoruH),
spyIstrolmiics crennuuHbiM. OlleHKa pe3yJabTaroB ObUla OCHOBaHa Ha OINPEETICHUH IUIOTHOCTH U WHTEHCUBHOCTH
OKOHYATEJIbHOW PEaKIfH, OTPAKEHHOW B KOJWYECTBEHHOM COOTHOILICHHH Pa3JIMYHBIX 30H aT€POMATO3HBIX OJISIIIEK.
[TonoXXUTeIbHO OKpAallleHHbIE MACTOIMTBI, Makpo(arn U HOBOOOPA30BaHHBIE COCY/bI BBISBICHBI BO MHOI'MX THIIaX
aTepOCKIIEPOTHUECKUX OJISIIEeK, 1 OCOOCHHO B aJIBEHTUIINH, TaK k€ OOHApPYKEHBI B HEMOCPEACTBEHHON ONM30CTH OT
Onsiek ¥ B CyOdHAOTENUANBHBIX CIOSAX. Mbl OOHApYKHJIM CTATUCTUYECKYIO KOPPEISIIIMI0 MEXAY THIA OJSIIKA U
KJIMHUYECKUX JIaHHBIX. VIMMYHOTHCTOXMMHUUYECKUH MeToJ| d((PEKTUBEH ISl ONpelelieHus] MaCTOIIMTOB, MakpogaroB
U HOBOOOPA30BaHBIX COCYJOB aTepOCKICPOTHYECKHX OJISIIEK M HEMOCPEJCTBEHHO OTpakaeT MHOTHE BaKHBIE

MaTOr€HETUYECKUE 3BEHbsI aTepOreHe3a y OOJIBbHBIX ¢ META0OINYECKUM CHHIPOMOM.
KuioueBble cjioBa: ATepockiepo3, MeTaboIndecKuii CHHAPOM, aHTHOT€HEe3, MACTOIIHT, Makpodar, CTabUILHOCTh
aTePOCKIIEPOTHYUECKOH OJISIIKH, OCTPhIE CEPCYHO-COCYAUCTHIC CHHAPOMBI

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 inflammation in atherogenesis acquired wide re-
cognition in the scientific 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 - inflammation,
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 first
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 disulfide links
[13]. It is a component of transforming growth factor
beta, TGF-, receptor complex. CD105 appears in an-
giogenic endothelial cells [14,15].

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

CD-105 is a specific 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-
flammatory cell infiltrates of atherosclerotic plaques
and intercellular substance [21,22].

The immune response is composed of three types
of activated inflammatory 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-a), interle-
ukins (IL), vascular endothelial growth factors (VEGF)
and basic fibroblast growth factor (bFGF) [24]. The in-
filtration by inflammatory 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 inflammatory 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 inflammatory reactions. In addition, these
same mast cells bind nonspecifically 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. Nagorneyv, 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 specific 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-
flects 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 final reaction, reflected 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 (fixed in 10% buffered formalin
solution, enclosed in paraffin blocks and 5.4 micro-
meter thick sections were obtained). The definition
of the plaque type and stage was based on the AHA
(American Heart Association, 1995) morphological
classification [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 paraffin blocks were pro-
cessed immunohistochemically. The sections were
deparaffinized, 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
final 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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Table 1
IHC detection system of mast cells, macrophages and newly formed blood vessels
M. Manu- Concen- Detection Antigen | . Incu'ba-
arker Clone . . tion of primary
facturer tration system retrieval antibody
CD105 Dako Monoclonal 1: 10 NovoLink Protei- 30 minutes,
Endoglin Glostrup, mouse Max Polymer De- | nase K, 10 | indoor tempera-
Den- antihuman, tection System minutes ture
mark clone SN6h
anti-MCT Neo- Mouse RTU NovolLink Micro- 30 minutes,
(mast cell | Markers Monoclonal | (concentration| Max Polymer De- | waves, 30 | indoor tempera-
tryptase) Fremont, CA | Antibody, clone | prepared for tection System | minutes, pH 6 ture
AAl) use)
CD68 Dako Monoclonal 1:25 NovoLink Micro- 30 minutes,
Glostrup, mouse Max Polymer De- | waves, 30 | indoor tempera-
Den- antihuman, tection System | minutes, pH 6 ture
mark OBEnd 10
of newly formed blood vessels, as well as anti-MCT | Leukocytes (x10°/]) 8,42 8,75
(mast cell tryptase) for mast cells and CD-68, respec- | Lymphocytes (%) 24,5 26,7
tively, for macrophages. All the immunohistochemical | Monocytes (%) 7,57 6,21
procedures were performed using the DakoAutostainer | Prothrombin (%) 73,6 78,6
Plus (DakoCytomation, Denmark) automated system. | Fibrinogen (g/l) 3,3 5,39
Quantitative analysis: The hot-spot method [26]  LESR (mm/hour) 17,5 25,5

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 200x magnification, which corresponds
to the surface of 0.74 mm?. The method consists in
the study of three fields 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 Office 2013 (Mi-
crosoft Excel Worksheet), as well as x* 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.

Table 2

Biochemical laboratory data of the patients

included in the study

Atherosclerosis | Metabolic
syndrome
Age (average) 63,4 62,2
Gender (3/3) 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

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 classification,
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 final 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 fields of view (provided
that they were present).

Statistical analysis: For statistical analysis, the
commercial software Microsoft Office 2013 (Micro-
soft Excel Worksheet) and Spearman type correlation
tests were used. The statistically significant p<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.
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Table 3
Quantitative distribution of histopathological types of atherosclerotic plaques
Type of | Cerebral | Carotid Coronary| Renal Iliac Vertebral | Total of
lesion / arteries | arteries | Aorta | arteries | arteries | arteries arteries plaque
artery types
Group 1 IL 5 2 0 5 5 2 0 19
(4) FP 9 7 7 7 7 10 4 51
CFP 3 8 10 5 5 5 )i 36
Group 2 IL 2 0 0 2 2 0 0 6
(MS) 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 — fibrous plaque, CFP — calcified fibrous plaque.

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), fibrous (formed) plaque (FP), calcified 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

GROUP 1 [ATHEROSCLEROSIS) MCT

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

The final, 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.

GROUP 2 [METABOLIC SYNDROME) MCT

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

GROUP 1 (ATHEROSCLEROSIS) CD-68

GROUP 2 (METABOLIC SYNDROME) CD-68

Figure 2. Histotopographic expression of macrophages in atherosclerotic plaques of various types of vessels.
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Picture 1. Aortic atherosclerotic plaque (calcified fibrous 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
calcification (f); positively stained (anti-MCT) mast cells in proximity to adventitia in plaque site (g) and aloof from it
(h)). Original magnification 100x and 400x.

| - - s g
Picture 2. Atherosclerotic carotid plaque (calcified fibrous plaque). Hematoxylin-eosin staining (a); Orcein staining (b);
Staining - silver impregnation (c); positively stained (anti-MCT) mast cells in fibrous plaque (d), calcified focus in the
carotid artery (e); degranulated, positively stained mast cell near calcification focus (f); positively stained (anti-MCT)
mast cells in close proximity to the area of calcification (g). Original magnification 100x and 400x.

d— ¢ f
Picture 3. Complicated atherosclerotic carotid plaque (fibrous plaque) — moderately and intensively positive CD-105-
stained endothelium (a, b, c,); Complicated aortic atherosclerotic plaque (fibrous plaque) — many newly formed blood
vessels and intensively positive CD-105-stained endothelium (d, e, f). CD-105 staining. Original magnification 100x
and 400x.
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Picture 4. Complicated atherosclerotic carotid plaque (calcified fibrous plaque) — moderately, positively CD-105-
stained endothelial cells with a tendency to form plexus and capillaries (a, b, ¢, d, e). CD-105 staining. Original magni-
fication 400x and 1000x.

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 confirm the theory of evolution
and the pathogenetic mechanisms of atherogenesis.
Despite these assertions, today there are still many
unresolved scientific and clinical problems.

For comparison, one can cite as an example the
angiogenesis of tumor processes, in which mast cel-
Is 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 modification
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-
Is, macrophages and lymphocytes are effector cel-
Is, 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 fibers, 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 proinflammatory cytokines, such as TNF-a,
induces the expression of SMC protease. TNF-a-
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-
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rhage. Fibrin deposits in the plaques, the formation
of hemosiderin and the beginning of immune inflam-
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 scientific 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.

Bibliography
1. Ley K., Miller Y.I., Hedrick C.C. Monocyte and
macrophage dynamics during atherogenesis. Arterioscler.
Thromb. Vasc. Biol.: 2011; 31(7);1506—1516.

2. Peterson S., Peto V. and Rayner M.: European
Cardiovascular Disease Statistics, British Heart Foundati-
on, London. 2005.

3. Krupinski J., Font A., Luque A., Turu M., Slevin
M. Angiogenesis and inflammation in carotid atherosclero-
sis. Front. Biosci. 2008; 13:6472-6482.

4. McCarthy M.J., Loftus I.M., Thompson M.M.,
Jones L., London N.J., Bell P.R., Naylor A.R., Brindle N.P.
Angiogenesis and the atherosclerotic carotid plaque: an as-
sociation between symptomatology and plaque morpholo-
gy. J. Vasc. Surg.: 1999; 30:261-268.

5. Dunmore B.J., McCarthy M.J., Naylor A.R., Brin-
dle N.P. Carotid plaque instability and ischemic symptoms
are linked to immaturity of microvessels within plaques. J.
Vasc. Surg.; 2007; 45:155-159.

6. MofidiR., Crotty T.B., McCarthy P., Sheechan S.J.,
Mehigan D., Keaveny T.V. Association between plaque in-
stability, angiogenesis and symptomatic carotid occlusive
disease. Br. J. Surg. 2001; 88:945-950.

7. Mofidi R., Powell T.I., Crotty T., Mehigan D.,
Macerlaine D., Keaveny T.V. Angiogenesis in carotid
atherosclerotic lesions is associated with timing of ische-
mic neurological events and presence of computed tomo-
graphic cerebral infarction in the ipsilateral cerebral hemi-
sphere. Ann. Vasc. Surg. 2008; 22:266-272.

8. O’BrienE.R., Garvin M.R., Dev R., Stewart D.K.,
Hinohara T., Simpson J.B., Schwartz S.M. Angiogenesis
in human coronary atherosclerotic plaques. Am. J. Pathol.
1994; 145:883-894.

9. ZhangY., Cliff W.J., Schoefl G.I., Higgins G. Im-
munohistochemical study of intimal microvessels in coro-
nary atherosclerosis. Am. J. Pathol. 1993; 143:164-172.

10. Khurana R., Simons M., Martin J.F., Zachary I.C.
Role of angiogenesis in cardiovascular disease: a critical
appraisal. Circulation. 2005; 112:1813-1824.

11. Tureyen K., Vemuganti R., Salamat M.S., Dem-
psey R.J. Increased angiogenesis and angiogenic gene ex-
pression in carotid artery plaques from symptomatic stro-
ke patients. Neurosurgery. 2006; 58:971-977. Discussion
971-977.

12. Ribatti D., Levi-Schaffer F., Kovanen P.T. In-
flammatory angiogenesis in atherogenesis a double-edged
sword. Ann. Med. 2008, 40:606-621.

13. Barbara N.P.,, Wrana J.L., Letarte M. Endoglin
is an accessory protein that interacts with the signaling
receptor complex of multiple members of the transfor-
ming growth factor-beta superfamily. J. Biol. Chem. 1999;
274:584-594.

14. Duff S.E., Li C., Garland J.M., Kumar S. CD105
is important for angiogenesis: evidence and potential ap-
plications. Faseb. J. 2003; 17:984-992.

15. Guo B., Kumar S., Li C., Slevin M., Kumar P.
CD105 (Endoglin), apoptosis, and stroke. Stroke. 2004;
35:94-95.

16. Dhakal H.P., Naume B., Synnestvedt M., Borgen
E., Kaaresen R., Schlichting E., et al: Vascularization in
primary breast carcinomas: its prognostic significance and
relationship with tumor cell dissemination. Clin. Cancer.
Res. 2008; 14:2341-2350.



30

Buletinul ASM

17. Marioni G., Giacomelli L., D’Alessandro E.,
Staffieri C., Guzzardo V., Staffieri A., Blandamura S. La-
ryngeal carcinoma recurrence rate and disease-free interval
are related to CD105 expression, but not to vascular endo-
thelial growth factor 2 (Flk-1/Kdr) expression. Anticancer
Res. 2008; 28:551-557.

18. Li C., Mollahan P., Baguneid M.S., McMahon
R.F., Kumar P., Walker M.G., Freemont A.J., Kumar S. A
comparative study of neovascularisation in atherosclerotic
plaques using CD-31, CD-105 and TGF-betal. Pathobiolo-
gy. 2006; 73:192-197.

19. Middleton J., Americh L., Gayon R., Julien D.,
Mansat M., Mansat P., Anract P., Cantagrel A., Cattan P.,
Reimund J.M., et al. A comparative study of endothelial
cell markers expressed in chronically inflamed human tis-
sues: MECA-79, Dufty antigen receptor for chemokines,
von Willebrand factor, CD-31, CD-34, CD-105 and CD-
146. J. Pathol. 2005; 206:260-268.

20. CuiS.,LuS.Z., Chen Y.D., He G.X., Meng L.J.,
Liu J.P, Song Z.Y., Liu X.L., Song X.T., Ge C.J., Liu H.
Relationship among soluble CD-105, hypersensitive C-
reactive protein and coronary plaque morphology: an in-
travascular ultrasound study. Chin. Med. J. (Engl.). 2008;
121:128-132.

21. Hansson G.K. and Libby P. The immune response
in atherosclerosis: a double-edged sword. Nat. Rev. Immu-
nol.: 2006; 6: 508 — 519.

22. Hansson G.K.: Inflammation, atherosclerosis and
coronary artery disease. N. Engl. J. Med.: 2005; 352, 1685
—1695.

23. Anestiadi V., Nagornev V., Zota E. Inflammation
as a cause of various forms of destruction of atherosclero-
tic plaques. Pathomorphosis of atherosclerosis (immunolo-
gical aspects). Chisinau — Saint-Petersburg: 2008; 7, 179
—198.

24. Kovanen P.T.: Mast cells — multipotent local
effector cells in atherothrombosis. Immunol. Rev.: 2007;
217,105 — 122.

25. Anestiadi V., Nagornev V., Zota E. Role of mo-
nocytes/macrophages in the formation and development of
atherosclerotic lesions. Atherogenesis. Chisinau — Saint-
Petersburg: 2001; 8.1. 158-181.

26. Van der Auwera 1., Cao Y., Tille J.C., Pepper
M.S., Jackson D.G., Fox S.B., Harris A.L., Dirix L.Y., Ver-
meulen P.B. First International consensus on the methodo-
logy of lymphangiogenesis quantification in solid human
tumours. Br. J. Cancer 2006, 1-15.

PRINCIPIILE FIZIOLOGICE iN CORECTIA RECONSTRUCTIVA
A VALVULOPATIILOR AORTICE
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IMSP SCR, Departamentul de chirurgie a inimii, Chisinau, Republica Moldova
moscaluvit@yahoo.com, fel.069242220

Rezumat

Actualitate. Se propun ca o alternativa a substituirii valvulare cu grefe artificiale o serie de tehnici chirurgicale
reconstructive, care asigurd o corectie efectivd si durabila in valvulopatiile dobandite. Material si metode: in lotul de
studiu au fost inclusi 320 pacienti cu afectiuni valvulare la care in pozitia aortica s-au efectuat tehnici reconstructive
de operatie. Etiologic patologiile aortice au fost determinate de afectiuni reumatismale (251 cazuri), degenerative (45),
endocardita infectioasa (18), congenitale (4), posttraumatice (2). In majoritatea cazurilor ECO-cardiografic a fost constatat
un mecanism complex al insuficientei aortice. Alegerea tehnicilor operatorii s-a efectuat in conformitate cu tipul lezional
al valvulopatiei (A.Carpentier). Rezultate: Letalitatea postoperatorie a alcatuit 5% (16 pacienti). Gradientul transvalvular
dupa o plastie de valva aortica a evaluat de la 36,6+15,88 mmHg la 13,3443,73 mmHg. Volumul regurgitant la valva Ao
preoperator a constituit in mediu gr. 2,62+0,36, care dupa o corectie reconstructiva a diminuat pana la gr. 1,25+0,26. in
perioada de lunga durata la 5 si 10 ani postoperator recurenta patologiilor a fost depistata in 29 (11,2%) cazuri. Reoperatii
au necesitat 12 (4,4%) de pacienti. Supravietuirea la 10 ani dupa reconstructie de valva aortica a alcatuit — 81,6+4,8% si
a fost mult mai inaltd In comparatie cu pacientii la care s-a efectuat protezarea ei. Concluzie: Tehnicile reconstructive
la valva Ao sunt o alternativa acceptata protezarii valvulare. Se constata o serie de conditii anatomice si functionale
obligatorii in efectuarea acestor operatii.

Summary. The phiziological conditions in aortic valvulopaty reconstructive correction
The difficulty 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 insufficiency. 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 significantly decreased the degree of aortic insufficiency 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 reoperations. 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.

Pe3ome. @PU3N010ruYecKHe NPUHIUIIBI B PEKOHCTPYKTUBHON KOPPEKIUHU NMOPOKOB A0PTAJBLHOI0
KJIanaHa

AkTyanbHocThb. Ilpemmaraercs B KadecTBEe albTEPHATHUBBI 3aMEHBI KJIAIIAHA HCCKYCTBEHHBIM IIPOTE30M PSII
PEKOHCTPYKTHBHBIX XHPYPIUUECKHX METOOB, oOecreynBaromux 3(G(HeKTUBHOE M yCTOHYNBOE KOPPEKLHUIO A0PTaIbHBIX
MOpOKOB cepana. Marepuaa u Metoabl: B nccnenoBanun Obuin BKiIOUeHB! 320 OONBHBIX C MOPOKAMH, Y KOTOPHIX B
A0PTAIGHOH ITO3UINH OBUIN BBITIOTHEHBI METO/IBI PEKOHCTPYKTHBHON XUPYPTHH. DTHOIOTHYECKH MTATOIOTUSI A0PTHI ObLIN
BEI3BaHBI pEBMAaTHUECKAMU 3a00eBaHAME (25| cirydaeB), nereHepaTuBHBIME (45), HH)EKINOHHBIM YHAOKapIuTOM (18),
BPOXKAEHHBIMU aHOMANHSIMU (4), TocTTpaBMaTHdeckue (2). B OonbmmHCTBE ciiydaeB DKo- kapauorpadusi oOHapykuia
CJIOKHBIH MEXaHHU3M HEAOCTATOYHOCTHU aO0PTAJIBHOI'O KJlallaHa. B])160p METOAUKU OCYUICCTBIAJICA B 3aBUCUMOCTHU
oT tuna nopaxenus kiamana (A. Carpentier). Pesyaprarsi: IlocieonepaunonHnas jeranbHOCTh coctaBuia 5% (16
00bHBIX). TpaHCBANBBYISIPHBIN TPaIUEHT TOCIE IIACTUKHA a0pTAIBHOTO KJIalaHa CHU3mWiIcA oT 36,6 + 15,88 MM pr.cT.
1o 13,34 + 3,73 mm pr.cT. OObEM perypruTaiuy KiarnaHa Ha Ao KiIaraHe B IOCIEONepPaMOHHOM MEPUOJIE YMEHIINIICS
¢ 2,62 £ 0,36 ct, 1o 1,25 + 0,26. B otnanénnom nepuoge ot 5 mo 10 neT mocie onepanuy penuuB NaToJoruid ObuT
obHapysxeH B 29 ciyuasix (11,2%). [Tosropusie onpeariu BoionHens! 12 (4,4%) nanuentam. 10-1eTHSSI BBDKHBAEMOCTh
1ocje PeKOHCTPYKIMK Ao KiaraHa cocrasmia - 81,6 + 4,8% u ObuIa TOCTOBEPHO BHIIIE IO CPABHEHUIO C TTAIMEHTaMU
MEPEHECIINX €T0 IPOTE3NPOBaHNE. 3aKI0UeHHe: PEKOHCTPYKTHBHBIE METOABI KOPPEKIINHU TOPOKOB AO KIIariaHa sIBISIFOTCS
aJIbTepPHATUBON 3aMEHBI KilarnaHoB npore3oM. CyliecTBYeT psiji aHAaTOMUYECKUX M (PyHKIMOHAIBHBIX 0COOEHHOCTEH A0

KOMILJIEKCA KOTOPBIC HA/I0 YYHUTHIBATD IIPH BBIIIOJTHECHUU 3TUX onepaunﬁ.

Actualitatea

Se propun ca o alternativa a substituirii valvula-
re cu grefe artificiale o serie de tehnici chirurgicale
reconstructive, care asigurda o corectie efectiva si
durabild in valvulopatiile dobandite [3,4,5,8,15,16].
Acestea sunt inofensive, mai putin costisitoare si pot
inlatura aparitia unor complicatii specifice legate de
implantarea protezelor valvulare. Urmarind literatura
de specialitate, devine tot mai clar, ca efectuarea unei
corectii reconstructive e imposibild fara a cunoaste
mecanismul de dezvoltare a valvulopatiei, varianta
anatomica a viciului (organica, functionald), a apre-
cia indicii hemodinamici, ce caracterizeaza gradul de
afectare valvulara.

Aspecte anatomice si functionale ale complex-
ului valvular aortic

Una dintre preocupdrile mai multor generatii de
chirurgi cardiovasculari a fost cunoasterea particula-
ritatilor morfologice si functionale ale complexului
valvular aortic, ceea ce a stat la baza elaborarii tehni-
cilor reconstructive in corectia valvulopatiilor aortice
[2,9,15,18]. Astfel distingem cateva nivele anatomice
in formarea structurii complexului valvular aortic:

1) jonctiunea aorto-ventriculara alcatuita din fibre

de collagen aranjate in forma triunghiulara, legate de
inelul fibros mitral si tricuspidian;

2) inelul fibros anatomic ce cuprinde baza cuspe-
lor valvulare sub forma de arcade, care se suprapun si
formeaza comisurile valvulare;

3) cuspele valvulare, care coapteaza central si for-
meaza 3 sinusuri Valsalva;

4) jonctiunea sinotubulara, ce prezintd cupola si-
nusurilor Valsalva cu trecere in peretii aortei ascen-
dente.

Mecanismul functiondrii valvei aortice a fost de-
scris incd de Leonardo da Vinci in 1513, care a men-
tionat ca cuspele aortice se deschid si se inchid de
fluxul sanguin transaortic. In 1872 Ceradini a publicat
teoria diferentelor de presiune in aorta in sistola si in
diastola. In 1948 Weber descrie o elasticitate naturala
a structurilor complexului valvular aortic [9].

Toate acestea au stat la baza studiilor patofiziolo-
gice ulterioare [4, 9], care au confirmat urmétoarele:

- sistola ventriculara deschide cuspele valvulare
si asigurd un flux central transaortic;

- atat 1n sistold, cat si in diastold sunt supuse unor
presiuni toate componentele complexului valvular
aortic;



32

Buletinul ASM

- matricea fibroticd durd asigurd o configuratie
stereometrica a bulbului aortic si dirijeaza cu activita-
tea cuspelor valvulare;

- orice dereglare a functiei elementelor complexu-
lui aortic pune in dificultate coaptarea cuspelor valvu-
lare, cu instalarea unor jeturi regurgitante progresive.

Clasificarea

A fost propusa clasificarea lui A.Carpantier [7] ce
cuprinde cele mai frecvente patologii ale complexului
valvular aortic, fapt ce a servit ca imbold in cauta-
rea noilor metodici de operatii reconstructive la valva
aorticd in valvulopatiile dobandite. Conform acestei
clasificari, exista trei tipuri de dereglari morfofuncti-
onale ale aparatului valvular al cordului. Pentru valva
aortica clasificarea se prezintd in felul urmator:

Tip I — lungirea marginii libere a uneia sau a ca-
torva cuspe, care prolabeaza in ventriculul stang si
provoaca insuficienta valvei aortice;

Tip II — dilatarea inelului fibros, in rezultatul ca-
reia se deregleaza coaptarea deplind a cuspelor, ceea
ce duce la insuficienta aortica;

Tip III — limitarea miscarilor cuspelor in rezul-
tatul fuzionarii comisurilor, fapt ce cauzeaza stenoza
valvei aortice.

Afectiunile mentionate pot fi izolate sau combi-
nate, caracterul viciului fiind dependent de prevala-
rea unui tip de dereglari anatomice si functionale. in
prezent aceastd clasificare este recunoscutad de mai
multe scoli cardiochirurgicale [2].

Indicatiile operatorii

Experienta mai multor centre de cardiochirurgie
confirma unele conditii obligatorii in efectuarea ope-
ratiilor plastice reconstructive la valvele Ao [1,5,6,7]:

- prezenta unei morfologii acceptabile procedee-
lor de reconstructie a tuturor componentelor comple-
xului valvular;

- studierea ECO-cardiografici a mecanismului
incompetentei valvulare;

- dotare cu consumabile, dispozitive si materiale
speciale destinate pentru aceste operatii;

- acumularea unei experiente chirurgicale ce ar
permite executarea acestor interventii cu asigurarea
unui rezultat efectiv postoperator si durabil in perioa-
da de lunga durata.

Matrial si metode

Caracteristica lotului de pacienti

In lotul de studiu au fost inclusi 320 pacienti, in-
clusiv 126 (34,1%) barbati si 194 (65,9%) femei. Cu
stenoza aortica s-au prezentat 226 pacienti, inclusiv
larga — 117 (51,4%) cazuri, moderata — 89 (39,3%)
cazuri, 20 (8,4%) — severa.

Insuficienta aortica a fost diagnosticata in 159

cazuri, inclusiv gr. I — 12 (7,3%) cazuri, gr. II — 99
(62,4%), gr. 111 — 45 (28,5%), gr. IV la 3 (1,8%) pa-
cienti.

Marea majoritate a pacientilor (251 cazuri) au
fost de etiologie reumatismald, afectiunile degenera-
tive a cuspelor valvei Ao s-au stabilit in 45 cazuri, 18
pacienti au fost spitalizati cu clinicd de endocardita
infectioasa, cu o anatomie congenitala-4, posttrauma-
tice -2.

Semne de hipertensiune pulmonara prezentau la
internare 219 pacienti, inclusiv avansata — 95 (43,7%)
din ei. Distribuirea pacientilor care prezentau semne
de insuficientd cardiaca conform clasificatiei NYHA
a fost urmatoarea: II — 31 (9,6%) cazuri, III — 136
(44,0%), IV — 145 (46,4%).

Intraoperator au fost stabilite urmatoarele schim-
bari morfologice a complexului valvular aortic: — ste-
noza valvulard — 226 cazuri (70,63%); — calcifica-
re — 56 (17,5%); — vegetatii — 18 (5,6%); — valva
Ao bicuspida — 17 (5,3%); — prolaps de cuspe — 138
(43,1%); — retractarea cuspelor — 27 (8,4%); — fibroza
marginald — 166 (51,9%); — dilatarea sinusurilor Val-
sava — 54 (16 ,9%); — dilatarea Ao ascendente — 151
(47,2%); — disectie de Ao — 6 (1,9%).

Toti pacientii au fost supusi investigatiilor con-
form unui protocol de studiu unificat: - examenul
obiectiv; - diagnosticul functional (ECG, EcoCG)
pre-, postoperator si in perioada de lungd durata; -
examenul radiologic; ventriculografia, coronarogra-
fia; - RMN, TC; - monitoring invaziv hemodinamic
perioperator; - analize clinice si biochimice la etapele
perioadei de spitalizare;- cercetari microbiologice; -
teste cu efort fizic; - anchetarea pacientilor in perioa-
da de lunga durata.

Analiza statistica a fost efectuata utilizand meto-
de standarde, incidenta fenomenelor a fost comparata
prin criteriul student si X?, investigatiile muiltifacto-
riale au fost acordate in baza analizei succesive Wal-
de.

Rezultate

Rezultate imediat postoperatorii

In dependenta de timpul lezional au fost efectua-
te o serie de tehnici reconstructive ce au determinat
caracterul complex al operatiilor efectuate.

In cazurile de prolaps al 1-2-3 cuspe valvulare
au fost aplicate tehnici reconstructive, care urmareau
scopul de a le readuce in planul valvular. Scurtarea
marginii libere a cuspelor poate fi efectuatd prin pli-
catura cuspelor, excizia portiunii mijlocii a cuspelor,
resuspendarea cuspelor (marginea libera a foitei val-
vulare prolabeaza, poate fi consolidata si ridicata in
plan pentru o coaptare mai buna printr-o sutura in du-
blu start cu fir de Gore Tex 7-0) (Figura 1).
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Figura 1. Resuspendarea cuspelor valvei Ao

In dilatarile moderate a inelului fibros aortic  valvulare. La o dilatare excesiva a inelului fibros > 28
s-au aplicat procedee de annuloplicatie subcomisura- mm, s-a efectuat reimplantarea cuspelor valvulare in
14, pentru a stabiliza punctul de coaptare a cuspelor  proteza vasculard (tehnica David)(Figura 2).

Figura 2. A. Annuloplicatie subcomisurala, B. Reimplantarea cuspelor valvulare in proteza vasculard (tehnica David)

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

Figura 3. Comissurotomia si rezectia parietala a cuspelor valvei Ao

Tehnicile operatorii efectuate de cele mai multe I o Cuspoplicatie 35
ori aveau ca scop sa inldture toate componentele ce o Rezectie de cuspe 13
pot cauza incompetenta valvulard 1n dependenta de e Resuspendare 20
tipul lezional, mecanismul valvulopatiei si gradul de e Annuloplicatii subcomisurale 52
afectare a hemodinamicii (Tabelul 1). I e Reimplantarea complexului 33
Tabelul 1 valvular in proteza vasculara
Plastia valvei Ao tehnici operatorii (op. David)

Tip . . Nr. de e Rezectie parietald 162
lezional Procedee tehnici reconstructive cazuri I e Comisurotomie 161
o Cuspopexie 17 e Decalcinare 21

e Excizia vegetatiilor 8
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Caracteristica hemodinamica a OPR la valva
Ao.

Gradientul transvalvular dupa o plastie de val-
va aorticd a evaluat de la 36,6+15,88 mmHg Ia
13,34+3,73 mmHg.

Volumul regurgitant la valva Ao preoperator a
constituit in mediu gr. 2,62+0,36, care dupa o corec-
tie reconstructiva a diminuat pana la gr. 1,2540,26.
Regurgitare reziduala > gr. II a fost observata la 1 pa-
cient, care a fost observatd in dinamica in perioada
de lunga durata. Astfel dupa o corectie reconstructiva
complexa a fost obtinutd o restabilire a competentei
valvulare si 1n toate cazurile examinate volumul re-
gurgitant s-a micsorat considerabil.

Postoperator in toate cazurile ECO-cardiografic
a fost Tnregistratd o dinamica pozitiva a parametrilor
hemodinamici, micsorarea cavitatilor cordului, o ten-
dinta de micsorare a gradului de hipertrofie a miocar-
dului si a suprasolicitarii lui de volum.

Letalitatea postoperatorie in aceastd grupa de
pacienti a constituit 5% (16 cazuri). Complicatii spe-
cifice determinate de tehnicile operatorii de plastie
aorticd nu au fost constatate.

Evolutia postoperatorie a pacientilor s-a ca-
racterizat prin restabilirea ritmului sinusal in 105
(32,8%) cazuri, micsorarea gradului de hipertrofie
miocardica evoluata la ECG, diminuarea indicelui
cardiotoracic radiologic de la 58,24+2,6% pana la
43,442,1%.

Semne de insuficientd cardiaca dependenta de tra-
tament medicamentos au fost prezente la 53 (16,7%)
de pacienti.

Redistribuirea pacientilor conform clasei functio-
nale NYHA a fost urmatoarea — clasa functionala I-11
— in 240 (75,4%) cazuri, III — in 45 (14,3%), 32,9
(10,3%) au ramas in clasa functionala I'V.

Rezultate de lunga durata

In perioada postoperatorie tardiva au fost obser-
vati 259 (81%) pacienti in termen de la 72-124 luni
(mediu 45,68+3,98).

Gradul de regurgitare la valva aortica in perioada
de lunga durata a evoluat in felul urmator (tabelul 2):

Tabelul 2
Evolutia gradului de regurgitare Ao dupa
o0 corectie reconstructivi

Gradul de Postoperator .
regurgitare Ao (n-I;()l) Tardiv (83)
0 15 (5,6%) 6  (2,4%)
Gr. I 107 (41,3%) 128 (49,4%)
Gr. 1I 84 (32,5%) 103 (40,0%)
Gr. 111 21 (0,8%) 43 (7,2%)

Recidivul patologiei aortice a fost constatat in 29
cazuri (11,2%) — 11 prezentau marirea gradului de

regurgitare postoperator pana la gr. I, altii 18 paci-
enti au revenit in clinicd dupa o cumisurotomie Ao
si rezectie parietald a cuspelor cu o crestere pe par-
cursul anilor a gradientului transvalvular mediu de
la 14,6+2,3 postoperator pana la 38,3+6,5 mmHg in
perioada de durata. Recidivul patologiilor a aparut in
mediu peste 65,9£8,76 luni postoperator.

Reoperatii la valva aortica au necesitat 12 (4,4%)
din pacienti. Intraoperator s-a inregistrat avansarea
proceselor fibrotice a cuspelor valvulare, rigiditatea
lor, cu marirea gradului de stenozare si incompetenta
valvulara. In grupul de studiu acesta a fost unicul fac-
tor de risc statistic veridic de recidiv al patologiilor
Ao dupi o reconstructie valvulara.

Supravietuirea la 10 ani in aceasta grupa de paci-
enti a alcatuit 81,2+2,6 ani.

Analizand starea functionala a pacientilor putem
constata ca semnele de insuficienta cardiaca gr. [II-IV
NYHA persistau in 44 (16,9%), ceilalti 215 (83,1%)
se aflau in clasa functionala I-II.

Toate acestea confirma faptul, ca tehnicile recon-
structive aplicate la valva Ao se caracterizeaza prin
eficacitate postoperator si durabilitate in termen de
durata si pot fi acceptate ca o alternativa protezarii
valvulare.

Concluzii

1. Tehnicile chirurgicale reconstructive pot fi
acceptate ca metoda de corectie a valvulopatiilor do-
bandite in lipsa deteriorarii grave a structurilor com-
plexului valvular, cunoscand tipul lezional si meca-
nismul de dezvoltare al patologiilor.

2. Reconstructiile valvulare au un caracter com-
plex, urmaresc restaurarea anatomica si asigurarea
unei coaptari fiziologice a cuspelor valvulare.

3. Indicii hemodinamici ce caracterizeaza o plas-
tie valvulard adecvata indica o diminuare considera-
bila a gradientului transvalvular cu restabilirea mo-
bilitatii cuspelor in afectiunile organice si acceptarea
unei jet regurgitant rezidual de volum mic pana la
gr.Il.

4. Rata recurentei manifestarilor patologice val-
vulare dupa o corectie reconstructiva s-a aflat in limi-
tele de 11,2%, au necesitat reoperatii in 4,4% paci-
enti la 10 ani de supraveghere de durata.

5. Plastiile valvulare avand un sinecost mic, fiind
lipsite in majoritatea cazurilor de necesitatea profila-
xiei cu anticoagulante, rezolva o serie de probleme de
aspect economic si social.
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Rezumat

Obiectivul lucrarii: Aprecierea rezultatelor bandingului arterei pulmonare la pacientii cu malformatii cardiace
congenitale complexe asociate cu hipertensiune pulmonara avansata in perioada precoce postoperatorie. Metode. Au fost
analizate datele a 75 pacienti care au suportat banding de arterd pulmonara pe perioada anilor 2005-2011. Calea chirur-
gicala de abord a fost toracotomia stdnga in majoritatea cazurilor (92%) si sternotomia mediana (8%). Pentru aprecierea
rezultatelor a fost utilizatd manometria directd in artera pulmonara si datele EcoCG. Saturatia cu oxigen arterial a fost
apreciata 1n toate cazurile fiind mai mare de 80 - 85% cu FiO2 de 30%. Rezultate. Mediana varstei a fost 6,25 luni cu
o maxima de 12 luni si minim de 3 zile. Treizeci si sase (48%) pacienti au fost de genul masculin si 39 (52%) de genul
feminin. Sapte pacienti au fost cu TVM, 18 — VDCDE, 14-CAVC, DSV mare sau multiple DSV asociate si cu CoAo in 36
cazuri. Eficacitatea anatomica si functionald al bandingului arterei pulmonare a fost Tnaltd. Media gradientului maximal
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la artera pulmonara a constituit 38,7+11,25 mmHg, saturatia cu oxigen arterial a constituit 98,46+£66,73% cu micsorarea
indicelui cardiotoracic postoperator la 62,3+5,5. Rata mortalitatii la pacientii cu bandingul arterei pulmonare a fost de
3%. Concluzii. Bandingul arterei pulmonare joaca un rol important in managementul pacientilor cu malformatii cardiace
congenitale, in special, pentru copiii de varsta frageda cu probleme medicale asa ca pneumonii frecvente, insuficienta
cardiaca progresiva, greutate corporala mica si anomalii asociate ne cardiace. Bandingul arterei pulmonare poate fi con-
siderata o manopera eficace cu o morbiditate si mortalitate redusa.

Cuvinte-cheie: Bandingul arterei pulmonare, Ventricul unic, Flux sangvin pulmonar crescut, corectie paliativa

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-DORY, 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

Pe3ome. PanHue nocieonepanuoHHble pe3yJbTaThl MOCJIe Cy/KeHUs Jero4Hoil apTepuu

Heas crarbu: OneHKa pe3ylnbTaToB CYKEHHS JIETOYHOW apTEepud B paHHEM IMOCICONEPAIlHOHHOM TMEepHOe
Yy TalMeHTOB CO CIIOKHBIMU BPOKJIEHHBIMU TOpPOKaMU CEpJla, C BBICOKOW JierouHod rumepreH3uu. Mertoabl. Mbl
MIpOaHAIM3UPOBATIHN JaHHbIE Y 75 MAIMEeHTOB, NIEPEHECITNX CYy)KeHHE JIeTOYHON apTepuu B mepuoj mexay 2005-2011
rojax. Xupypraueckuii TOCTyI ObLI Yepe3 TOPAKOTOMHIO B OOJBIIMHCTBE ciiy4yaeB (92%) nim MeanaHHasi CTePHOTOMUS
(8%). Jlms1 oLleHKH pPEe3yabTaTOB HCIONB30BAIOCH U3MEPEHHE JaBICHUS HEMOCPEICTBEHHO B JIETOYHOH apTepuu U
nmarabie OxXoKI. AprepuaibHOe HACHIIIEHHE KICIOPOIOM OLIEHHBAJIOCH BO BCEX CIy4asX U OOJMBIIMHCTBO U3 HUX MMEJIO
HACBIIEHHOCTh apTepHaIbHON KpoBHU KuciopoaoM oT 80% 1o 85% c F102 30%. Pesyabrarsl. Cpeanuii Bo3pacT O0IBHBIX
coctaBui 6,25 Mecsna ¢ MakcuMyMoM 12 mecsiiieB 1 MUHUMYM 3 1Hs. Tpuanars mects (48%) manneHToB ObUTH My/KCKOTO
nona u 39 (52%) nanumenToB ObuH keHcKoro mona. Cemb manuentoB umenn TMC, 18-J10C, 14-o6muii AB kanan,
6ompmroi JIMXKIT> 10 mm umu Heckosbko JIMIKII B coueTanuu ¢ koapkTaiuei aopTel y 36 manyueHToB. AHATOMHYECKAas
1 QyHKIOHATIBHAS AP PEKTHBHOCTD CYKEHHsI JIETOYHON apTepuu Oblia BbICOKOH. CpeiHni MaKCUMalIbHBIN IPaIHeHT Ha
JIerouHo aprepun cocraBui 38,7 = 11,25 MM pT.CT., apTepuanbHas HaChIIIEHOCTh KUCIOPOIoM ObLT0 98,46 + 66,73% ¢
yMeHbIeHneM nocueonepanuonsaoro KTU mo 62,3 + 5,5%. CMepTHOCT y TAIlUEHTOB € CYKEHHUEM JIETOUYHON apTepuu
coctaBuia 3%. BbiBoabl. CykeHHe JIETOYHON apTepHH UTPAeT BaXKHYIO PONb B JICUCHUH IMAI[EHTOB C BPOXKACHHBIMHU
MTOPOKaMH cep/Iia, 0COOCHHO y IeTeil paHHETo BO3pacTa ¢ 0CIOKHEHHBIM TeUEHHEM, CBI3aHHBIX C YaCTHIMHU THEBMOHUSIMH,
Mporpeccupyronieil cepieyHo HeJOCTaTOYHOCTH, C HU3KOM Maccod Teia W HapylICeHUEM CEepIeUYHON AESTEeIbHOCTH.
CyXeHHe JIeTOYHOM apTepHu MOXKHO CUHTATh I(PPEKTUBHBIM METOAOM C HAMMEHBIIMMH OCIOXHEHUSMH M HHU3KOH
CMEPTHOCTBIO.

KuroueBble cioBa: CyKeHHE JIETOYHOH apTeprH, eAMHCTBEHHBINA KETyI04YeK, yBeTHUEHHE JISTOYHOTO KPOBOTOKA,
MaTHAaTABHAS KOPPEKIUS.

Introducere

Bandingul arterei pulmonare (BAP) este o tehni-
ca chirurgicala simpla care are ca scop reducerea flu-
xului sangvin pulmonar crescut in unele boli cardiace
congenitale. La debutul cardiochirurgiei, cand utiliza-
rea by-passului cardiopulmonar avea mai multe efec-
te nocive, aceasta tehnica a jucat un rol fundamental
in tratamentul pacientilor cu defecte cardiace conge-
nitale, in special, in prezenta unui sunt intracardiac
de la stanga la dreapta. Utilizarea BAP a scazut in
ultimele doud decenii din cauza cresterii popularitatii

reparatiei intracardiace initiale complete. Rolul apli-
carii bandingului arterei pulmonare este de a reduce
fluxul sanguin in artera pulmonara cu scopul de a pre-
veni sau, a inversa insuficienta cardiaca si pentru a
asigura o protectie pe termen lung hipertensiunii pul-
monare ireversibile, precum si pentru a mentine un
debit optim in cazurile de o suntare masiva intracar-
diaca. Tehnica a fost descrisa in 1952, de catre Mul-
ler si Danimann, ca un tratament de supravietuire in
caz de defect septal ventricular si fluxul excesiv spre
pulmoni prin ,,crearea de stenozd pulmonara“ la un
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copil de 5 luni [1]. Incepand cu anii 1980, supra-
vietuirea nou-nascutior i sugarilor cu malformatii
cardiace complexe, insuficienta cardiaca congestive,
cauzatd de defecte intracardiace nerestrictive, atre-
sia valvei tricuspide si alte malformatii complexe,
care nu se supuneau pentru reparatii primare, a fost
semnificativ Tmbunatatita prin utilizarea (BAP) [2-
7]. Desi, utilizarea BAP a scazut in ultimul deceniu,
in favoarea repararii timpurii si primare, 1si mentine
locul in tratamentul cardiopatiilor cardiace congeni-
tale cu Tmbogatirea circulatiei pulmonare. Mai mult
decat atat, un sir de defecte cardiace pot beneficia de
BAP primar, indeosebi cand este obligatorie utiliza-
rea cu scopul pregatirii si ,,formarii“ ventriculului
stdng, precum si la pacientii cu transpozitia vaselor
magistrale cu efectuarea switch-lui arterial intarziat.
Pacientii cu transpozitia vaselor magistrale corijata
pot beneficia de la BAP ca o procedura etapizata de
reconversie al ventriculului stdng pentru o ulterioara
operatie de corectie dublu switch [8-10]. Cu toate
acestea, unele aspecte sunt inca in discutie, gradul
de constrictie optima a benzii, prezenta variantelor
individuale in raspunsul ventricular adaptiv, mo-
mentul optim de debanding sau necesitatea reope-
ratiei precum si reconstructia arterelor pulmonare la
momentul debandingului.

Scopul lucrarii

Scopul acestei lucrari a fost aprecierea rezul-
tatelor bandingului arterei pulmonare la pacientii cu
malformatii cardiace congenitale complexe asociate
cu hipertensiune pulmonara avansata in perioada pre-
coce postoperatorie.

Material si metode

Au fost analizate datele a 75 de pacienti care au
suportat banding de arterd pulmonara pe perioada
anilor 2005-2011. Pacientii au fost selectati conform
patologiei cardiace de baza. Criteriile pentru banding
nu au fost definite strict. Daca pacientii au prezentat
o insuficientd cardiaca severd, o istorie de infectii
respiratorii frecvente sau a existat suspiciunea unei
infectii ale tractului respirator inferior recente sau
active, care nu raspunde la tratamentul medical, ele
au fost considerate ca risc ridicat pentru by-pass car-
diopulmonar si au favorizat aplicarea Ingustarii ar-
terei pulmonare. Mediana varstei a fost 6,25 luni cu
o maxima de 12 luni si minim de 3 zile. Treizeci si
sase (48%) pacienti au fost de genul masculin si 39
(52%) de genul feminin. Categoriile de diagnostic
la pacientii cu banding al arterei pulmonare au fost:
sapte pacienti cu TVM, 18 — VDCDE, 14-CAVC,
DSV mare sau multiple DSV asociate si cu CoAo in
36 cazuri (Tabelul 1).
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Tabelul 1
Diagnosticul ce a precedat ingustarea arterei
pulmonare
DSV
multiple
TAC TVM VDCDE CAV sau
DSV cu
CoAo
1 7 18 14 35

Calea chirurgicald de abord a fost toracotomia
stangd in majoritatea cazurilor (92%) si sternotomia
mediana (8%).

Toracotomie antero-latero-posterioara: prin aceast
abord, incizia pericardului si aderentele postoperato-
rii pericardice sunt minime, chiar daca plasarea ban-
dului este mai dificila si mai putin precisa, dar este
obligatorie in cazul prezentei coarctatiei aortice.

Sternotomie mediana: acest abord ajutd la mini-
mizarea distorsiunii ramurilor pulmonare §i obtine-
rea unei cirmumferinte optime la trunchiul arterei
pulmonare, evitand deformarea valvei pulmonare si
permitdnd o precizie in plasarea bandei. Mai mult
decat atat, ambii pldmani pot fi complet ventilati pe
tot parcursul procedurii cu setdri ventilatorii minime,
iar adaptarile in stringerea benzii sunt mai usoare.
Totusi, aceasta nu pastreaza integritatea pericardica
favorizand aderentele pericardice. Aceastd abordare
este acum utilizat pe scara larga si este esentiald la
pacientii cu arc aortic hipoplazic.

Fig. 1. Tehnica aplicarii bandingului arterei pulmonare

Circumferinta panglicii din bumbac filata pentru
ingustarea arterei pulmonare a fost stabilitd in con-
formitate cu formulele dupa Trusler.

Pentru aprecierea rezultatelor a fost utilizata ma-
nometria directa in artera pulmonara, datele EcoCG,
iar pentru aprecierea indicelui cardiotoracic au servit
datele roentghenologice. Saturatia cu oxigen arterial
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a fost apreciata in toate cazurile fiind mai mare de 80
- 85% cu FiO, de 30%.

Rezultate

Un total 75 de pacienti au suferit o procedurd
ingustare de artera pulmonarad cu o mortalitate spita-
liceasca de 3% (n = 6). Durata medie a interventi-
ei chirurgicale a constituit 84,8+36,7 minute. Acest
timp reflectd nu numai ingustarea arterei pulmonare,
dar si procedurile chirurgicale concomitente, aga cum
ar fi ligaturarea canalului arterial permeabil, rezectia
coarctatiel aortice, aplicarea anastomozei intersiste-
mice. Durata aflarii in reanimarea cardiochirurgicala
a consituit 3,8+4,3 zile, cu o perioada de aflare la res-
piratie dirijatd in mediu 36,62+63 ore. Sejurul mediu
de aflare in spital a fost de 22,7+8,9 zile. O scadere
al oxigenarii postbanding a fost observata la monito-
rizarea saturatiei cu oxigen arterial, care a fost pana
la Ingustarea arterei pulmonare de 173,85+115,9, cu
diminuarea ei la 98,46+66,73. Manometria directa a
presiunii sistemice §i presiunii in artera pulmonara
a permis evidentierea cresterii presiunii in circuitul
mare si scaderea semnificativa in circuitul mic (Ta-
bela 2).

Tabelul 2
Manometria directd intraoperatorie
P sist.
(mmHg) P AP (mmHg)
Prebanding 81,2+11,7 61,3+13,0
Postbanding 89,2+11,6 38,7+11,25

Datele roentghenologice au accentuat diminuarea
indicelui cardiotoracic postbanding arterei pulmona-
re de la 63,4+5,7 la 62,3+5,5, evidentiind o dinamica
pozitiva a hemodinamicii cordului.

In 41 cazuri a fost diagnosticatd pneumonie post-
operatorie si in 16 cazuri encefalopatii, care si au de-
terminat o perioada de intubatie prelungita cu aflare
mai indelungata in sectia terapie intensiva, precum si
influentand durata spitalizarii. Supravietuirea pacien-
tilor supusi Tngustarii arterei pulmonare este relatata
in tabelul 3.

Tabelul 3
Supravietuirea pacientilor dupa ingustarea arterei
pulmonare in dependentd de patologia cardiaca

de bazd

Patologia Letalitate Supravietuire
TAC 0 100%
TVM 2 72%
VDCDE 1 95%
CAV 1 93%
DSV multiple sau 2 94%
DSV cu CoAo

Discutii

Malformatiile cardiace congenitale cu suntare
intracardiaca nerestrictionatd de la stdnga la dreapta
genereaza un flux sanguin crescut 1n artera pulmonara
care provoaca hipertensiunea pulmonara cauzand in-
suficientd cardiaca congestiva incad din perioada neo-
natald. Principiul BAP este reducerea diametrului ar-
terei pulmonare, scaderea fluxului sanguin la nivelul
ramurilor pulmonare si reducerea presiunii in artera
pulmonari. In acelasi timp se obtine o imbunatitire
a presiunii sistemice, debitului cardiac, iar imbunata-
tirea functiei ventriculare poate fi asteptata in cazul
pacientilor cu o suntare mare de la stdnga la dreapta.
In acelasi timp, BAP prezinta risc pentru desaturatie
sistemica ca o consecinta al mixarii dezechilibrate al
sangelui venos si arterial, poate provoca o hipertrofie
ventriculara anormald sau obstructie subaortica, pre-
cum si diferite grade de distorsiuni la nivelul ramuri-
lor arterei pulmonare si valvei arterei pulmonare.

Mai multi factori ar trebui sa fie luati in conside-
ratie la un pacient care este supus BAP: tipul defec-
tului cardiac, tipul de suntare intracardiaca, decizia
stabilita in abordarea chirurgicald in etape al cardio-
patiei si, nu in ultimul rand experienta echipei cardi-
ochirurgicale.

Indicatiile clasice sunt:

- Ventricul unic.

- Pacientii cu ventricule balansate sau neba-
lansate, cu suntare largd intracardiaca, care prezinta
initial risc inalt pentru corectie biventriculara.

- Cardiopatii congenitale ce necesitd remode-
larea ventriculului stang.

Indicatii noi:

- Hipoplazia inimii stangi [11,12];

- Transpozitia vaselor magistrale corijata [13].

Din punct de vedere patofiziologic:

- Malformatii cardiace cu flux pulmonar cres-
cut care necesitd o procedura paliativa cu scopul pro-
tectiei pulmonare pana la reparatia completa sau o
conexiune cavopulmonara;

- Malformatie cardiaca cu ventricul stang inca-
pabil sa suporte presiune sistemica;

- Hipoplazia inimiii stAngi care necesita corec-
tie chirurgicald etapizata.

Tehnica chirurgicala a BAP este foarte intuitiva si
este formata din redimensionarea arterei pulmonare
sau ramurilor sale prin plasarea a unei bande n jurul
vaselor. Dificultatea este nu in a pune banda in jurul
trunchiului pulmonar principal, dar in obtinerea unui
punct optim de constrangere al arterei pulmonare,
deoarece chiar si o modificare minimala al diame-
trului pulmonar are un efect major asupra rezistentei
si fluxului, descris de legea lui Poiseuilles. in plus,
efectele bandingului in presiunea pulmonara sunt in-
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fluentate de asa factori cum ar fi hemodinamica, para-
metrii respiratorii, rezistenta pulmonara si sistemica,
tipul malformatiei cardiace, ritmul cardiac, contracti-
litatea cardiaca, ventilatia mecanica. Trusler, in 1972
[14], a introdus conceptual de un banding “justificat”
prin calibrarea benzii in functie de specificul anato-
miei cardiace si stabilirea lungimii initiale a benzii
in raport cu greutatea pacientului, lasand orice ajus-
tare ulterioard bazata pe evaluarea raportului dintre
presiunile pulmonara-la-sistemicd. Cu toate acestea,
dezavantajul acestei tehnici a fost reprezentat de mo-
dificarile legate de presiune, iar presiunea pulmonara
post band nu este intotdeauna strict corelata cu fluxul
pulmonar. Desi, aplicarea formulei Iui Trusler rareori
corespunde la constrictia finald a benzii, totusi ne da
in mod clar un ,,punct pornire* de strangere [15]. Cu
toate acestea, metoda Trusler este inca folosit la nivel
mondial pentru a stabili lungimea initiala a panglicii,
dar multi autori sugereaza diferite metode asa ca ma-
surarea reald al raportul Qp / Qs si adaptarea benzii in
baza caracteristicilor pacientului [16].

Mai multe probleme pot persista sau pot aparea
mai devreme sau mai tarziu, dupa BAP. Imediat dupa
operatie, in caz de disfunctie ventriculard, saturatie
sistemica cu oxigen scidzutd sau reducerea diurezei
necesitd o revizuire a dimensiunii benzii. O banda
libera poate fi responsabila pentru o persistenta insu-
ficientei cardiace progresive cu o protectie circulatiei
pulmonare ineficienta. Evaluarea EcoCG postope-
ratorie este obligatorie pentru evaluarea gradului de
stenozare a arterei pulmonare.

Indicii mortalitdtii si morbiditatii la aceasta pro-
cedurd paliativa sunt Incd mari. Cu toate acestea, se
mentine un rol terapeutic in tratamentul unor defecte
cardiace congenitale. Mortalitatea a BAP s-a imbuna-
tatit semnificativ in de 1980. De atunci, acest indice
a scazut de la o rata de 30% Tnainte de 1980 la 10%
mai tarziu dupa datele raportate de catre Pinho et al.
si Takayama colab. [17,19-21]. Analizand experien-
ta generald raportata in literatura de specialitate, o
identificare clara a factorilor critici care influenteaza
mortalitatea si morbiditatea in BAP este o sarcina di-
ficila.

- Prezenta unui defect cardiac cu tulburari
de amestecare a sangelui trebuie sa fie recunoscute.
Acesti pacienti pot prezenta indici de mortalitate mai
mari In comparatie cu pacientii cu flux intracardiac
normal.

- Pacienti mici pot beneficia foarte mult de la
BAP, chiar daca, conform literaturii, el prezinta un
risc in crestere pentru mortalitatea precoce si morbi-
ditatea din cauza starii clinice si instabilitatii hemodi-
namice. Bandingul la o artera pulmonara dilatata, la
nou-ndscuti prematur, copiii cu greutate mica la nas-

tere, poate fi o optiune rezonabild pentru améanarea
tratamentului chirurgical mai radical [22,23].

Mai recent, au fost introduse modificari diferite,
care vizeazd imbunatatirea rezultatelor de duratd. Cu
utilizarea sistemului FloWatch ®, incidenta timpurie
de reoperatii, ventilatie mecanica, aflarea in terapia
intensiva au scazut [24,25], dar aceasta procedurad
este inca limitata la un anumit numdr de pacienti.

Concluzii

Bandingul arterei pulmonare joacd un rol impor-
tant in managementul pacientilor cu malformatii car-
diace congenitale, in special, pentru copiii de varsta
frageda cu probleme medicale asa ca pneumonii
frecvente, insuficienta cardiacd progresiva, greutate
corporald mica si anomalii asociate necardiace. Band-
ingul arterei pulmonare poate fi consideratd o mano-
pera eficace cu o morbiditate si mortalitate redusa.
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IMPACTUL TRATAMENTULUI CU NEBIVOLOL ASUPRA MARKERILOR
STRESULUI OXIDATIV SI STATUTULUI ANTIOXIDANT
LA PACIENTII SUPUSI INTERVENTIEI CORONARIENE PERCUTANE
CU IMPLANT DE STENT

Lilia Simionov, doctoranda, Institutul de Cardiologie

Rezumat

Intreruperea ischemiei miocardice in desfasurare, cauzate de aterosclerozi, prin interventie coronariand percutani
(PCI) constituie o optiune terapeutica preferatd de revascularizare miocardicd, dar are un impact traumatic datorita epi-
soadelor scurte de ischemie in timpul procedurii la care se adauga careva leziuni endoleliale, ca rezultat se elibereaza o
cantitate mare de specii reactive de oxigen, ceea ce denota declansarea stresului oxidativ. Pornind de la aceste premise am
initiat un studiu pentru a determina parametrii stresului oxidativ cu semnificatie prognostica la pacientii supusi angioplas-
tiei coronariene, tangential s-a initiat tratament antioxidant cu nebivolol pentru a influenta terapeutic acesti parametri.
La pacientii selectati in studiu au fost determinate nivelurile circulante ale enzimei antioxidante — superoxid-dismutaza
(SOD) si produsele peroxidarii lipidelor — dialdehida malonica (DAM). Rezultatele acestui studiu ne-au demonstrat ca
angioplastia coronariand provoaca activizarea stresului oxidativ, exprimata prin marirea DAM si micsorarea cantitativa a
SOD. in acelas timp nebivololul micsoreaza expresia raspunsului 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 significance in pati-
ents undergoing coronary angioplasty, antioxidant treatment was initiated tangential nebivolol to therapeutic influence
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.

Pe3iome. Bo3aeiicTBHe JeueHus] HEOUBOJI0JI0M Ha MapKepbl OKHCJIMTENBLHOTO CTPecca 1 AaHTHOKCHIAHTHOTO
cTaryca y naiieHToB, MO/BEPralOIIUXCS YPECKOKHOH KOPOHAPOIJIACTHKE ¢ UMILIAHTAIMEl CTeHTa.

UpeckoxHoe kopoHapHoe BmemiatenabcTBo (UKB) siBisieTcst MpeArnovTHUTENbHBIM METOIOM PEeBACKYIISIPU3AINN
MHOKap/ia, HO MeXaHU4ecKasi TpaBMa BO BPeMsl IPOLEYPbl H KOPOTKHE 3MU30/bl MILIEMUH MTOBPEKAAIOT SHIIOTEIHA, B
pe3yabrare 0CBOOOKIaeTCs 0OJBIIOE KOJIMUECTBO aKTUBHBIX (DOPM KHCIIOPOAA, YTO YKa3bIBAET HA HAYAJO OKHCIIUTEIhb-
HOTo crpecca. Mcxoms U3 dTUX MOJOKEHUI MbI HAa4alll MCCIIEIOBaHKUE, YTOObI ONPEIeUTh MapaMeTphbl MEePEeKUCHOTO
OKHCJICHHS JINIIU/IOB Y TAIMEHTOB, MEPEHECHINX KOPOHAPHYIO aHIMOIIACTHKY, a TaKKe BIMsSHHS HEOMBOJIONA HA DTH
mokazaresid. OTnpeaessuIuCh YPOBHHU UPKYIMPYIOIET0 aHTHOKCHIAHTHOTO GepMenHTa — cynepokcuaaucmytassl (COJI)
1 MasioHoBoro auansaeruaa (MJIA). Pe3ysibrarsl 3TOro ucciaeaoBaHus MOKa3alld, YTO KOPOHAPHAs aHTHOIIACTHKA TIPO-
BOLIUPYET aKTUBH3ALIUIO OKUCIUTEIBHOTO CTPECCa, BHIPAKAIOIIYIOCS B yBEINYEeHHE akTUBHOCTH MJIA U CHIKEHHE KO-

mnuectBa CO/l. B T0 ke Bpems jeueHne HeOMBOIOIOM YMEHBIIIAeT BRIPAKEHHOCTh IPOOKCHIAHTHOTO OTBETA.

Introducere. Numeroase studii au demonstrat ca
pacientii cu cardiopatie ischemica au un nivel cres-
cut al stresului oxidativ si un nivel redus al apararii
antioxidante. Stresul oxidativ intervine in toate eta-
pele procesului aterosclerotic, de la aparitia primelor
striuri lipidice pana la fazele de placa ateromatoasa
complicata. Intreruperea ischemiei miocardice in
desfasurare, cauzate de ateroscleroza, prin interventie
coronariand percutand (PCI) constituie o optiune te-
rapeutica preferata de revascularizare miocardica, dar
are un impact traumatic datoritd episoadelor scurte de
ischemie 1n timpul procedurii la care se adauga ca-
reva leziuni endoleliale, ca rezultat se elibereaza o
cantitate mare de specii reactive de oxigen. Repercur-
siunile patologice ale acestei proceduri pot influenta
notabil evolutia remodelarii coronariene si riscul di-
feritor complicatii cardiovasculare majore, iar stresul
oxidativ poate avea in acest sens rol de declansare de-
terminant. Stresul oxidativ reprezinta un dezechilibru
intre productia de specii reactive de oxigen si meca-
nismele enzimatice $i non-enzimatice de aparare anti-
oxidanta, rezultand 1n generarea unui exces de specii
reactive, care induc leziuni oxidative la nivel celular
si molecular. In sistemele biologice stresul oxidativ
este caracterizat de urmadtorii parametri: cresterea
productiei speciilor reactive de oxigen (SRO) si sca-
derea antioxidantilor cu greutate moleculard mica si
a celor lipo-solubili, tulburari ale balantei redox ce-
lulare, alterarea oxidativd a componentelor celulare
(biomembrane, proteine, ADN, ARN etc.).

Sistemele enzimatice clasice incriminate ca surse
principale de SRO sunt reprezentate de sinteza endo-
teliala a NO disfunctionald (decuplatd), NADPH oxi-
dazele si xantin oxidaza. Speciile reactive de oxigen

sunt molecule caracterizate printr-o reactivitate chi-
mica Tnalta, capabile sa actioneze ca agenti oxidanti.
Ele includ radicali liberi precum radicalii superoxid
(O,-) sau hidroxil (OH-), dar si alte molecule care,
desi, nu sunt radicali, au proprietati oxidante, ca pe-
roxid de hidrogen (H,0,) sau peroxinitritul (ONOO-).
Superoxidul de O,- unul din cei mai puternici oxi-
danti poate capta NO si induce efecte proinflamatorii,
care la randul lor pot cauza o eliberare mai mare de
specii reactive de oxigen. La fel alt oxidant puternic
este peroxinitritul (ONOO-) format la interactiunea
radicalului O,- si NO. Ca raspuns la numeroase spe-
cii reactive de oxigen gasite in sistemele biologice,
celulele au evoluat pentru a dezvolta strategii defen-
sive antioxidante puternice. Acest sistem este consti-
tuit din antioxidanti enzimatici: superoxid dismuta-
za, catalaza, glutation peroxidaza, glucozo-6-fosfat
dehidrogenaza si antioxidanti neenzimatici (vitamina
E-tocoferol, vitamina A-retinol, vitamina C-acidul
ascorbic, glutationul si acidul uric). Fermentii anti-
oxidanti ca catalaza si SOD neutralizeaza peroxidul
de hidrogen (H,O,-) s.a. SRO. Biomarkerii stresului
oxidativ sunt biomarkerii de depletie antioxidanta
si markerii specifici: produsi de peroxidare lipidica
si produsi de degradare oxidativa a proteinelor si a
ADN. Dialdehida malonica este o aldehida — produs
al peroxidarii lipidelor cu efect prooxidant.

in conditii patologice SRO devin un mesager
care transmite semnale extracelulare ce moduleaza
expresia genelor implicate in bolile cardiovasculare,
cum sunt cele ale moleculelor de adeziune, genelor
proliferative, citochinelor proinflamatorii, metalo-
proteinazelor. Pentru a limita aceste efecte dauna-
toare se impune necesitatea unei protectii complexe
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antioxidante, orientate spre neutralizarea SRO, prin
implementarea unor noi strategii terapeutice. In po-
fida evidentelor clare ale implicarii speciilor reactive
de oxigen in patologiile cardiovasculare tratamentul
antioxidant oral in ateroscleroza si restenoza, cu ex-
ceptia probucolului, n-a avut succes. Nebivololul este
un B-blocant ultracardioselectiv, de generatia a treia,
inzestrat cu proprietati antioxidante, care se manifes-
ta prin reducerea expresiei si nivelurilor proteice ale
moleculelor implicate in adeziune, inflamatie si remo-
delarea vasculara induse de stresul oxidativ. Despre
interactiunea directa si antioxidantd dintre nebivolol
si SRO ne relateaza datele unui studiu efectuat pe so-
bolani, conform rezultatelor acestuia s-a constatat ca
administrarea nebivolol a cauzat eliminarea directd a
SRO prin degradarea lor, astfel reducand inactivarea
oxidativa a NO. Conform datelor altui studiu efec-
tuat de Troost nebivololul reduce excretia in urind a
8- iso-prostoglandin F2a (un marker a stresului oxi-
dativ sistemic) la voluntarii sanatosi. Ulterior Fratta
Pasini a relatat despre reducerea SRO si cresterea
NO (prin micsorarea inactivarii oxidative) la pacientii
hipertensivi tratati cu nebivolol. in aceste studii s-au
evaluat proprietdtile antioxidante ale nebivololului la
voluntarii tineri §i pacientii hipertensivi. Pornind de
la aceste premise am initiat un studiu pentru a elucida
efectele tratamentului cu nebivolol asupra markerilor
stresului oxidativ si statutului antioxidant la pacientii
supusi interventiei coronariene percutane cu implant
de stent.

Material si metode. in studiu au fost inclusi 110
pacienti supusi PCI cu implant de stent, I lot — 50 pa-
cienti au primit nebivolol, al doilea lot — 60 pacienti
au administrat bisoprolol tangential cu tratamentul
conventional, inclusiv statinele si dubla terapie antia-
greganta. Pacientii au fost evaluati pre-, la 24 ore post
— PClI si la 1 luna postprocedural in cadrul laborato-
rului de cardiologie interventionald al Institutului de
Cardiologie. Au fost apreciate: enzima antioxidantad
— superoxiddismutaza (SOD) si produsele peroxida-
rii lipidelor — dialdehida malonica (DAM). Dinamica
valorilor SOD si DAM au fost apreciate la ambele
loturi de pacienti expusi angioplastiei si tangential la
40 de persoane sanatoase (grupul de control).

Rezultate. Evaluarea markerului sistemului oxi-
dant a scos in evidenta urmatoarele aspecte: nivelu-
rile circulante preprocedurale ale DAM sunt elevate
semnificativ in ambele loturi, constituind 9,6 uM/L in
I lot si 13,64 uM/L 1n lotul Il comparativ cu grupul
de control (4,26 uM/L) (p<0,05) (fig.1). In primele 24
ore post- procedural se deceleaza o elevare marcata a
DAM la 21,06 uM/L 1in lotul pacientilor ce au admi-
nistrat bisoprolol vs lotul de referintd. Remarcabila
este descresterea acestui marker in lotul pacientilor

ce au administrat nebivolol constituind 9,18 pM/L
fata de lotul II care au administrat bisoprolol. La in-
terval de o luna postprocedural persista acelas decalaj
al DAM constituind 8,69 pM/L in lotul pacientilor ce
au primit nebivolol vs 19,16 uM/L determinate in lo-
tul II — pacientii care au administrat bisoprolol.

Totodata aprecierea SOD la pacientii supusi an-
gioplastiei coronariene a relevat reducerea valorilor
superoxid-dismutazei in ambele loturi, constituind
791,8 u/c in I lot i 840,21 u/c in lotul II fata de pa-
ternul de referinta —1190 u/c (p<0,05), ce ne marturi-
seste despre faptul ca sistemului antioxidant este deja
compromis preprocedural la acesti pacienti compara-
tiv cu paternul de referinta. Catre perioada de 24 ore
superoxid-dismutaza suportd o redresare in ambele
loturi, reprezentand 805,72 u/c in I lot 1 871,11 u/c in
lotul II. Aceasta tendintd se mentine la interval de o
luna de la interventia coronariana, constituind 837,17
u/c in I lot i 940,15 u/c in lotul II.

Discutii. Cardiopatia ischemica di per se este o
situatie 1n care se determind o compromitere a siste-
mului de peroxidare lipidica prin cresterea activitatii
markerilor stesului oxidativ si micsorarea nivelelor
indicilor de protectie antiperoxidica. Pacientii supusi
PCI se prezentau initial procedurii cu valori majorate
ale DAM si valori scazute ale SOD fatd de lotul de
control. Barotrauma in urma procedurilor de angio-
plastie cu stent induce stresul oxidativ. Formarea spe-
ciilor reactive de oxigen este echilibrata prin sistemul
antioxidant.

Tratamentele antioxidant ar putea amplifica capa-
citatea mecanismelor naturale de protectie.

In urma studiului efectuat s-au obtinut dovezi
privind proprietatile antioxidante ale nebivololului.
Preprocedural se determinda micsorarea nivelurilor
serice a enzimei antioxidante — superoxid-dismutaza
(SOD) cu 30%, catre perioada de 24 ore SOD su-
portd un grad neinsemnat de redresare, iar la interval
de o luna postprocedural valorile SOD se majoreaza
semnificativ in ambele loturi. Analizadnd markerul sis-
temului prooxidant — dialdehida malonica (DAM) se
determina rezultate identice preprocedural, dar la un
interval de 24 ore postprocedural DAM creste cu 14%
la pacientii supusi angioplastiei coronarine fara me-
dicatie cu nebivolol vs descresterea acestui marker la
pacientii evaluati pe fondal de tratament cu nebivolol,
in dinamica valorile acestui marker fiind in continua
descrestere in ambele loturi.

Deasemenea au fost analizate rezultatele altui
studiu efectuat in Turcia, in cadrul caruia au fost se-
lectati 30 de pacienti diagnosticati cu sindromul — X
cardiac, repartizati in doud loturi [13]: primul lot de
pacienti au administrat nebivolol, al II lot — meto-
prolol. La acesti pacienti au fost prelevate monstre
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Figura 2. Dinamica valorilor superoxid-dismutazei (SOD) (u/c) in lotul
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sanguine inainte de initierea tratamentului si peste
12 saptamani, fiind determinate nivele serice ale
SOD si DAM. Inainte de initierea tratamentului cu
nebivolol valorile DAM erau elevate, iar activitatea
SOD semnificativ micsorata, la intervalul de trei
luni dupa tratament au crescut valorile SOD si s-a
micsorat nivelul seric al DAM, valorile acestor mar-
keri au ramas neschimbate la pacientii care au primit
metoprolol.

Astfel rezultatele acestui studiu coincid cu datele
cercetdrii noastre, sugerand proprietati antioxidante
ale nebivololului.

Concluzii

1. Procedura de angioplastie coronariana compro-
mite sistemul de peroxidare lipidica exprimata prin
cresterea DAM-markerului stresului oxidativ, aceste
valori fiind accentuate de implantarea stentului.

2. Tratamentul cu nebivolol atenueaza raspunsul
prooxidant asociat procedurii de angioplastie apreci-
ata prin crestere mai mica a activitatii DAM fata de
tratamentul cu bisoprolol.

3. Atat nebivololul, cat si bisoprololul micsoreaza
activitatea stresului oxidativ prin cresterea cantitatii
componentului sistemului antioxidant SOD, nivelele
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caruia sunt in continud crestere pe tot parcursul trata-
mentului.
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EFECTUL STATINELOR ASUPRA OXIDULUI NITRIC IN PERIOADA
PRECOCE SI TARDIVA DUPA ANGIOPLASTIA CORONARIANA

Carolina Dumanschi, doctorand Institutul de Cardiologie

Liliana Simionov, doctorand Institutul de Cardiologie
e-mail : carolina_dumanschi @yahoo.com, tel.060900009

Rezumat

In ultimul deceniu, conceptul de efect pleiotropic al statinelor a fost consolidat de un numar mare de studii pe cul-
turi de celule, animale, precum studii de translatie. Statinele s-au dovedit a suprima activitatea enzimelor pro-oxidante si
teliale. Disfunctia endoteliald si dezechilibrul dintre oxid nitric (NO) si speciile reactive de oxigen produse in endoteliul
vascular sunt primii pasi in aterogeneza. Prin urmare, este important sa se inteleaga mecanismele prin care statinele pot
modifica functia endoteliald. Scopul studiului de fatd a fost determinarea nivelului markerului disfunctiei endoteliale
(oxidului nitric) la etapele precoce si tardive dupa implantarea stentului coronarian si administrarea simvastatinei. A fost
o crestere semnificativa a oxidului nitric la 6 luni dupa angioplsatia coronariana si, anume: in lotul 1 — 87,26 uM/L, lotul
2—-72,37 uM/L, lotul 3 — 95, 33 uM/L — toate trei nivele fiind mai mari decat nivelele initiale.

Cuvinte-cheie: statine, angioplastia coronariand, 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-inflammatory 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
carly 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 significant increase in nitric oxide 6 months after coronary angioplsaty: in group 1 to 87.26 uM / L, group 2 - 72.37
uM / L, group 3 — 95, 33 uM / L — all three levels are higher than initial levels.
Key words : statins, coronary angioplsty, nitric oxide

Pe3iome. D ekt cTAaTHHOB HA OKUCH A30TA B PAHHUE WIH M03/IHHE EPHO/bI NI0C/Ie KOPOHAPHOI aHTHOIIA-
CTHKH

B nocneninee pecsTuiieTHe KOHLEMINS UIEHOTPOITHBIX 3()(EKTOB CTATHHOB ObLIa MOAKPEIIeHa OOJIBITUM YHUCIIOM
UCCJICZIOBAaHUI Ha KIIETOUHBIX KYJIBTYpax, JKUBOTHBIX U TPAHCIISILIMOHHBIX HccienoBaHuid. CTaTHHBI OKA3aJIHU TTOJIABICHUS
AKTHBHOCTH MPO-OKUCIUTENBHBIX U MPOBOCHATUTENBHBIX (DEPMEHTOB B DHIOTEINU. DTO MPUBOAUT K YBEIHUSHUIO OMO-
JIOCTYITHOCTH OKCHJa a30Ta U YJIy4YLICHHEM JHIOTeNHanbHON QpyHKIUH. JJucyHKIMS HAO0TENUs U JrucOaianc oKcuaa
azora (NO) u akTHUBHBIX (OPM KHCIOPO/a, IPOU3BEIEHHOTO B HAOTENNI COCYIOB SIBISIETCS TIEPBBIM IIIATOM B arepore-
Hese. [103ToMy BaKHO, YTOOBI HOHSITH MEXaHU3MbI C TOMOIIBIO KOTOPBIX CTATHHBI MOTYT U3MEHSTh (PYHKIIUIO YHIOTEIHSI.
Llenbro HACTOSILETO MCCIIEOBAaHKS ObLIO ONMPEACIUTh YHI0TEIHAIbHbIC YPOBHU MUCHYHKIHMS MapKepoB (OKUCH a30Ta)
Ha PaHHUX M NO3JHUX CTAIMSX MOCIe KOPOHAPHOIO MMIUIAHTAIIMU CTEHTa M BBE/ICHHS CHMBAcTaTHHA. BbIIO 3HAUUTEb-
HOE yBEJIMUYEHHE OKCHJA a30Ta depe3 6 MecCsIeB Mmociae KOPOHAPHON aHTHOIIIACTHKH, a UMeHHO: B 1 rpymme 1o 87,26
MKM / 1, Bo 2 rpynme — 72,37 MkM / 11, B 3 rpymme — 95, 33 MkM / 1 — Bce TpH YPOBHS BBIIIIE, YeM HCXOIHBIC YPOBHH.

KuawueBble ciioBa: CTaTUHBI, KOPOHApHasd aHTHOIINIaCTHKA, OKCU a30Ta

Actualitatea temei

La moment medicina cardiovasculara este focu-
satd pe preventia primara i secundard a patologiei
cardiovasculare (CVS) si agentii hipolipidemianti,
asa ca statinele, sunt de prima linie in acest caz. Pe
parcursul ultimului deceniu multiple trialuri clinice
randomizate au confirmat rolul in reducerea riscului
atdt in preventia primard, cat si cea secunadara: re-
duce evenimentele nonfatale la pacientii cu risc CVS
[1]; scade incidenta infarctului miocardic postproce-
dural [2]; imbunatatesc rezultatele dupa accident ce-
rebrovascular [3]; reduce chiar incidenta evenimente-
lor cardiace majore [4].

Este unanim recunoscut faptul cd disfunctia en-
doteliala in peretele arterial uman este un pas impor-
tant in aterogeneza la Inceput si se caracterizeaza prin
scaderea productiei de oxid nitric (NO), fiind cel mai
puternic vasodilatator. Expunerea endoteliului la spe-
ciile reactive de oxigen (SRO) joaca un rol important
in fiziopatologia disfunctiei endoteliale. Dereglarea
homeostazei vasculare reduce biodisponibilitatea NO
si declanseaza o cascada de evenimente care duce 1n
final la formarea placii aterosclerotice [5]. Prin urma-
re, interventiile care vizeaza imbunatatirea echilibru-
lui dintre SRO si biodisponibilitatea NO 1n endoteliul
vascular poate fi benefica atat In preventia primara,
cat si cea secundara.

Disfunctia endoteliald este in general considerata
ca fiind unul dintre evenimentele cheie care antici-
peaza procesul aterosclerotic.

Disfunctia endoteliala se caracterizeaza prin dis-
ponibilitate redusd a NO; aceasta este o molecula
gazoasa care difuzeaza la muschiul neted vascular.
NO are un rol major in reglarea tonusului vascular,
opunandu-se actiunilor vasoconstrictorii a factorilor
precum endotelina-1. Mai mult decat atat, NO este,
de asemenea, implicat 1n reglarea si altor procese,

cum ar fi agregarea trombocitelor si adeziunea leu-
cocitelor, jucand astfel un rol integral in homeostaza
vasculara [6].

Sursa enzimaticd majora de NO in reteaua vas-
culara este oxid nitric sintetaza (eNOS), care se afla
predominant in celulele endoteliale. eNOS este un
complex homodimer care utilizeaza L-arginina si oxi-
gen molecular (O,) ca substrat pentru a produce NO
si l-citrulina.

Masurarea functiei endoteliale a fost stabilita ca
un predictor important al viitoarelor evenimente car-
diovasculare, independent de alti factori de risc. Fac-
torii de risc aterosclerotici clasici, cum ar fi diabetul
zaharat, hipertensiunea arteriala si fumatul, toate au
fost legate de productia ridicata de SRO in peretele
vascular. Un eveniment major in ateroscleroza este
oxidarea moleculelor de lipoproteine, in primul rand
a LDL de catre SRO, ceea ce duce la formarea de
LDL oxidat (oxLDL). Acesta are loc principal in spa-
tiu subendotelial, mai degraba decat in plasma, care
gazduieste o varietate de antioxidanti cu mecanismele
de aparare [7].

Decuplarea eNOS mediata de SRO provoaca dis-
functie a stratului endotelial. Legarea oxLDL la re-
ceptorul-lectina induce in cele din urma la eliberarea
de citokine inflamatorii (cum ar fi interleukina [IL]
-6) si creste exprimarea moleculelor de adeziune ce-
lulara (cum ar fi molecula de adeziune celulara vascu-
larda 1 [VCAM-1]). Ca urmare, monocitele circulante
sunt atrase vascular de endoteliu si, adera datorita
exprimdrii crescute a moleculelor de adeziune si se
infiltreaza subendotelial. Acolo, ei fagociteazd mo-
leculele de oxLDL, dobandind caracteristici aseme-
nea macrofagelor si, in cele din urma se transforma
in celule spumoase. Aceasta agraveaza si mai mult
procesul inflamator in peretele vascular si creeaza un
cerc vicios in cazul in care mai multe monocite / ma-



46

Buletinul ASM

crofage sunt atrasi de spatiul subendotelial. Acumula-
rea de celule spumoase Incarcate cu lipide si paralel
migrarea / proliferarea de celule musculare netede in
cele din urma duce la formarea placii aterosclerotice.
Studiile analizate pe modele experimentale si, clinice
au dat rezultate care sunt in mare masura in concor-
danta cu studiile de baza. Prin urmare, stresul oxida-
tiv este acum larg acceptat ca o cheie componenta a
bolii CVS umane [8].

Data fiind implicarea SRO in patogeneza ate-
rosclerozei, o abordare terapeutica logica parea la
prima vedere fie administrarea de suplimente antioxi-
dante alimentare, cum ar fi acidul ascorbic (vitamina
C), tocoferol (vitamina E) si altele. Acesti compusi
actioneaza ca captatori exogeni SRO si suplimentarea
lor a fost considerati a fi una rationald. Intr-adevar,
din 1994, mai mult de 50 de studii clinice randomi-
zate care au folosit vitamine antioxidante au fost pu-
blicate, cu rezultate dezamagitoare. Cea mai recenta
meta-analiza, pe baza unei populatii totale de aproape
300.000 de participanti repartizati pe 50 de studii cli-
nice randomizate, au ajuns la concluzia cd nu exista
nici o dovada in favoarea suplimentarii antioxidante
pentru prevenirea patologiei CVS [9].

Statinele, prin actiunile lor de scadere a LDL si
prin efectele lor pleiotropice asupra SRO, ar putea
constitui o strategie eleganta si eficienta care vizeaza
restabilirea echilibrului redox n comparatie cu supli-
mentele antioxidante traditionale.

Statinele sunt molecule organice derivate initial din
ciuperci. Ele isi exercita efectele prin inhibarea enzimei
3-hidroxi-3-metilglutaril coenzima A (HMG-CoA) re-
ductazei [10]. Deoarece un procent semnificativ a co-
lesterolului total in corpul uman este produs endogen,
inhibarea HMG-CoA de statine conduce la o ulterioara
reducere a colesterolului si, in special, biosinteza de
lipoproteine cu densitate joasa (LDL) [11].

Disfunctia endoteliala este considerata ca unul
dintre evenimentele cheie la inceputul procesului de
ateroscleroza. Disfunctia endoteliala se caracterizeaza

Un prejudiciu adus endoteliului contribuie la ini-
tierea procesului de aterogeneza. Disfunctia endoteli-
ald, o manifestare timpurie a unui astfel de prejudiciu,
este asociatd cu o vasoconstrictie paradoxala la ace-
tilcolina, cauzata de insuficienta in eliberarea si acti-
vitatea oxidului nitric (NO). Raspunsurile anormale
vasomotorii dependente de endoteliu duc la progresia
pe termen lung a aterosclerozei si a evenimentelor
coronariene asociate, la scurt timp dupa chirurgicala
vasculara. Prin urmare, nu este surprinzator faptul ca
abilitatea statinelor pentru a imbunatati disfunctia en-
doteliala, un efect de clasa, a primit multa atentie in
ultimii ani [12].

Scopul studiului

Evaluarea eficacitatii statinelor asupra oxidului
nitric n perioada precoce si tardiva in urma procedu-
rilor interventionale coronariene cu implant de stent.

Criterii de includere: pacientii cu angind pecto-
rala stabila, care au urmat procedura de angioplastie
coronariana.

Criterii de exludere:

- stenturi multiple, diferite,

- administrarea concomitentd a altor preparate
cu efect de eliberare NO (carvedilol, nebivolol),

- flux coronarian incet dupa PCI,

- creatininemia >130 mcmol/l,

- maladii hepatice active,

- insuficienta cardiacd avansata,

- reactii adverse la statine.

Material si metode

In studiu au fost inclusi 120 pacienti selectati pe
parcursul anului 2011-2014 in Institutul de Cardiolo-
gie. Pacientii au fost divizati In 3 loturi, in dependenta
de doza simvatatinei administrate: 1 lot au primit 20
mg de simvastatind, lotul 2 — 40 mg de simvastati-
na, lotul 3 — 80 mg de simvastatind. A fost studiata
eficacitatea tratamentului cu simvastatina asupra dis-
functiei endoteliale, prin masurarea nivelului oxidu-
lui nitric la diferite etape: pre angioplstie coronariana
(PCI), post PCI, 1luna, 3 luni, 6 luni si 12 luni dupa
procedura. Datele au fost introduse conform chestio-
narului elaborat.

Dozarea oxidului nitric (NO) s-a efectuat con-
form procedeului descris de Metensckas B. A.,
I'ymanora H. I. in modificatia lui V. Gudumac s.a.

Principiul metodei se rezuma la deproteinizarea
materialului biologic, reducerea nitratilor in nitriti,
prelucrarea supernatantului obtinut cu reactivul Griss
si masurarea densitatii optice a produsului reactiei cu
determinarea ulterioard a concentratiei nitritului pe
baza curbei de calibrare.

Mediul de reactie contine 0,05 ml supernatant ob-
tinut la prelucrarea a 0,10 ml material biologic (ser
sanguin) cu 0,01 ml sol. 20% ZnSO4, 0,05 ml sol.
0,8% VCI, si 0,05 ml reagent Griess (sol. 2% sulfa-
nilamida si sol. 0,1% naftilendiamina in 2,5% acid
ortofosforic se amesteca in raport 1:1). Se incubeaza
10 min la temperatura camerei. Absorbanta probei de
cercetat se masoard la 540 nm fatd de proba blanc,
care se monteaza in mod analogic ca si proba de cer-
cetat, dar materialul biologic se substituie cu 0,05 ml
H,O distilatd. Calculul s-a efectuat conform curbei de
etalonare, construita in baza dilutiilor succesive ale
solutiei standard stock de nitrit de sodiu.

Rezultate si discutii

In structura pacientilor examinati au predominat
barbati cu varsta cuprinsa de la 39 la 74 ani, varsta
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medie fiind 59,33 = 0,63 ani (tab. 1). S-au identificat
prezenta factorilor de risc, printre care diabetul zaha-
rat (20%), fumatul (4,5%), anamneza eredocolaterala
agravata (47,5%), patologie cardiaca prematurd (B<
55 ani, F < 65 ani) - 32,5%.

Tabelul 1
Caracteristica generald a lotului de studiu

Indice Valoare
Varsta medie, ani (M+m) 59 +0,63
Bérbati, % (nr.) 80 (96)
Femei, % (nr.) 20 (24)
DZ 20 (24)
Alterarea tolerantei la glucoza % (nr.) 10,0 (12)
Glicemia ,,a jeun” modificata 13,4 (14)
Fumatori curenti, % (nr.) 4,2 (5)
Anamneza eredocolaterala agravata % (nr.) | 47,5 (57)
Patologie cardiaca prematura (B< 55 ani, F | 32,5 (39)
< 65 ani) % (nr.)
Alte probleme cardiace % (nr.) 6,7 (8)

La pacientii inrolati in studiu s-au inregistrat pa-
tologii concomitente i anume: patologia pulmonara
16,7%; patologia glandei tiroide 4,2%; patologia fica-
tului 5,8%; patologia gastrointestinala 10,8%; patolo-
gia sistemului urinar 15%; accident cerebrovascular
in anamneza 1,7% (tabelul 2).

Oxidul nitric — cel mai puternic vasodilatator la
nivel endotelial s-a inregistrat la etapa initiala (pe
PCI) cu o scadere statistic semnificativa fata de lotul
de referinta n toate cele 3 loturi (61,72 pM/L, 58,34
uM/L, 50,62 uM/L vs lotul de referinta 78,66 uM/L).
Insa, comparand datele intre loturi, putem afirma NO
cel mai scazut fiind in lotul 3 fatd de lotul 1 (50,62
uM/L vs 61,72 uM/L) cu p<0,05. Pe parcursul trata-
mentului cu simvastatind cresterea nivelului NO s-a
inregistrat chiar de la etapa post PCI in lotul 1 i 2 la
64, 26 uM/L si 59,42 uM/L, iar in lotul 3 fiind apro-
ximativ la acelasi nivel cu etapa pre (50,62 uM/L vs
50,03 uM/L). La etapa de 3 luni in lotul 1 nivelul NO
practic a ajuns nivelul de referinta (78,51 uM/L vs
78,66 uM/L), inclusiv cu crestere nesemnificativa in
lotul 3 fata de initial (64,70 uM/L vs 50,62 puM/L).
Putem remarca cresterea semnificativa a oxidului ni-
tric la 6 luni dupa angioplsatia coronariana si, anume:
in lotul 1 — 87,26 uM/L (p =0,01), lotul 2 — 72,37
uM/L, lotul 3 — 95,33 uM/L — toate trei nivele fiind
mai mari decat nivelele initiale. Astfel, nivelul oxi-
dului nitric a depasit la aceasta etapa in lotul 1 si 2
si nivelul de referintd a NO. Toate aceste rezultate ne
demonstreaza efectele benefice ale statinelor ceea ce
tine de actiunea pleiotropa a lor, in cazul dat, asupra
disfunctiei endoteliale (tabelul 3).

Tabelul 2 Mai multe studii clinice sugereaza ca inhibitorii
Patologii concomitente inregistrate la lotul general 3-hidroxil-3-metilglutaril coenzima A reductazei (sta-
de studiu tinele) au activitate protectoare cardiovasculara supli-
Patologia pulmonara % (nr.) 16,7 (20) mentard, care poate functiona in mod independent de
Patologia gl. tiroide % (nr.) 42 (5) capacitatea lor de a reduce colesterolul seric. La doze
Patologia ficatului % (nr.) 5,8 (7) terapeutice, statinele promoveaza proliferarea, mi-
Patologia gastrointestinald % (nr.) 10,8 (13) grarea §i supravietuirea celulelor endoteliale, induce
Patologia sistemului urinar % (nr.) 15 (18) mobilizarea si diferentierea in maduva osoasa a deri-
AVC anamneza % (nr.) 1,7 (2) vatelor celulelor progenitoare endoteliale. NO este o
Tabelul 3
Oxidul nitric la diferite etape de evaluare in dinamica
Etape Lf)tul 1 o Lf)tul 2 o Lf)tul 3 o
PCI 20 mg simvastatina 40 mg simvastatina 80 mg simvastatina P12 | P1,3 | P23
N M m | N M m N[ M m
Pre 43 | 61,72%*%* [ 325 | 17 | 58,34*** | 474 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*** | 225 |>0,05| <0,05 | <0,05
1lund | 47 [ 6132%** | 30 | 20 | 58,59%** | 43 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.11 37 -3,44 2,77 15 -1,36 4,41 19 -2,68 3,72 | >0,05 | >0,05 | >0,05
d.31 9 7,30 9,88 2 -30,81 8,34 4 11,85 8,97 | <0,05| >0,05 | <0,05
d.61l. 15 22,09 7,46 5 9,69 11,27 1 63,90 --- | >0,05 --- ---
| Papos >0,05 >0,05 >0,05
D, >0,05 >0,05 >0,05
Py >0,05 >0,05 >0,05
Dy, =0,01 >0,05

Lotul de referinta N= 12 M =78.66 uyM/L m= 2.72
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molecula importantd de semnalizare care regleaza o
gama largad de procese fiziologice si patologice, in di-
ferite tesuturi. Statinele au efecte pleiotropice asupra
expresiei §i activitatii de oxid nitric sintetaza endote-
liala (eNOS) si duce la imbunatatirea biodisponibi-
litatii NO [13]. Prin urmare, statinele imbunatatesc
vasodilatatia, exercitd efecte antioxidante §i, inhiba
agregarea plachetara, adeziunea monocitelor si, pro-
liferarea celulelor musculare netede — toate procesele
cu implicare 1n procesul de ateroscleroza. Statinele
pot fi considerate unul dintre cele mai puternice medi-
camente in prevenirea primara si secundara a bolilor
cardiovasculare, iar efectele lor moleculare favorabile
sunt confirmate de dovezi clinice prospective extinse.
In plus fata de proprietatile lor hipolipemiante, rolul
statinelor, ca agenti de imbunatatire a NO, este bine
stabilit. Avand in vedere multitudinea de efecte fizio-
logice favorabile ale NO, efectul statinelor de cedare
a NO, in prevenirea secundara cardiovasculara este
foarte mare [14].

La fel, efecte benefice ale NO s-au inregistrat in
acest studiu, avand o crestere la 6 luni dupa tratamen-
tul cu simvastatind a nivelului oxidului nitric peste
nivelul de referinta si nivelul stabilit initial la etapa
pana la interventia de angioplastie coronariana cu im-
plant de stent.
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Pesrome

Hean. Hagrxmanmanueiid creno3 aoptel (HCA) — 3T0 BapHaHT KOMIUIEKCHOW aHOMaJIMM KOpHs aopThl. C Iesbio
BOCCTAHOBIICHUSI T€OMETPHH, a TaKXKe COXpaHeHUs (YHKIHMH aOpTAJILHOTO KiarnaHa ObUIM TPEUIOKEHbI TEXHUKH
CUMMETPHYHOH TUIACTUKHU JIBYX- U TPEX CHHYCOB a0pThl. C LENbI0 M3yUeHUs BIHMSHUS THIA ONEPALUH Ha PE3yIbTaThl
JiedeHust ObUT MPOM3BEAEH PETPOCIICKTUBHBIN aHaIM3 OOJBHBIX ONeprpoBaHHBIX ¢ 1992 mo 2012 rr. Marepuaa u
Metoabl otaenerun BIIC PKB, 6butn mpoonepupoBans! 16 manuentos ¢ HCA B Bo3pacte ot 1.5 10 19 net. Cunnpom
Williams Bctpetnics y 10 u3 Hux. /[BonM Obl1a mpon3BeeHa Pe3eKIHs KOapKTanuu aopThl. Omepanus ¢ pacumpeHHeM
OJIHOTO cHHYyca ObLta mpon3BeneHa 10 mannenTam, AByX cuHycoB — 6. Pe3yabTarsl. JleTanbHbBIX ClydacB B OnpKaieM
U OTJAJICHHOM I1epuoze He ObL10. JloonepaoH bl IpaleHT CHCTOINYECKOTO AaBIECHHs HA YPOBHE CTEHO3a COCTaBHII
B cpenaeM 82.6 £17 mmHg (50 — 145 mmHg). B mocneomnepannonHoM nepruoae rpafueHT cocTaBmi 14.6£7 pr.cT. (8 —
30MM PT.CT.) M COXpPAHSJICS CTAOMIBHO B OTAAJECHHBIE CPOKHM IOcie orneparnuu. J[Boe O0IbHBIX OBUIH MIPOOIIEPHPOBaHA
0 TIOBOJY KOapKTanuu aopThl. CyIIECTBEHHBIX OTIIMYUM B MOCIEONEPAllMOHHBIX TPAJUEHTAX B 3aBUCUMOCTH OT BHJA
IUIacTUK He Obuto. BeiBoabl. ITo pe3ynbTaraM HamIero HCCIEAOBAHUS YAOBIETBOPUTEIbHBIE HEMOCPEICTBEHHBIE
U OTJAJICHHBIC PE3YyNbTaThl MOTYT OBITh TOJIyYEHBI BHE 3aBHCHMOCTH OT HCIOIB30BAHUS METOIWKH OIEPAIlH C
pacuupeHreM OJHOTO MK JIByX KOPOHAPHBIX CHHYCOB. Bb100p MaTepuaa Jutst 3a1u1aThl He OTpa)kaeTcsl Ha OTJaeHHbBIX
pe3yabpTaTtax Xupyprudeckoro JeueHHUsI.

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 significant difference in the incidence of postoperative
aortic regurgitation or gradient across the repair between two techniques according to the echocardiograms and cateth-
erization findings. Conclusion: According to our study, we cannot demonstrate any benefit 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 outflow tract obstruction, surgical procedures

Rezumat. Stenoza aortica supravalviulara congenitali: rezultatele tratamentului chirurgical

Scopul studiului constd in evaluarea comparativa a diverselor tactici si metode de corectie chirurgicala a ste-
nozei aortice supravalvulare congenitale si elaborarea algoritmului optimal de tratament al acestor bolnavi. Material
si metode. in lotul de bolnavi cu Stenozi aortica supravalvulari congenitala, operati in Centrul de Chirurgie a Inimii pe
parcursul anilor 1992-2012, au fost inclusi 16 pacienti cu varsta variabila de la 1,5 pana la 19 ani. Sindromul Williams
a fost diagnosticat la 10 pacienti. Metoda de plastie cu largirea unui sinus Valsalvae a fost folosita in 10 cazuri, tehnica
de plastie dupa Doty la 6 pacienti. Rezultate: la etapa postoperatorie precoce si tardiva nu s-au determinat cazuri letale.
Gradientul presional sistolic la nivelul stenozei preoperator a variat intre 50 — 145 mm Hg (media 82,6-17mmHg), in
perioada postoperatorie a variat intre 8-30mmHg (media 14,6-7 mm Hg), fara modificari semnificative pe parcursul su-
pravegherii. Concomitent cu plastia de largire a aortei ascendente la 2 pacienti s-a efectuat si plastia coarctatiei aortice.
Concluzii: Operatiile plastice in cazul stenozei aortice supravalvulare congenitale sunt efective, durabile in timp, avand
ca consecinta lichidarea completa a obstructiei aortice supravalvulare indeferent de metoda de plastie folosita si reduc
necesitatea protezarii aortei ascendente practic la zero.
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Hankmananuenii creno3 aopter (HCA) — sto
BapUaHT KOMIUICKCHON aHOMalWd C TIOpaXXCHUEM
NPEUMYIIECTBEHHO apTepHi DIACTUYECKOTO THUIIA.
Yacrora: coctaBmger 0.05% oT Bcex BpOKIACHHBIX
nopokoB cepiana. OH sBJsIeTCSs HaMMEHEe YacToH
dopMoit OOCTPYKIIMM BBIBOJHOTO OTJIENA JIEBOTO
xemynouka (BOJDK), u nabmromaercst 5-8% 60mbHBIX
¢ pukcupoBanHoU popmoit odcTpykimu wiu 1/20,000
10 1/50,000 o manubsiM Duba et al. 2002 [3]. lanHoe
MopakeHne BO3HHMKAeT B 3-X ¢opMax: a) B paMKax
cungpoma Williams; 0) kak cropaauueckas (Gopma;
B) KaK reHeTHYECKas ceMeiiHas (hopma ¢ ayTOCOMHO-
JIOMUHAHTHOM mepeadei.

Puc.1. borvnoii ¢ cunopomom Williams («iuyo snvgpar)

HCA wd4acto sBiseTcst CIEACTBHEM MYyTaIllH
rera 7q11.23, ocobeHHO B COYETaHUHU C CHHIPOMOM
Williams Puc. 1. Menkue (MBIIIEYHBIC) apTEPUH CO-
JIepyKaT CyIIECTBEHHO MEHBIINE TPOIIOPIIMN AIIACTHU-
Ha 10 CPaBHEHHWIO C MAaruCTpPallbHBIMHU apTEpUsIMHU,
KOTOPBIC JIOJDKHBI «JeMII(hUPOBATEY KUHETHUECKYIO
SHEPTHUIO CepACIHOTO BEIOpOca. JlehuIuT 3macTuaHo-
CTH MarucTpPaJIbHBIX apTepuil MPUBOIUT K yBEIHUe-
HUIO YAApHOTO CTpecca U BTOPUYHOHU nposudepaum
JIaJIKOMBIIICYHBIX KJIETOK U OTIIOKEHHIO KOJUIareHa,
a TaKKe K YTONIICHUIO UX UHTUMBI. MI3MeHeHus Mo-
IyT HEe OTPaHUYMUBATHCS HAJKIAaHHOW 30HOM, a pac-
NPOCTPAHSITLCS HA JIyTy W HUCXOISIIYIO TPYIHYIO
aopty. [Ipyrue MarucrtpaibHble apTepUd BKIFOYAIOT
BBIBOJTHOM OTJIEJ TIPABOTO JKENyI04YKa JIETOUHbIE ap-
Tepuu. KiIIMHIYECKN 3HAYMMasi CepJICYHOCOCYUCTAs
maTtosorus Berpedaercs B 53 — 80% ciydaeB y 007b-
HBIX ¢ cuHapoMom Williams.

Amnarommuueckue BapuaHThl: 1. HapyxHOe cyxe-
HUE B BUJIC IIECOYHBIX YaCOB» JIMCTAIBHEE YCTHCB
KopoHapHBIX aprepuii — 50-70% OonpHEIX; 2. DOu-
Opo3Hasi amadparma, pacrnoiloKEHHas IHCTabHEe
yCTheB KOpOHapHBIX aprepuii — 25%; 3. uddysnoe
CY’)KEHHUE BCEH BOCXOJSIICH a0pThI, BO3MOXKHO C Tie-
PEXO0IOM Ha JyTy aOpTHI.

COOTBETCTBEHHO, B CIy4ae TOpa)KeHUs! KopoHap-

HBIX apTepHii, MOTYT BCTPEYAThCS 3 aHATOMUYECKUX
BapuaHTa:

1. CyxxeHne ycTbs JeBOH KOPOHAPHOH apTepHH.

2. O6CTpyKIMsS YCTHEB KOPOHAPHBIX apTepuit
BCJICZICTBUU (PUKCAIIMM CTBOPOK K HAaJIKJIAllaHHOM
MeMmOpaHe.

3. IuddysHoe cyxeHue JICBOH KOPOHAPHOH ap-
TEpUH.

Tab6muma 1
Onpedenenue cmenenu cmeHosa

CucroimyecKkuii rpajineHT
CreneHb cTeHO3a
(mm Hg)
I (ymepeHHBIi) <40
11 (cpennmnit) 40-80
111 (BBIpa)XCHHBIN) 80-120
IV (kputndeckuit) > 120

ITatodusuosorusi: YcTbs KOPOHAPHBIX apTEPUid,
pacroNoKeHHbIE MPOKCUMAalIbHEe MecTa Cy)KeHHs,
MMEIOT TaKoe K€ CHCTOJIMYECKOe JaBlIeHHE, KaK U B
neBoM xenynouke. COOTBETCTBEHHO, OHHM, TIOJIBEpra-
sICb TeMOJIMHAMUYECKOMY CTpeccy, IHISATUPYIOTCS,
MIPOMCXOAUT THIIEPIIa3ns HHTHUMBI, Tpeapacmoia-
ras K paHHEMY pa3BUTHIO aTepPOCKIEPOTHUECKHX
Omsmek. I'eMomuHaAMHYECKHE TIOCTENCTBUS TaKHUX
W3MEHEHU B KOPOHAPHBIX apTepHsX MpPOSBIISIOTCS
TE€M, YTO, HECMOTPS Ha YBEJIMUEHHE CHUCTOIMYECKOTO
JABJICHUS] B HUX, CYIIECTBEHHO CHIIKAETCS JHACTO-
JINYECKUH KOPOHAPHBIN KPOBOTOK, KOTOPBIH SIBIISIET-
Csl OTIPEJIENIAIONINM B Pa3BUTHUN HIIEMHUH MHOKap/a.
Konnenrpuueckast rurepTpousi JIEBOTO JKETyI0uKa,
Bbi3BanHast HCA, ycyryOnser uimemMuro Muokap/a.

EctecTBeHHOe TeueHne: Buesannas cMepTh pu
HCA Bctpeuaercst yaiie, 4eM MpH Jpyrux Gopmax
ooctpykiuu BOJIXK, ocoOeHHO y OOJIBHBIX C CHH-
npoMoM Bunbsimca u mepudepryecKUMH CTEHO3aMH
JIETOYHBIX apTepuil. bosnee Tspkenoe TeueHue JaHHOU
MaTOJIOTUN OTPEAETISETCS] COYeTaHHEM aopTalIbHO-
IO CTEHO3a U MOPaXKeHUsI KOpoHapHbIX aprepuil. I1o
naHHbIM Burch et al. [12] okoso 5% OOJIbHBIX HyX-
JAIOTCSl B TJIACTUYECKOM PACHIMPEHUH KOPOHAPHBIX
aprepuii. [TopaxeHrue KOPOHAPHBIX apTEPUil CBSI3aHO
¢ 25-KpaTHBIM yBEeJUYEHNEM PUCKa BHE3AITHOM cMep-
THU 10 CPABHEHUIO C OCHOBHOU momyismuei. Madek-
LIMOHHBIHN YHIOKAPIUT TAKKe MOXKET OBITh IPHUNHON
cmeptH y 6onbHbIX ¢ HAC.

Heablo nccnenoBanus SBUIICS aHAIHU3 OIBITA Jie-
YeHUs1 OONBHBIX C JAHHOW MaTOJIOTHEH.

MarepuaJj 1 MeTOIbI

B otnenenun BITC HITIHICCX ¢ 1992 o 2012 1.,
ObuH 00cIieoBanbl 16 narentos ¢ HCA B Bo3pacre
ot lroma 1o 19 net, u3 HUX — 9 KEHCKOTO, 7 MY>KCKOTO
nona (cootHomienue 1,3: 1).
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Puc. 2. Oxoxapouoepamma 6onvroco ¢ HCA

Tabmuna 2
Pacnpeoenenue no éo3pacmy u noy
Bospacr MYK JKeH Bcero
1-5 2 3 5
6-10 2 4 6
11-19 3 2 5
Bcero 7 9 16

Juarno3 cuHzapom Buibsimca Obll BbICTaBICH
MEIUIMHCKUME reHeTrkaMu 10 u3 Hux (dpeHorunu-
YEeCKH, TCHETHUECKUI aHanu3 He mpoBoawics). Hu y
KOTO 13 OOJIBHBIX HE OBLIO BBISIBIIEHO CEMEHHOMN UCTO-
pUM TeHEPaTU30BaHHBIX APTEPHONATHH, OHHM OBLIH
paclLieHeHbl Kak criopanuueckas gopma. [pyOsiii cu-
CTOJIMYECKUI LIyM OBbLT BBISIBJICH BO BCEX CIIy4YasiX H
aBUiICcA HanOoJee 4acTOW NMPUYMHOM OOpalieHHs K
KapJHOJIOTy U KapIuOXUPYPTY.

Juaro3 ycraHaBIUBaJCsi HA OCHOBAaHMM CTaH-
JTapTHOTO KIIHHUYecKoro oocnenoBanms, IxoKI (Puc.
2), peatrenorpaduu, Npu HEOOXOAUMOCTH aHTHOKAp-
muorpaduu (Puc. 3), 3oHaupoBaHus mojocteil cep-
na. B 6 ciyuasx Obuta BeIITOJIHEHA aopTOrpadust UIst
WCKIIIOYEHUS COIYyTCTBYIOLIETO IOPaXKEHUsSI BETBEH
aoptel (Puc. 4), onpeneneHus: rpaAueHTa JaBICHUS
MEKIY JIEBBIM JKEITYOUYKOM U BOCXOSIIECH aOPTOM.

B cpenHem rpagueHT CHCTONNYECKOTO JAaBICHUS
cocraBmi 91 mm pr.cT. (50-140 Mm pT.cT.). ¥V 3 O0Mb-
HBIX BBIOJHAJIACH A0pTO-apTeprorpadus B OTIaJICH-
HBIE CPOKH TIOCJIE OTIEPALIH:

1. BBUAY pa3BUTHUSI KOAPKTALMU AOPTHI 4yepe3 3
roja mocije MEepBUYHOW ONEpanuy y HalueHTKH C
T dy3HOH PopMOii TOpaKESHUS;

2. MOJO3pEHHMsI Ha HAJMYUE aHEBPU3MBI aHACTO-
MO3a y MAIMEHTKH C 3aIJIaTol U3 ayToNepuKapaa;

3. mono3peHHs Ha HaJMYUEe CHUMIITOMATHYECKON
apTepualibHON TUIEPTEeH3UH (KOAPKTAlMOHHOTO CHH-
JpOMa, CTEHO3a MOYEYHOH apTepun).

Puc. 3. Aarnorpamma 6omsHOTO ¢ HCA | THa

Puc. 4. Ilocneonepayuonnas aneuoepamma (niacmuxa
80CX00AUY el AOPMbL — NEPBBIM U PE3EKYUS KOAPKMAYuu
aopmol 6mopvim 3manom) Buoen cmenos obuezo
yeganvroeo cmeona (npasas u 1eéas COHHvle apmepuu
omx005m 0OuWUM CMeoIoM)

CyOBbeKTHUBHBIC KOOI MPEABSIBISUIN 7 TAIlMCH-
TOB cTapie 6 JeT:

- Oonu B oOnactu cepaa — 7

- CUHKOTIAJIbHBIE COCTOSHUS — 2

- TOJIOBHBIC 0OIH -4

Tabnuua 3
Dopma anomanuu
No Koa-Bo | %

1 | Williams-Beuren cungpom 10 62.5
2 | Cnopaauveckas popma 6 37.5

AprepuanbHasi TUIEPTEH3Us BCTpEeTWIach y 4
OompHEBIX: y 1 co cropaamueckort popmoit HCA u'y
3 ¢ cunapomoM BunnesaMca, mpyuueM B OQHOM cllydae
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oHa ObLIa CBsA3aHA C HATUYHEM KOAPKTAIIMHA AOPTHI.
Pa3Huila B paBieHUM Ha MpaBOM U JIEBOM BEPXHUX
koHeuHOCTX («Coanda effect» — BciencTeue npeu-
MYIIECTBEHHOTO HAIIPABJICHHS KPOBOTOKA Uepe3 CTe-
HO3HUPYIOIIYI0 MEMOpaHy B CTOPOHY Opaxuoliedab-
HOTO CTBOJIa) OTMEUECHA Y 4 MAINCHTOB.

Tabmuma 4
Mamepuan ona niacmuxu
Tun onepauun Ayf::;);pn- Gore-Tex I;Ilfil:lz-

[Tnactuka 1 cuny- 6 1 3

ca mo McGoon

ao0pTOIIACTHKA 10 2 1 3

Doty

Bcero 8 2 6

CrenyeTr OTMETHUTD, UTO KakK 0 JaHHBIM J0OTIepa-
LIMOHHOT'O UCCIIEIOBAHUS TaK M MHTPAONIePAllMOHHOM
PEBU3MH, aHOMAJIMS aOpTAIBHOIO KilanaHa He Oblia
oOHapyXeHa HU B OTHOM CJIy4ae.

B 7 ciyuasx onepanus mpoBOIMIIACH MO METO-
muke Doty, ¢ mimacTH4eckuM paciiupeHreM HEKOpo-
HapHOTO M NPaBOro KOPOHAPHOTO CHHYCOB, B 9 — ¢
pacuMpeHreM HEKOPOHApHOTO cuHyca. B kauectse
Marepuana Jajsl 3aiulaThl WCIOJb30BAJICS ayTONEepH-
Kapay 8 6onmbHbIX, Gore-Tex y 2, 3aruiata u3 nporesa
Hemashield — y 6 (Tabmuma 4).

Pesyabrarel: boutn npoonepupoBansl Bee 16 na-
LUEHTOB — Mpou3BeneHo 19 onepauuii: 16 — nnactu-
KW HaJIKJIallaHHOTO CTEHO3a, | MOBTOpHAS IUIACTHKA
M0 TIOBOJY PECTEHO3a U 2 — I10 MOBOLY KOAPKTALUH
aopthl. JleTanbHbIX cilyyaeB B OnmmkaiiieM M OTHa-
JICHHOM TIepHoJie He OBLIO.

Tabnuna 5
Cucmonuueckuii 2paduenm Ha aopme
3a6UCUMOCHU OM 6UOA NAACHUKU 80CX00AU4ElL

aopmbol

Pacmupennas IlnacTuka ogHOrO

A0PTOIIACTHKA cCHHYyca
MauueHT / 110 ome- | m/ome- |10 omepa- | m/ome-
BO3pacT panuu | pamuu 101071 pauuu
III. /19 60 15
P.7 140 11
A.5 90 30
H.8 106 14
Y. 6 70 10
I.15 100 30
M. 16 100 20
A.6 60 6
III. 13 145 15
B. 14 80 15
b.2 50 8
JI. 14 63 12
III. 4 55 15
B.6 76 12

C.8 67 10
2.3 60 10
Cpennue 89 13,2 78,8 15,4
3HAYEHHUsI

U3 ocobeHHOCTEN ClieyeT OTMETUTD HOBBIIICH-
HYIO0 KPOBOTOUMBOCTh IPU UCIIOJIB30BAHUN CUHTETHU-
YEeCKHX 3aIuiaT, ocodeHHo 3amiar Gore-Tex, mpu mnpo-
BEACHUH PACHIMPEHHON a0PTOILUIACTHKH.

B nocneonepaninoHHOM NepUOAE TpajUeHT CO-
cTaBWI B cpeaHeM 14.6 mm pr.cT. (8 — 30 MM PT.CT.)
COXpaHsjIcs CTaOWJIBHO B OTHAJICHHBIC CPOKU IOCIE
olepalnyi, 3a MUCKIOYeHneM | manueHTa, onepupo-
BaHHOTO B Bo3pacTte 1 roma ¢ muddy3Hol dopmoit
HCA. VY Hero oTmeueHo yBenn4deHne rpauenTa o 63
MM PT.CT., B CBSI3U C UEM U€pe3 5 JICT MalUeHTY IPOU3-
Be/IeHa MOBTOPHAs OIlEpalysl IIIACTUKU 2-X CHHYCOB
C TUIACTUKOW BCEHW BOCXOMAIICH aopThl, 0 Opaxuo-
ueganpHOro cTBONA. M3 coueTaHHOH MaTonoruu y 2
nanueHToB ¢ nuddy3Hol GopMoii MopakeHHs aOPTHI
ObU1a TMarHOCTUPOBaHa KOAPKTaLUs aopThl. OnHOMY
00JILHOMY IPOM3BEJCHA HEMpsIMasi HCTMOILIACTHKA B
cBs13U ¢ 1uddy3HON TUNOIUIA3UEH TPYIHON a0pTHI 10
KOPPEKIMH HAJKIAIaHHOTO CTEH03a, & BTOPOU Maly-
CHTKE C KOMIUIEKCHOH aHOMaJIMEeH JTyrd aopThl («ObI-
Ybsl yra» + apTepusi JJI030pHs) — aHACTOMO3 KOHEII B
KOHEI[ ¢ TIIacTUKOH 1yru aopThl. Auddysnas Gpopma,
C TUIOIJIa3UeN BOCXOAIIEH aopThl OTMeYaach B 4
cllyyasiX, B CBSI3M C 4YeM IPOM3BOAMIACH IUIACTHKA
aopThl A0 OpaxuonedaabHOTro CTBOJIA.

Kak BumHo n3 Tabmuiiet 4, CymecTBEHHOTO pas-
JIMYUS B TIOCJICONEPALMOHHBIX TPaIUCHTAX JIaBICHUS
B 3aBHCHMOCTH OT HMCIIOJIb30BAHHON METOAMKH OIle-
paunu He ObuTO. TpaHCAOPTAIBHBIN CHCTONMYECKUI
rpagueHT cocTaBui 15,4 MM PT.CT. IPH pacIIUPEHNN
HEKOpPOHApHOIo cuHyca 1 13,2 MM pT.CT. IpU pacLIn-
PEHHOM aOpTOIIACTHKE COOTBETCTBEHHO.

Oocy:xneHue

Co BpeMeHM TIIepBOM YCHEIIHOW oOmepanun
McGoon (Puc. 6a) B 1956 1. [6], peaioxeHbI pa3-
JIMYHBbIE BUABI KOppeKuuu. [1o maHHBIM pa3In4HbBIX
aBTOPOB IIOCIICONEPALMOHHAs  JIETAIbHOCTh IIpU
JaHHOM matojoruu coctanisiet oT 0 10 9% (2.,4,9).

Mopdonoruueckuit crnektp HCA onpeneses,
1 KOHUENIHs W30JIMPOBAaHHOW HaAKJIAllaHHONW MeEM-
OpaHbl, paccMaTpuBacMasi HEKOTOPbIMU aBTOPAaMH, B
HacTos1Iee BpeMs oTBepruyTa. [Ipu mocmeprHoM uc-
CJICZIOBAaHUH TKaHel OONbHBIX, B Bo3pacTe oT 1,5 1o
39 ner, aucnia3usi Meanu Oblia OOHapyKeHa BO BCexX
cllyyasix, IpUUEeM B TKaHSIX a0PThI OHa 0oJIee BhIpaske-
Ha 4eM B TKaHsX JIETO4HOM aprepun [9]. BozMoxkHo,
9TUM OOBSCHSIOTCS KIMHUYECKUE HAOIIOICHNUS ecTe-
CTBEHHOT'O IIPOrpECCUPOBAHMSI IPOLIECCOB B a0PTE U
CIIOHTAHHOU PErpeccHy cO BPEMEHEM MOpaKEHUH Jie-
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rouHoit aprepun [7,10,11]. B 100% cnyuaeB oTmeua-
eTcsl IMCIUIa3usi KOpOHApHBIX apTepuil. B omuune ot
TKaHEH aopTHI, B IPOIIECC BOBJIEKAETCS HE TOJIIBKO Me-
Jsl, HO Bce TpH ciiosi. [lopaxkeHue Goiiee BBIPaXKEHO
B IPOKCHMAJIbHBIX CErMEHTax aprepuil. B Haunbonee
TSOKEIBIX CTy4asiX OHU HallOMHUHAIOT TKaHU OTKPBITO-
TO apTepHUaIHLHOTO MPOTOKA. DTH UCCIIE0BAHMUS TO-
TBEPXKIAIOT DSKCTPaaopTajbHOE paclpoCTpaHeHHE
HCA. Takum 00pa3om, B OOJBIIMHCTBE, €CIIA HE BO
Bcex crmydasx HCA mMeeT reHeTHYeCKHid XapakTep
(HacneICTBEHHBIN, TMOO0 CIIOHTaHHBIC MyTaIuK). Mc-
XOJIS M3 BBIIIEU3JI0KEHHOTO PSAZOM aBTOPOB JIeIaeTCs
MIPEIOI0KEHNE O BO3SMOXKHOCTH MUHIUMHM3AIINHN TIPO-
JuQepaliy 1 BTOPUYHBIX OBPSIKICHUN TKAaHSH TIpU
paHHEM XHpYpPruvecKkoM BMemarenscTse [1,7,9].
ITockopKy MakcUMyM CTEHO3a pacroiaraercs B
CHUHOTYOYJISIPHOIM 30HE, HAXOIAIICHCS HA BEPXYILIKE
KOMHCCYp, HapYIICHHOH SIBISIETCA T€OMETPHUSI BCETO
A0PTAJILHOTO KJIalaHa. 3HaYMMOCTh 3TOTO C Hadaja
1980-x npuszHaHa Kak MOpQoJIoraMu, TaK U XUpypra-
Mu. TakuM 00pa3zoM, JIJ1sl BOCCTaHOBJICHHUS TEOMETPUH
KJIaraHa, I0 MHEHHIO TPYMIbl XUpyproB u3 Bostons
Childrens Hospital [10], HeoOxomuma 0Oosiee KOM-
TUIEKCHAsI PEKOHCTPYKIIUS, YeM TPOCTO pacIIupeHne
HEKOPOHAPHOTO CHHYca. bbun npeioxkeHs! pa3aud-

M CTEHO3 ADpTEL F

Puc. 5. a) HagxnanaHHbIN CTEHO3 AOPTHI

Hble MeTOAMKK: Doty nHBepcUpoBaHHas Y-oOpasHas
3ariara (Puc.6b) [2], onepanus Brom (Puc.6¢) ¢ um-
IUTaHTaIlKel 3amar Bo Bce 3 cuHyca, Moau(uKaIys
aToi TexHuku Myers et al. (Puc. 6d) ¢ anactomo30m
KoHeIl B KoHel, n Hakonen Al-Halees - umrmanramus
COOCTBCHHOH JierouHou aprepuu. Steinberg mojau-
¢unmpoBan meroauky Doty, UMITIaHTUPYS JIOTION-
HUTEJIbHYIO 3aIUlaTy B JIEBBIM KOpPOHApPHBIA CUHYC B
JIOTIOJIHEHHE K Y— 00pa3Hol 3aruiare.

Ha ocHoOBaHMM aHAaTOMHYCCKHX HCCICIOBAHMIH,
OBUIO BBICKA3aHO IMPEIIOJIOKEHUE, YTO CUMMETPHY-
HO€ pACIIUPEHHE CHHYCOB MOXET JlaTh Jy4Illhe
(hYHKIIMOHAJIbHBIC PE3YJIbTAThI B OJIMIKANUIIIEM ITOCIIe-
OIeparOHHOM IIEPUOJIE U, 00CCIIEUUTh UX CTa0MIIb-
HOCTh B OTJaJICHHbIE cpOKU. HecMoTpst Ha OOJBIIYTO
TEXHUYECKYI0 CIOKHOCTh OIEPAIlH, UINTEIHLHOCTD
nepekaTvsi aopThl M BO3MOXKHOCTH HHTpaoliepa-
LIMOHHOIO KPOBOTEYEHMsI, 110 JaHHBIM BOCTOHCKOH
KIMHUKA  [9], B rpymme OOJbHBIX C PACHIMPECHHON
AOPTOILIACTUKON HE OBUIO JIETAILHOCTH B TOCIEO-
MEPAIMOHHOM TIEPHOJIC, 8 KOJIMYECTBO PEorepariii
CYIIECTBEHHO HWKE, YEM B TPYIIE C PaCHIMPEHUEM
1 cunyca — 5% u 35% coorBerctBenHo. C apyroi
CTOPOHBI, 10 JaHHBIM KIHMHUKH Mayo [5], ucmomis-
3oBanue teardrop-shaped 3aruiaTel ¢ pacupeHuem 1

0) rtactuka Aoptsl 1o Doty

AV

Puc. 6. Tumsl onepanuii: a) McGoon

b) Doty
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CHHYyca OBIJIO TOCTaTOYHO JUIsI CHIDKEHHS TPaJneHTa
1 coxpaneHms pyHKIMH KianaHa. Braunstein [1] Ha
OCHOBaHUM OmbITa JedeHus 10 OONbHBIX MpHIIeT K
TakuM ke BbIBogaM. MHTepecHo, uto Brown and
colleagues [2], MCMOJB3YIONIMX TEXHUKY ILIACTHKU
OJTHOTO CHHYCA, MOJIYYMIIN HEMOCPEICTBEHHBIE U OT-
JTAJICHHBIE PEe3ybTaThl, CPABHUMBIE C Pe3ylIbTaTaMu
«CHMMETPHYHOTO» PaCIINPEHNs KOPHS aOPTHI.

Ilo mammM naHHBIM, MBI TakXe HE OTMETHIIN
CYIIECTBEHHOTO pa3iNuus B pe3yJabTaTrax XHpPYpIu-
yeckorr koppexkunn HCA mo meroauke pacmmpeHus
HEKOPOHAPHOTO CHHYCA U TJIACTUKH JIByX CHHYCOB.
Crnenyer OTMETUTH OOJBINYI0 MHTPAOTIEPAIIMOHHYIO
KpPOBOIIOTEPIO, 0COOEHHO Yy MAI[IEHTOB C CHHTETHYE-
ckoi 3arutaroil. OTaaneHHbIe pe3yabTaThl TAKKe HE
MOKa3aJId CyIECTBEHHOTO OTIIMYHS B 3TUX TpyIIax
0opHBIX. EAMHCTBEHHBIH Ciydail pecTeHo3a aop-
ThI BEPOSITHO CBSI3aH HE C CAMOM METOJUKOW omepa-
UM, a C THKECThIO matonoruu (nuddysHas Gopma)
M MaJIeHbKMM BO3pacToM pebeHka. HesnaunrenapHOE
KOJIMYECTBO HaOIroneHwii (Kak W y OOJBIIMHCTBA
OITyOJIMKOBAaHHBIX aBTOPOB), a TAK)KE CPaBHHUTEIHHO
HEOOJBIION CPOK HAOJIONCHUI HE IMO3BOJSICT CHE-
JaTh KakuX JUOO BBIBOAOB. B memoM MOXKHO KOH-
CTaTHPOBaTh, YTO OO€ HCIIOIB30BAaHHBIE METOIUKU
JTAIOT CpaBHUMBIE HETIOCPEICTBEHHbIE U OTJAJICHHBIC
pe3ynbrarbl. [lanpHelilliee HaKOTUIEHUE OIbITa, OIle-
pauuu y TPyJAHBIX JI€Teld ¢ COYETAaHHOM MaTOJIOTUEH,
BPOXK/IEHHBIMI aHOMAJIMSIMU aOPTAJIBHOTO KJIAlaHa,
MO3BOJISAT CTAaHAAPTU3MPOBATH TAKTHUKY JICUEHUS STON
KOMILUIEKCHOH aTOJIOTUH KOPHS a0PThI U €€ BETBEH.

BoiBoabI

1. Oneparun 1o MOBOAY HAJKIAMAHHOTO CTEHO3a
AOPTHI MOTYT OBITh BBIITOJHEHBI C HU3KOW MepHoIie-
PALMOHHOM JIETAIbHOCTBIO.

2. YnoBIETBOPUTENbHBIE HEMOCPEICTBEHHBIE U
OTJAJIEHHBIE PE3YNBTAThl MOTYT OBITH MOJyYeHBI BHE
3aBHCHMOCTH OT HCIOJB30BaHUS METOAMKH OIepa-
[IUU C PACIIMPEHHEM OJHOTO WJIHM JABYX KOPOHAPHBIX
CHHYCOB.

3. BeiOop Marepuana sl 3aruiaThl HE OTpaka-
eTCSl Ha OTJAJICHHBIX Pe3yJbTaTrax XHUpPyprudecKoro
JICYEHUSI.
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STRATEGIA REDUCERII UTILIZARII COMPONENTELOR SANGUINE
iN CHIRURGIA CARDIACA CU CIRCULATIA EXTRACORPORALA LA
COPIII CU GREUTATEA MAI MICA DE 10 KG

Eugeniu Virlan, chirurg-perfuziolog, Liviu Maniuc, Iurie Guzgan dr. in med., conf. cerc.,
Pavel Bors, dr. in med., Dumitru Tirita, rezident,
Aureliu Batranac, dr. in st. med., conf. cercet. Departamentul cardiochirurgie,
IMSP Spitalul Clinic Republican
eugen_virlan@yahoo.com, tel. 079888570

Rezumat

Scopul: de a investiga care sunt conditiile pentru gestionarea cu succes a by-passului cardiopulmonar (BCP) la copiii
cu greutate mic, fara sau cu transfuzarea unei cantitati minim posibila de sange. in perioada octombrie 2012 si octombrie
2014 au fost operati 150 de pacienti cu boli cardiace congenitale, cu greutatea mai mica de 10 kg, folosind oxigenatoare
cu filtru arterial incorporate sau anexat. Cantitatea de volum de priming a fost mai mica de 300 ml. Activitatea microem-
bolilor gazosi (GME) in segmentul oxigenator / filtru a fost examinata folosind Hatteland CMD20 Microemboli Counter.
Rezultate: La sfarsitul operatiei tot sangele din circuitul CPB fost recuperat de pacient utilizand ultrafiltrarea modificata
si diureza. Valoarea minima a hematocritului a fost de 23%. Letalitate a constituit 4% (6 pacienti). Complicatii neurolo-
gice majore in lotul de studiu nu au avut loc. Doar 11 copii au fost evaluati pentru agitatie in timpul aflarii in sectia de
terapie intensiva, in opinia noastra, cauzata de GME si, nu de hemodilutie. Conform altor studii, GME sunt sursd majora
de probleme ,,invizibile” dupa BCP. Datele obtinute au aratat posibilitatea efectudrii cardiochirurgiei cu BCP la copiii
mai mici de 10 kg cu utilizare minima de sange.

Cuvinte-cheie: circulatie extracorporala, copii, malformatii cardiace congenitale, transfuzie de sange

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 filter. The amount of priming volume was less than 300 ml. All GME activity in the oxygena-
tor/filter 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 modified ultrafiltration 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

Pe3iome. CTparerusi mo COKpameHHI0 HCIOJIb30BaHUSI KOMIOHEHTOB KPOBH B KapIAHOXHPYPIHH € MCKYCCT-
BEHHBIM KPOBOOOpaleHueM y aeTeii ¢ Mmaccoii Tes1a menee 10 kr

Leanb: nccnenoBark, KAKOBBI YCIOBHS JUIS YCIICIIHOTO TIPOBE/ICHHsI HCKYCCTBEHHOTO KpoBooOparienus (UK) y nereit
C HU3KOW Macco Tena, 6e3 Win ¢ MPIMEHEHHEM MUHUMAaIFHO BO3MOXKHOTO KOJIMYECTBA ITepeIrBaeMoi KpoBu. B mepuon
¢ okTsa6pst 2012 roma mo okTsiOps 2014 OwuM ipooniepupoBanbl 150 GOMBHBIX ¢ BPOXKIEHHBIMHA TIOPOKAMH CEPIIIA, BEC
MeHee 10 KT, ¢ TTOMOMIBIO OKCHT€HATOPOB CO BCTPOSHHBIM WM MPUKPEIICHHBIM apTepuanbHbIM (mibTpoM. O0beM
3armosHeHnst cocTaBisul MeHee 300 M. AKTHBHOCTB ra3oodpasHsie MukpodM6OonoB (GME) B cerMeHTe oKcureHaTopa/
¢unpTpa nccnenoBanu npu nomormmu CMD20 Hatteland cuérumka mukposmbomnos. Pesyabrarsl: B koHIle omepanuu
BCsl KpoBb M3 KoHTypa UK ObUTa BO3BpamieHa MAMEHTy € IMOMONILI0 MOAM(UIIMPOBAHHON YIBTPa(MIBTPALUN U
Juype3a. MuHUMallbHOE 3HadeHue remMarokpura Owuta 23%. JleransHocTh coctaBmina 4% (6 marueHToB). 3HAYMMBbIE
HEBPOJIOTUYECKHUE OCIIOKHEHUSI B OCHOBHOM IpyTine He HaOmonanuck. Tosbko 11 neteit Bo Bpemst ipeObIBaHMS B OT/ICIICHUN
WHTEHCHBHON Tepanuy ObUIM 00CJIE0BaHBI MO IMOBOJY BO30Y)KAEHWS, Ha HAIl B3IV, BBI3BHHOTO Ia3000pa3HbIMU
mukposmoonamu (GME), Ho He remonuitonneii. GME sBISIIOTCSI OCHOBHBIM MCTOYHUK «HEBHIMMBIX» ITPpo0IIeM TIocIie
UK. Pesynsrarsl: JlaHHBIE MMOKa3aJnd BO3MOXKHOCTH IPOBEACHMS omepaiuu Ha cepaue c npumenenuem UK y nereit
mitaie 10 KT ¢ MUHIMAaJIbHBIM HCIIOJIb30BaHUEM JOHOPCKOM KPOBH.

Ki1roueBble cj10Ba: HCKyCCTBEHHOE KPOBOOOpAIlleHHE, A€TH, BPOKICHHBIC TOPOKH CEp/lla, IepenBaHie KPOBU
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Introducere

Transfuzia de sdnge poate fi responsabila de apa-
ritia reactiilor transfuzionale (Fig.1-2), transmiterea
infectiei, se asociazd cu o morbiditate si mortalita-
te postoperatorie crescuta, risc de imunosupresie si
costuri crescute pentru spitalizare [1,2]. Utilizarea
componentelor sanguine prezinta un factor de risc in-
dependent pentru infectia postoperatorie [3]. Aplica-
rea circulatiei extracorporale (CEC) poate creste rata
hemoragiilor postoperatorii [4], astfel contribuind la
necesitatea administrarii componentelor sanguine.
Interventiile chirurgicale fara suport de CEC poseda
o ratd semnificativ redusa de complicatii hemoragice
si, respectiv, de hemotransfuzii [5].

Fig.1
Numdrul complicatii posttransfuzionale
in Moldova
. .. Perioada
Tipul reactiei 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 in
timpul operatiei la inimd. Printre factorii predictori ai
necesitatii crescute In hemotransfuzii la copii se atri-
buie: 1. Vicii cardiace cianotice; 2. Varsta si greutatea
corporala mica 3. Indici ai hematocritului si hemoglo-
binei scazuti postoperator; 4.Comorbiditati 5.Urgente-
le 6. Interventiile cu cresterea duratei CEC-ului.

In acest context, CEC a fost subliniat ca un im-
portant factor precipitant in aparitia unei hemoragii
postoperatorii ce rezultd din consumul factorilor de
coagulare, hemodilutiei, hipotermiei si, n special, ca
urmare a raspunsului inflamator [6].

Au fost propuse cateva strategii care vizeaza re-
ducerea hemoragiilor postoperatorii, in consecinta
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—
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Infectii transmise
prin sange

cu minimizarea necesitatii in transfuziile de sange
si componente sanguine. Aceste strategii cuprind ur-
matoarele verigi: 1. Pregatirea preoperatorie, admi-
nistrand eritropoietina, sau si preparate de fier cateva
sdptamani inainte de interventia chirurgicala cardiaca
[7,8] sicolectarea de sange autolog anterior procedurii
chirurgicale (rar se utilizeaza la copii) [9]; 2. Strategii
aplicate in timpul interventiei chirurgicale cardiace,
cum ar fi reducerea volumului de priming si utilizarea
hemoconcentratoarelor [8], utilizarea Cell Saver-ului
[10,11], hipotermie moderata (32-34°C) [8], reinfuzia
intregii cantitati de singe ramas 1n circuitul aparatului
de CEC [13] si utilizarea antifibrinoliticelor cum ar
fi acidul tranexamic, acidul aminocapronic [14-24],
precum si reinfuzia sangelui colectat din drenajul me-
diastinal in primele sase ore postoperator [13].

In cele din urma, se admite ca, in pofida recoman-
darilor, principalul factor de reducere a utilizarii com-
ponentelor sanguine sa fie anume strategiile si ma-
noperele bine chibzuite ale echipei operatorii (Saint
Augusten etc.) [2].

Scopul prezentului studiu consta in evaluarea ma-
surilor adoptate de catre echipa noastra in incercarea
de a reduce folosirea transfuziei de sange si compo-
nente sanguine, incepand de la scdderea incidentei
evenimentelor hemoragice, prin urmare reducand
morbiditatea i mortalitatea, costurile ridicate.

Material si metode

In perioada octombrie 2013 — octombrie 2014 au
fost operati 150 copii (80 baieti si 70 fete) cu cardi-
opatii congenitale, care aveau greutatea corpului mai
mica de 10 kg (8,43+1,54) si, varsta medie 14 luni
+ 6 luni. Operatiile au fost efectuate in conditii de
hipotermie superficiald (temperatura medie 33,4+1,6
C) si circulatie extracorporald, cu oxigenatori atét cu
filtru anexat (60 cazuri), cat si cu filtru Incorporat (90
cazuri). Toate interventiile chirurgicale au fost prima-
re, iar datele medicale s-au colectat retrospectiv la o
revizuire a fiselor de boald a pacientilor.

B Reactii
severe

¥ Tipul
reactiei

Fig. 2. Datele daniene riscurilor de transfuzie (2010)
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Operatiile efectuate sunt prezentate in tabelul 1.
Parametrii hematologici preoperatorii evaluati au in-
clus: hemoglobina (Hb), hematocritul (Ht), timpul de
protrombina (PT), timpul de tromboplastind partial
activata (aPTT), trombocitele si fibrinogenul.

Tabelul 1
Tipurile de operatii efectuate
Nr.
Tipul operatiei pacien-
tilor

Suturare sau plastie DSA 47
Suturare sau plastie DSV 40
Suturare sau plastie DSV cu comisurotomie 6
deschisa a valvei Ap

Suturare sau plastie DSA cu comisurotomie 3
deschisa a valvei Ap

Suturare sau plastie DSV cu plastie viciului Ao 6
Suturare sau plastie DSA cu redresarea venelor 3
pulmonare aberante

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

Procedura chirurgicala standard.

Toti copiii operati au fost monitorizati in confor-
mitate cu protocoalele standard (cardioscopie cu 6
canale, presiunea arteriala medie (MAP), acces ve-
nos central si periferic, sondd nazo-gastrica si vezi-
cald). Antibioticoprofilaxia cu cefalosporine de prima
si a 2-a generatie, plus terapia cu glucocorticoizi si
anestezia generald care se efectua standard cu fenta-
nil, propofol, semifluran, cu detubare intr-o unitate
de terapie intensiva specializati. In toate interventiile
chirurgicale s-a aplicat calea de acces mediand. S-a
folosit cardioplegie cu solutie Custadiol la 48 paci-
enti i metoda Calafiore la 102 copii, administrata in-
termitent prin radicina aortica. Inainte de inceperea
CEC-ului, se administreaza heparina 3 mg/kg, iar la
finele CEC-ului se antagonizeaza aceasta doza cu sul-
fat de protamina intr-un raport de 1:1.

Strategiile utilizate:

1. Hemodilutia normovolemica

Hemodilutia normovolemica consta in reducerea
la minim a volumul de priming, reducerea lungimii
tuburilor aparatului de CEC si, administrarea amine-
lor vazoactive (adrenalind si noradrenalind) pentru a
mentine presiunea arteriala stabild in timpul CEC-
ului. Solutia de perfuzat initiala contine 150 ml de
concentrat eritrocitar de la donator, 50 ml de gelofu-
zin, 25 ml de manitol 20%, 25 ml de albumin 20%,
pana 0,5 ml de heparina (in ratio 300 UI la kg). in

cazul utilizarii metodei de recuperare a primingului
cu sange autolog al pacientului (metoda “Saint-Au-
gusten”) priming este asangvin (in loc de 150 ml de
concentrat eritrocitar sunt 150 ml de gelofuzin). Sub
control riguros a hemodinamicii (TA stabila nu mai
joasa de 60 -70 mm Hg) si administrarea la necesitate
in cazul scaderii tensiunii arteriale mai jos de limitele
permisibile (50 mm Hg) a noradrenalinei se prelevea-
za sange autolog atat prin linia venoasa al circuitu-
lui de CEC cu inlocuirea primingului asangvin sus-
numit, cat si retrograd prin linia arteriald. In timpul
CEC-ului, tensiunea arteriald este mentinuta in limite
normale (MAP: 30-40 mmHg. In timpul CEC-ului se
indicd masa eritrocitara pentru a mentine hematocrit
nu mai jos 25%.

2. Ultrafiltratia modificata a fost efectuata la 120
copii la finele CEC-ului standard sau 20 minute i sau
40 ml/kg de ultrafiltrat cu scopul eliminarii lichidelor
exagerate, micgorarea SIRS, cu obtinerea hematocri-
tului mediu in grupa cu ultrafiltratie -42,5+3,75%.

3. Restituirea totala a perfuzatului.

La finalizarea CEC, tot sangele ramas in circuit
este returnat printr-o canuld arteriald. Antagonizarea
heparinei se efectueazd numai dupa restituirea totala a
volumului perfuzat (protamina intr-un raport de 1:1).

4. Criterii de administrare a componentelor san-
guine.

Dupa returnarea totala a sangelui din circuitul
CEC, sunt evaluati indicii hematocritului §i hemoglo-
binei. Administrarea de masa eritrocitara de la dona-
tori este admisd numai in cazul in care aceste valori
sunt mai mici de 25% si 8 g/dl, respectiv. Acelasi prin-
cipiu se adoptd si in perioada aflarii in unitatea ATI
sau la spitalizare. Administrarea de plasma proaspata
se indica in ratio 10 ml pe kg/corp sau mai mult in caz
de hemoragie (conform criteriilor pentru reinterven-
tie). Crioprecipitatul i trombocitele sunt administrate
in situatiile de reducere excesiva a fibrinogenului si
trombocitelor, paralel cu persistenta hemoragiei.

Rezultate

In 150 de interventii 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 pacienti
(18,7%) timpul CEC-ului a depasit 120 minute.

Valoarea initiald a hematocritului a variat de la
30% la 62% (in medie 40,8%), in timp ce hematocri-
tul final a variat de la 38,4% pana la 45% (medie de
41,5%); 116 de pacienti (85,3%) la sfarsitul procedu-
rii chirurgicale aveau Ht peste 40% (Figura 3). S-a
utilizat in mediu 1,3+0,75 doze de sdnge homolog,
albumina 25+15ml, 1,2540,75 unitati de plasma, 0,89
UI - crioprecipitat si 1,43 UI - plachete. La 42 copii
a fost priming asanguin, apoi la 41 au fost transfuzat
in aparat de CEC concentrat eritrocitar, la un singur
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copil (11 kg), concentrat eritrocitar a fost transfuzat
in terapia intensiva. 12 (8%) copii au primit peste 4
Ul de concentrat eritrocitar. Din cei 28 copii (16,7%)
la care durata de CEC a depasit 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 si 3 (2%) au fost supusi rein-
terventiei pe motiv de hemoragie. Dintre cei 3 copii
care au manifestat coagulopatie, doi se atribuiau la
vicii cianotice. Pierderile de sange au constituit n
perioada postoperatorie 15,9+3,8 ml pe kg in 24 ore.
(Figura 3 si Tabelul 2).

Din 150 pacienti, doar 3 (2%) au dezvoltat coa-
gulopatie; din acestia, doi copii (1,98%) au suportat
reexplorare chirurgicald pe motiv de sangerare. Toti
pacientii mentionati anterior au suportat CEC cu du-
rata peste 120 minute. Din cei 74 de pacienti (48,5%),
al caror timp de CEC a fost sub 120 minute, 50 de
pacienti (67,6%) nu au necesitat transfuzii si doar trei
pacienti (4%) au primit hemotransfuzii cu patru sau
cinci Ul de concentrat eritrocitar; nici unul dintre co-
pii evaluati nu au avut nevoie de o cantitate mai mare
de eritromasa.

Alte complicatii au fost urmatoarele: insuficien-

ta cardiaca — 4 copii (3,9%) — 2 decese; insuficienta
respiratorie — 4(3,9%) — 2 decese, insuficienta renald
acuta (IRA) — 4 pacienti (2,75%) — 1 deces; sepsis — 3
copii (2,0%); 1 copil a decedat, la doi dintre acesti
pacienti, sepsisul a fost secundar mediastinitei, iar la
celalalt copil sepsisul s-a datorat infectiei respiratorii;
SIRS a fost prezent la doi pacienti (1,5%); la unul
dintre ei SIRS s-a manifestat prin coagulopatie; si hi-
pertensiune pulmonara la 15 copii (10%).

Discutii

1. Strategii preoperatorii

Pregatirea preoperator minutioasa a pacientului
este un instrument important in incercarea de a redu-
ce sangerarea postoperatorie si necesitatea in trans-
fuzii. Masurile de precautie, cum ar fi o investigatie
atentd a istoricului familial si individual si evaluarile
de laborator (PT, aPTT, trombocite, TT, TS si fibrino-
gen) contribuie la prevenirea aparitiei complicatiilor
hemoragice [19].

S-a dovedit ca metoda colectarii sangelui autolog
inainte de procedura chirurgicala reduce necesitatea
in hemotransfuzie [9]. Este o procedura simpla care
poate fi efectuata, de preferintd, cel putin 10 zile 1na-
inte de interventia chirurgicala, sau chiar i dupa efec-

b

00
3001

Maatal_odn s s \0 R\ :
AT

'\

a0

100

00

Fig. 3. Hematocritul pre- §i postoperator

145

143

1507"
100

050

0o

mCH off

aCRID

mPLE

Fig. 4. Utilizarea medie a produselor de sange
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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 intre 2-3 Ul 16 15.8 6 5.9 0 0.0 0 0.0
Folosit intre 4-6 Ul 7 6.9 6 5.9 2 2.0 0 0.0
Folosit peste 6 Ul 5 5.0 3 3.0 6 5.9 9 8.9
150 150 150 150 150 150 150 100.0

tuarea abordului chirurgical prin prelevarea sangelui
din cateter in vena jugulara. In centrul nostru avem
experienta de circa 300 autotransfuzii. Administrarea
de eritropoetina si preparatelor de fer cu doua sau trei
sdptadmani inainte de interventia chirurgicala cardiaca
se asociaza cu o reducere semnificativa a necesitatii
in hemotransfuzii [7]. Dupa datele din reviste eritro-
poietina s-a folosit pentru cresterea masei de eritroci-
te ambalate si principalul ei efect secundar reprezinta
hipertensiunea arteriala sistolica. Utilizarea de rutina
a acestui medicament este limitata din motivul costu-
rilor ridicate si, speram ca va fi introdusa ca standard
in centrul nostru [2].

Pacientii cu motivatie religioasa care refuza cate-
goric sange sau produse sanguine strdine §i prezinta
niveluri semnificativ reduse ale parametrilor hemato-
logici, pot beneficia de utilizarea acestui medicament.
Dozarea fierului seric si administrarea preparatelor de
fier constituie o practica de rutina n unele centre [8].

2. Strategii intraoperatorii

Hemodilutia normovolemica: Reducerea volumu-
lui de priming variaza in diferite studii. Unele dintre
ele au demonstrat ca volumul de 25 ml/kg de solutie
cristaloida este eficientd pentru a obtine hemodilutia
dorita (25-30%) [8]. in protocolul aplicat in serviciul
nostru, am optat pentru un volum de priming redus
pana la 220 ml volumul de implierea, cu obtinerea
rezultatelor satisfacatoare. De asemenea, restituirea
intregii cantitati de sange din aparatul de CEC, s-au
dovedit a fi metode eficiente in reducerea cantitatii de
produse sanguine utilizate i in ameliorarea morbidi-
tatii si mortalitatii [8,12]. Aceastd strategie necesita
uneori de aplicarea preparatelor vasodilatatoare, cum
ar fi nitroprusiatul de sodiu, pentru a putea restitui in-
tregul volum rezidual.

In ultimii 10 ani au fost demonstrate sistemele
minicircuite (cu reducerea priming volumului, tuburi
de circuit si de drenaj scurte), utile in special Tn ope-
ratiile de CABG la adulti, cu o reducere a efectelor
negative ale CEC conventional, inclusiv in utilizarea
de produse sanguine [25], Insd aparitia asa sisteme la
copii este Intrebarea viitorului.

3. Aparate si echipamente: utilizarea hemocon-
centratoarelor, de asemenea, se asociaza cu o he-
moragie postoperatorie diminuatd [8]. Eficacitatea

aparatului Cell-Saver este controversatd. Unele stu-
dii au accentuat beneficii in reducerea necesitatii in
hemotransfuzii [10], in timp ce altele nu au evidentiat
nici un beneficiu semnificativ [22]. Costul ridicat si
rezultatele dubioase sugereaza ca utilizarea Cell-Sa-
ver-ului ar fi nerentabil [23]. Unele studii au rezervat
utilizarea Cell-Saver-ului doar in operatiile pe aorta
sau 1n reinterventii. [8]. Din experienta noastra, noi
am obtinut rezultate bune la copiii mai mici de 5 kg,
pregatind de odata din sangele de donatori eritrocite
deplazmatizate si astfel limitdnd cheltuielile.

4. Hipotermia: Mentinerea temperaturii, pe dura-
ta CEC-ului intre 32°C si 34°C (hipotermie moderata)
coreleaza cu reducerea hemoragiilor intra- si posto-
peratorii [8]. In studiul prezentat, am adoptat aceasta
practicd de rutina cu rezultate satisfacatoare.

Unii factori care favorizeaza aparitia sangerarii in
timpul CEC sunt hiperheparinemia, rebound-efectul
heparinei si utilizarea de protamina in exces [19]. Ast-
fel, verificarea timpului de coagulare activat (ACT)
pe duratd si imediat dupa finisarea CEC-ului, este un
instrument important in evaluarea acestor factori.

Chiar daca se stipuleazd ca un hematocrit de 25%
poate fi bine tolerata dupa CEC, fara sechele [24], noi
consideram ca asemenea indici cresc morbiditatea si
mortalitatea postoperatorie. In aceste conditii, putem
asigura cd strategiile aplicate reugesc sa restranga uti-
lizarea de sange si produse sanguine.

Setul de masuri adoptate si alte recomandari din
literatura de specialitate din Intreaga lume sunt, pana
in prezent, suficiente pentru a permite selectarea celor
care pot contribui la transfuzii de sange postoperato-
rii. In acest sens, sustinem ideea ci echipele chirurgi-
cale ar trebui antrenate cu tel de limitare a utilizarii
produselor de sange doar la cazuri extrem de necesa-
re, sa adopte parametri stricti, dar reproductibili, fara
a creste costul procedurilor.

Concluzii

In studiul prezentat, masurile adoptate permit re-
ducerea substantiald a necesitatii in sdnge si produse
sanguine la copiii supusi unei interventii chirurgicale
cardiace. Rezultatele obtinute confirma posibilitatea
corectiei chirurgicale a viciilor congenitale la copii
cu greutatea mai micd de 10 kg fara sau cu utiliza-
rea minimal posibild a sangelui homolog in conditiile
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CEC. Rezultatul prezentat in subgrupul copiilor cu
perioada CEC peste 120 minute aratd o tendintd de
necesitate crescuta in transfuzii comparativ cu cei din
subgrupul cu durata CEC mai scurta.
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Rezumat

Au fost tratati chirurgical 86 de pacienti cu tumori cardiace. Diagnoza preoperatorie a fost stabilita analizand evo-
lutia simptomelor clinice, rezultatele investigatiilor instrumentale (ecocardiografia, CT, RMN). Morfologia tumorilor se
prezinta in felul urmator: mixoame — 71 de cazuri, rabdomioame — 2 cazuri, leiomioame — 2 cazuri, hemangiom — 1 caz,
fibrom — 1 caz, mezoepitelioame — 2 cazuri, diferite sarcoame — 7 cazuri. Recidiv al mixomului atrial stang s-a Intalnit
la 2 pacienti (2,8%), care au fost cu succes reoperati. Mortalitatea postoperatorie constituie 8,2% (7 pacienti), fapt care
demonstreaza eficacitatea 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), fibromas (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
confirms the superiority of surgical treatment of all cardiac tumors.

Pesome. /Iluarnoctnka U Xupyprudeckoe JiedeHue oImyxosieii cepana

B crarbe mpeacTaBiIeHbl pe3yNbTaThl XUPYPIHUIECKOTO JICUEHHS 86 MAIIMEHTOB C CepACUHBIME OImyxoisiMu. [perno-
nepanyoHHas IMarHoCTUKa Obl1a OCHOBAaHA Ha aHaJIM3€ DBOJIIOIMK KIMHUYECKUX CUMIITOMOB, PE3YJIbTaTOB HHCTPYMEH-
TaJbHBIX HccenoBanmid (Axokapauorpadus, KT, MPT). Mopdororus onyxoiei mpeIcTaBICHbI CICTYIONIM 00pa3oM:
MHUKCOMBI - 71 ciydaeB, pabmoMuoma - 2 ciaydas JeiioMroma - 2 cirydasi, TeManriuoma - 1 ciydait, pudpoma - 1 ciydait
MEe30TeIMoMa - 2 cily4asi, pa3JIMyHbIe CApKOMBI - 7 cirydaeB. PeruuB j1eBoro rnpeacepaust MUKCOMbI ObLT OOHapyKeH y 2
nanuenToB (2,8%), KoTopsle ObUIN YCHENIHO NpeoneprupoBansbl. [locneonepannonnas JeTaabHOCTh cocTasiser 8,2% (7

maruenToB). JlaHHbIA (hakT 1eMOHCTpUpPYeT 3PPEKTUBHOCTD XUPYPTHUSCKOTO JICUCHHS OIyXOJIeH Cepa.

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

Incidenta tumorilor cardiace este foarte mica si se
explica probabil, prin particularitatile metabolismului
in miocard, circuitului sanguin coronarian si sistemu-
lui de legaturi limfatice redus [1, 3, 5].

Dupa datele lui A. Hoffmeier, circa 75-80% din
tumorile cardiace sunt benigne si aproximativ de 100
ori mai rar Intdlnite decat metastazele cardiace ale tu-
morilor extracardiace.

Progresele tehnice obtinute 1n ultimul timp in do-
meniul diagnosticului neinvaziv al tumorilor cardiace,
in special ecocardiografia (ECOCG) transesofagiana
si rezonanta magnetica nucleara (RMN), au permis o
depistare mai larga si la timp a neoplasmului cardiac
cu posibilitatea unor decizii mai corecte in tactica de
tratament chirurgical [2, 6, 7].

Tumorile benigne cel mai des intélnite au o struc-
turd histologica foarte diversa, sunt, de obicei, unice
si localizate, in special, pe peretele liber al atriului
stang, n cavitatile drepte cu extensie spre venele pul-
monare si venele cave [4, 5, 7].

Scopul studiului. Determinarea prioritara a me-
todelor de diagnostic preoperator si aprecierea tacticii
tratamentului chirurgical in dependentd de forma cli-
nico-morfologica a neoplasmului cardiac.

Material si metode. Au fost analizate protocoa-
lele interventiilor chirurgicale la 86 de pacienti cu
tumori cardiace, care s-au tratat pe parcursul anilor
1983-2014 (primele 6 luni), varsta bolnavilor a variat
intre 15—73 ani (media 53,7 ani). La 79(91,8%) paci-
enti tumorile au fost benigne si la 7(8,2%) maligne.

In clinica noastra ne conducem de clasificarea tu-
morilor cardiace bazatd pe criterii anatomo-patologi-
ce propusa de ["Ilykepman et al., 1999 [8].
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Tabelul 1
Caracteristica clinicd a pacientilor, n = 86
Caracteristica N
Barbati 25 (29%)
Femei 61 (71%)

Tumori cardiace
Benigne
Maligne

79 (91,8%)
7 (8,2%)
15-73 ani (m-53,7)

Varsta medie

I. Tumori cardiace primare:

A. Benigne: mixomul, lipomul, tumora papilara a
valvelor, rabdomiomul, fibromul, hemangiomul, tera-
tomul, mezoteliomul nodului atrioventricular, neirofi-
bromul, limfangiomul, tumora celulelor granulare.

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

Tabelul 2
Formele morfohistologice ale neoplasmului
cardiac primar si localizarea lor

Forma Numarul cazurilor
morfo- Localizarea
histologic:i n %
Mixom 69+2 82,5% | AS-65;VS-1;
reoperat 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 2,3% | VCI+AD+VD-1
reoperat
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 nespecifice si depind de
localizarea neoplasmului si mai putin de tipul histo-
logic.

Cele mai frecvente manifestari clinice Intdlnite in
tumorile cardiace sunt:

e simptome generale: dispnee, febrd, scaderea
ponderala a greutatii, astenie;

e embolii arteriale: simptom frecvent de debit
cardiac scazut, in special in mixoame;

e tulburari de ritm sau de conducere, exprimate
prin palpitatii, sincope;

e tumorile localizate in atriul sting debuteaza
frecvent cu tabloul de stenoza mitrala, cu tuse, dis-
pnee, uneori chiar cu simptomatologie supraacuta
(sincope sau moarte subita, declansate de inclavarea
tumorii in valva mitrald);

e tumorile din atriul drept se pot manifesta prin
semne de insuficienta cardiaca dreapta;

e tumorile ventriculare situate intramural, in
majoritatea cazurilor sunt maligne, se pot manifesta
prin fenomene de insuficientd cardiaca sau pericar-
dita lichidiana, mergand pana la tamponada cardia-
ca.

Examenul obiectiv poate fi in norma, alteori la
auscultatia cordului pot fi semne sugestive de stenoza
sau insuficientd mitrald ori clinica aseméandtoare cu
cea din cardiomiopatia hipertrofica obstructiva.

Diagnosticul paraclinic. Radiografia toracica
este de obicei nespecifica, eventual poate aparea di-
latarea unor cavitati cardiace sau calcificari (fibrom,
mixom).

Schimbarile pe ECG sunt nespecifice pentru ne-
oplasmul cardiac, foarte frecvent se mentine ritm si-
nuzal. In dependenta de locul fixarii tumorii si gradul
de afectare a miocardului, schimbarile pe ECG la ma-
joritatea pacientilor se caracterizeaza prin dereglari
de ritm (extrasistolie, fibrilatie atriald), la prezenta
pericarditei exudativ hemoragice — diminuarea volta-
jului QRS, schimbari ale segmentului ST si undei T.
Schimbarile difuze in miocard pe ECG sunt caracte-
ristice la cresterea intramurala a tumorii.

Ecocardiografia transtoracica este metoda de scre-
ening 1n toate cazurile in care se suspecta o tumoare
cardiaca. Ecocardiografia 2D vizualizeaza tumoarea
si pune, de obicei, diagnosticul. Pentru diagnosticarea
tumorilor ventriculare, sensibilitatea ecocardiografi-
ei 2D transtoracica este extrem de mare. Ecocardi-
ografia transesofagiand se indica in toate cazurile,
in special, la tumorile atriale care sunt diagnosticate
cu foarte mare sensibilitate. Se apreciazd: marimea
tumorii, structura (omogena sau chistica), forma; in
cazul tumorilor dense exista pericolul confuziei cu
trombi intracavitari (mixomul contine eventual zone
ecolibere). Semne ecografice de malignizare sunt:
cresterea intramurald, tumorile multiple, revarsatul
lichidian pericardiac.

Examenul CT sau RMN sunt absolut necesare
preoperator, extinderea intramurald sau infiltrarea
pericardului in cazul tumorilor maligne fiind mult
mai bine evidentiatd decat prin ecocardiografie. Va-
sele tumorale evidentiabile angiografic prin coro-
narografia selectiva constituie un semn indirect de
malignitate. O mare insemnatate in confirmarea di-
agnosticului tumorilor cardiace are scintigrafia 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-
cidentd maxima la femei (70%) si predomina la adulti
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Figura 1. Mixom in atriul stdng cu prolabare
in ventriculul sting

Figura 3. Mixom in ventriculul stang fixat
de cordajele valvei mitrale

dupa varsta de 50 de ani. Circa 90% dintre mixoame
sunt tumori solitare, avand ca localizare preferabild
86% atriul stang si, anume septul interatrial in dreptul
fosei ovalis (figura 1).

Alte localizari posibile sunt in ordinea descresca-
toare a frecventei: atriul drept (figura 2), ventriculul
drept sau stang, valva mitrala (figura 3,4). Rareori pot
fi intalnite mixoame multiple, avand localizare in ace-
easi cavitate cardiaca sau in diferite cavitati.

Morfopatologie. Mixoamele sunt tumori pedicu-
late, piriforme sau in forma de limba de clopot, regu-
late sau polilobate, cu aspect translucid si culoare gri-
galbuie. Pediculul de implantare este scurt sau lung,
atasat, de cele mai multe ori, pe marginea anterioara a
septului interatrial in dreptul fosei ovale.

Tumori cardiace primare maligne. Tumorile
maligne se dezvoltd la nivelul endocardului sau pe-
ricardului au o frecventd mult mai mica decat tumo-
rile primare benigne (aproximativ 25% din cazuri).

S = Ziar
Figura 2. Mixom gigant in atriul drept
cu prolabare in ventriculul drept

Figura 4. Mixom in regiunea apicala a ventriculul
stang fixat de septul interventricular

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

Pot sa apara la orice varsta, dar mai frecvent in-
tre 30-50 de ani. Atriile sunt mai des afectate decat
ventriculii iar cavitatile drepte mai frecvent decat cele
stangi.

Simptomatologia clinica este determinatd de lo-
calizarea tumorii si extensia sa. Tabloul clinic cel mai
sugestiv este cel de insuficienta cardiaca predominant
dreaptd, progresiva, aparut fara cauza.

Tumorile maligne pericardice sunt mult mai rare
decit cele endomiocardice, fiind, de obicei ori mezo-
telioame sau teratoame. Se manifesta prin pericardita
hemoragica pana la tablou clinic de tamponada car-
diaca.

Prognosticul este nefavorabil: chiar dupa excizia
chirurgicala recidiveaza rapid.

Evaluarea diagnostica se face prin ecocardiogra-
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Schema operatiei:
1 - Atriotomia dreapta Imagine intraoperatorie de inliturare a
2 - Septotomia mixomului din atriul stang
3 - Tumoare 1 - Mixom

Figura 5. Schema operatiei

fie, TC sau RMN, metode care permit analiza corecta
a structurii tumorii a localizarii si, a extensiei sale.
Evolutia acestor tumori este insa grava, in cele mai
multe cazuri supravietuirea fiind de maximum 2 ani
de la debutul simptomatologiei.

Tabloul clinic. Aproximativ 1/3 din pacienti pre-
zintd microembolii. Mixomul din atriul stang embo-
lizeaza in circulatia sistemica, in special, in vasele
cerebrale, arterele renale, dar si in circulatia mezente-
rica, periferica sau in arterele coronare. Mixomul din
atriul drept determind embolii in circulatia pulmona-
ra, iar evolutia poate fi spre hipertensiune pulmonara
secundara si cord pulmonar.

Caracteristic pentru mixoame este mobilitatea cu
posibild prolabare in ventricul si friabilitatea cu risc
mare de embolizare. Volumul mixomului este variabil
si ocupa uneori aproape in toatd cavitatea atriala.

Frecventa simptomelor caracteristice in tumori
cardiace primare:

e dispnee - 712%

e subfebrilitate tranzitorie - 62%

e tulburari de ritm - 50%

e anemie - 50%

e accese de edem pulmonar - 47%

e episoade sincopale - 30%

e accident cerebral vascular, embolii arteriale pe-
riferice - 18%

e artralgii, cardialgii - 10%

Tratament. inliturarea chirurgicald a tumorii cu
circulatie extracorporald este tratamentul de electie
pentru mixoame. Interventia este relativ ugoara, exis-
tand totusi doua riscuri: embolii periferice periopera-
torii n timpul mobilizarii sau recidiva tumorii, daca
nu se excizeaza complet baza de implantare a tumorii.

Figura 6. Inlaturarea mixomului

La majoritatea bolnavilor tratamentul chirurgical este
curativ si fara recidiva.

Complicatiile postoperatorii:

o dereglari de ritm — 7 (8,2%),

e insuficienta cardiacd — 5 (5,8%),

e hemoragie — 3 (3,5%),

e trombembolie mezenteriald cu soc toxico-
infectios — 1 (1,2%).

Letalitatea:

e 7 cazuri (8,2%) — 3 cu tumori benigne si 4 cu
tumori maligne.

Concluzii:

e tumorile cardiace primare, odata identificate,
trebuie Inlaturate chirurgical,

e varsta pacientilor si severitatea insuficientei
cardiace nu poate servi ca contraindicatie catre ope-
ratie,

e tumorile cardiace maligne au un prognostic
nefavorabil. In speranta prelungirii vietii pacientului
tratamentul chirurgical este combinat cu tratamentul
medicamentos specific.
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SINDROM DE DISFUNCTIE MULTIPLA DE ORGAN (MODS) DECLANSAT
DE SINDROMUL DE DETRESA RESPIRATORIE ACUTA (ARDS)
DE ORIGINE PRIMARA

Doriana Cojocaru, dr. in st. med., conf. univ.,
Departamentul Anesteziologie si Terapie Intensiva a SCR
069091989, cojocaru.doriana@yahoo.com

Rezumat

Formele nozologice severe si sindroamele reanimatologice prezente la bolnavii tratati in unitatile de terapie inten-
siva, frecvent sunt Insotite de disfunctii respiratorii cu stari hipoxemice si hipoxice de origine primara sau declansate de
multiplele dezechilibre grave ale homeostaziei, prezente la bolnavii gravi. Agresiunea chirurgicala si anestezica asupra
bolnavilor supusi interventiilor chirurgicale laborioase pe fondalul unui teren somatic agravat, pot precipita stari critice
cu declangarea detresei respiratorii, urmata de sindrom de disfunctie multipla de organ (MODS). A fost efectuat un stu-
diu prospectiv, pe un lot de 77 pacienti cu ARDS de origine primara, in Clinica anesteziologie si reanimatologie a IMPS
Spitalul Clinic Republican, pentru a estima incidenta si cauzele declansarii MODS. Concluzie: ARDS de origine primara
prezintd un factor predictiv de dezvoltare a disfunctiilor altor organe si sisteme, deaceea, pacientii cu ARDS necesitd un
monitoring continuu a tuturor functiilor vitale in scopul stabilirii promte a dereglarilor patologice secundare agresiunii
primare $i initierii oportune a terapiei complexe a MODS.

Cuvinte-cheie: sindrom de disfunctie multipla de organ (MODS), sindromul de detresa respiratorie acuta (ARDS),
leziune pulmonara acuta (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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Pestome. Cunapom nosamoprannoi aucpynkuuu (CIIOd) cnpoBouMpoBaHHBIH OCTPBIM pecHUPATOPHBLIM
ANCTPecC CHHIAPOMOM NEPBHYHOIO MPOUCXOKICHHUS

Tsoxenple HO30MOTHUECKUE (POPMBI U PEAHUMATOJIOTNIECKNE CHHAPOMBI y OOJBHBIX B OTACICHUSIX WHTEHCUBHOMN
TEparuy, YacTo CONPOBOXKIAIOTCS JIBIXATEIbHON IUC(OYHKIMEH C THIIOKCEMHUYECKHMMH COCTOSHHSIMH M THIIOKCHEH
MIEPBUYHOTO TPOUCXOXKICHUS MITH BBI3BAHHbBIE MHOYKECTBEHHBIMH TSDKEIIBIMU HApyIICHUSIMHA TOMEOCTa3a. XUpyprudeckas
1 aHECTE3HOJIOTHYECKas arpecchs y OONBHBIX MOABEPTIINXCS ITUTEIEHOMY XUPYPTHUECKOMY BMEIIATENILCTBY, Ha (hOHE
TSDKEJIBIX COMYTCTBYIOMINX 3a00€BaHNUN, MOTYT TIPUBECTH K KPUTHYECKUM COCTOSIHUSIM C Pa3BUTHEM PECIUPATOPHOTO
UCTpecca U K ocieayromnei nomopranaoi HenocrarouHoct (CITIO). Bruto mpoBemeHo MpoCIeKTHBHOE HCCIICIOBAHIE
Ha 77 6ompHBIX ¢ OPJIC mepBHYHOTO MPOUCXOKICHHS B KIIMHUKE aHECTE3UOJIOTHH U PEaHNMATOIOTHH PECITYOITHMKaHCKON
KIIMHUYECKOH OOTBbHUIIBL, JUTS OTIPE/ICIICHHS YaCTOTHI M TPUYHMH PA3BUTHS TOTMOPTaHHON HEIOCTATOYHOCTH. 3aKII0YeH U :
OcTpblil pecnupaTopHBIi AUCTPECC CHHAPOM HMEPBHYHOTO TPOUCXOXKICHNS SBISIETCS POBOLUPYIOMNM (HAKTOPOM ISt
pa3BUTHS AUCHYHKIMN JPYTHX OPTAHOB U cUCTeM, ToaToMy OoibHbIe ¢ OPJIC HyX/1ai0Tcs B HOCTOSSHHOM MOHUTOPHHTE
BCEX JKU3HCHHO-BAXHBIX (DyHKIHUH, B TUIAaHE OIPE/ICICHHS BTOPUYHBIX MAaTOJIOTHUECKUX HAPYIICHUH, 00yCIOBICHHBIX

MEPBUYHOM arpeccueil 1 CBOEBpeMEHHOr0 Havyasia koMiuiekcHoro sieuenust CITO/.
KuroueBrble cioBa: ocTphIif pectiupatopublil quctpece cuanpom (OPIC), cHHIpOM MOTHOPTaHHONW JUC()yHKITHH

(CIION), octpoe moBpexaeHue serkux (OIJI)

Actualitatea problemei

Sindromul de detresa respiratorie acuta (ARDS)
este o insuficientd respiratorie severa cauzatd de un
edem pulmonar de origine inflamatorie prin cresterea
permeabilitatii membranei alveolo/capilare [1,2,3,5].
Se caracterizeaza printr-un mecanism fiziopatologic
foarte complex, care implica nu numai sistemul respi-
rator, dar, de asemenea organele distale nonpulmona-
re, manifestat clinic prin sindrom de disfunctie multi-
pla de organ. Evolutia MODS reflecta o interactiune
intre injuria acutd, raspunsul gazdei la aceasta injurie
precum si masurile terapeutice instituite pentru a re-
stabili homeostazia si este strans legata de severitatea
ARDS. Sindromul de detresa respiratorie acuta aso-
ciat cu MODS poarta cele mai ridicate rate de morta-
litate (<80%) in unitatile de terapie intensiva [4,7,11].
Ambele tulburiri pot aparea simultan, sau fiecare din
ele poate precede pe cealalta, iar caile proinflamato-
rii sunt intens activate in ambele entitati. Majoritatea
pacientilor cu ARDS de origine primara, dezvolta si
disfunctia altor organe si sisteme, prin urmare, sin-
dromul de detresa respiratorie acutd si sindromul de
disfunctie multipla de organ ar trebui, sa fie vazute ca
o patologie sistemicd comuna [8,9,10].

Scopul lucrarii

Estimarea riscului de declansare si caracteristice-
lor clinice ale MODS la pacienti cu ARDS de origine
primara.

Material si metode

Studiu prospectiv a fost efectuat in Clinica de
Anesteziologie si Terapie Intensiva a IMPS Spitalul
Clinic Republican pe un lot de 77 pacienti care au in-
trunit criterii de diagnostic a ARDS de origine prima-
rd pentru a evalua cauzele de decansare a disfunctiilor
si insuficientilor de organe si sisteme.

Monitoring: cardiovascular neinvaziv §i 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; PaO,, presiunea parti-
ala a oxigenului in arterd; PvO,, presiunea partiala a
oxigenului in vend; pCO,, presiunea partiala a bioxi-
dului de carbon; Sa0,, saturatia cu oxigen a sangelui
arterial; gaura anionica (GA). Modificarile sangelui
rosu au fost studiate prin determinarea indicilor: he-
moglobina, hematocritul, eritrocite, leucocite, neseg-
mentate, segmentate, eozinofile, limfocite, monocite,
VSE.

Rezultate si discutii

Studiul ne-a demonstrat ca din cei 626 bolnavi cu
leziuni pulmonare acute plasati in unitétile de terapie
intensiva, la 549 (87,7%) bolnavi ARDS a fost cauzat
de factori secundari (extrapulmonari) si la 77 (12,3%)
pacienti — de factori primari (pulmonari).

Analizand frecventa leziunilor pulmonare acute,
cauzate de anumiti factori, am constatat ca cei mai
majori factori de risc in dezvoltarea detresei respi-
ratorie de origine primard sunt: aspiratia sucului
gastric (16,7£8,8%), tromboembolismul pulmonar
(15,8+3,7%), pneumoniile severe (12,3+4,0%). Este
necesar de mentionat importanta caracteristicilor
ARDS provocate de sindromul compresiv aparut in
rezultatul plastiei peretelui abdominal pentru lichida-
rea eventratiilor gigante (6,2+1,6%) si ARDS indus de
interventiile chirurgicale majore toracice (3,8+0,7%),
deoarece in literatura de specialitate datele despre
aceste patologii sunt modeste.

ARDS s-a dezvoltat la 15 (15,8+3,7%) pacienti
din cei 95 bolnavi spitalizati in unitatea de terapie in-
tensiva pentru trombembolismul pulmonar, care a
survenit la a 6-12-a zi in perioada postoperatorie si
s-a manifestat prin semne clinice certe pentru acest
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sindrom: pierderea constiintei, polipnee, dispnee, ci-
anoza pronuntatd a partii superioare a corpului, du-
rere toracica, tuse cu hemoptizie, raluri pulmonare,
transpiratii, cianoza, tahicardie (120-140 b /min.), hi-
potensiune arteriald marcata (Tas <70 mm Hg), SaO,
—70-80%.

Ulterior diagnosticul de trombembolism pulmo-
nar a fost documentat radiologic (simptomele Wes-
termark, Fleischer, infiltratii pulmonare in asociere cu
hipertransparentd regionald a parenchimului pulmo-
nar sau zone cu distensie crescutd, in perioada postre-
suscitare — semne clinice si radiologice de atelectazie
pulmonard), electrocardiografic (semne de cord pul-
monar acut), Doppler — ecocardiografic (dilatarea si
hipochinezia ventriculului drept, insuficienta valvu-
lei tricuspidale, presiunea in artera pulmonara 70-80
mmHg, miscare paradoxala de sept), scintigrafic pul-
monar (defecte de perfuzie).

Resuscitarea la acesti bolnavi s-a efectuat in 2
etape: Etapa I: sedare, analgezie, mioplegie, intuba-
tie orotraheald si ventilatie mecanica a plamanilor,
tratamentul infuzional cu cristaloizi, catecolamine,
corticosteroizi, monitoring cardio-respirator. Etapa
II: transfuzie de crioplasma si heparind nefractionata
introdusa in containerul de plasma, spasmolitice, he-
parine cu moleculd mica (din momentul stabilizarii
TA).

Crioplasma, administratd la pacienti cu trom-
bembolism pulmonar, a realizat un efect stabilizator
hemodinamic prin majorarea volumului sanguin cir-
culant si a presiunii oncotice totale, totodata a asigu-
rat conditiile optime de functionare a mecanismelor
anticoagulante si fibrinolitice, donand cofactorul he-
parinei —AT-III, activatori ai plasminogenului si alti
mediatori circulanti.

Ulterior, la 15 bolnavi s-a dezvoltat semne clini-
ce caracteristice MODS (insuficienta a doua sau mai
multor organe, initial neimplicate in proces, care sau
dezvoltat intr-o perioada scurta de timp. In afara insu-
ficientei respiratorii acute la 6 bolnavi au fost determi-
nate semene clinice de insuficienta renala, disfunctie
hepatica acutd, sindrom de CID, la 9 bolnavi au fost
stabilite sindroame de insuficientd cardiaca acuta, de
insuficienta renala, disfunctie hepatica acuta, sindrom
de CID.

Cagz clinic: Bolnava C. in varsta de 67 de ani, in-
ternatd in sectia gastrochirurgie la 23 mai 2014 cu
diagnosticul: Colecistita cronica calculoasa, pan-
creatita cronica. Concomitente patologice: hiper-
tensiune arteriala esentiala gr. IlI, boala ischemica
a cordului, angor pectoral I, insuficienta cardiaca
1 NYHA, obezitate morbida. Din datele paraclinice
este de mentionat trombocitoza 420 x109/1. In preme-
dicatie s-au administrat benzodiazepine §i heparind

cu molecula mica (Clexan). La 24 mai este supusa
colecistectomiei sub anestezie intravenoasa totala
cu protezarea respiratiei. Dupd inductie, la pacien-
td, s-a constatat un puseu de hipertensiune 220/110
mmHg, respiratie aspra, raluri suierdtoare pe toata
aria pulmonara. Acest puseu s-a cupat timp de 3-5
min. cu administrarea blocantului de calciu (vera-
pamil), corticosteroide (dexametazon), euphyllin. In
continuare, actul chirurgical-anestetic fara particu-
laritati. In postoperator datele clinice si paraclini-
ce fara particularitati. La 26.05.14 starea pacientei
lent s-a agravat. A apdarut dispnee in repaus, tuse
cu expectoratie mucopurulenta abundenta. Pacien-
ta reinternata in clinica terapie intensiva cu urma-
torii indici: analiza generala a sangelui in limitele
normale, doar VSH 45 mm/h, protrombina 83%, fi-
brinogenul 5,3 g/l, timpul de coagulare Lee-Wait 3
min., activitatea fibrinolitica 240 min., metabolismul
acido-bazic fara devieri cu exceptia PaO, 66 mmHg
la FiO, 0,6. La radiografia pulmonara diminuarea
desenului pulmonar cu opacitati difuze bilateral. Pe
dreapta, bazal, opacifiere neomogena triunghiula-
rd. In concluzie: atelectazie discoidald, in asociere
cu pneumonie bilaterala, pe fondal de trombembolia
vaselor mici a plamdanului drept, lobul inferior. Dupa
2 ore de la transfer bolnava a facut un stop respira-
tor cu depresie hemodinamica: TA 60/0 mmHg, SaO,
68%, acrocianoza pronuntatd. S-a initiat tratamentul
intensiv care a inclus: intubatia traheala cu ventilatie
mecanicd, plasma proaspat congelatd, catecolamine,
corticosteroizi, heparina nefractionatda in doza de
5000U in bolus, ulterior, infuzia a continuat cu hepari-
na nefractionata in doza de 1000-1500U/ord. A doua
zi, dupa accident, s-a efectuat sevrajul de ventilator.
Scintigrafia pulmonara. diminuarea microcirculati-
ei sanguine in sectorul apical al plamanului stding.
Scaderea perfuziei in sectoarele arterei bazal §i pos-
terior bazal al plamdnului drept.Tratamentul a con-
tinuat cu cristaloide, coloide, lipofundin LCT/MCT
Vit.C., Bl, B6, spasmolitice, antihistaminice. S-a sta-
bilit diagnosticul de detresa respiratorie acutd faza Il
(PaO /FiO, 100, opacitati pulmonare) indusa de trom-
bembolism pulmonar. La pacienta ulterior (a doua zi)
s-a dezvoltat insuficientd renald acuta manifestata
prin anurie (3 zile), hiperuremie, creatininemie, dis-
Sfunctie hepatica (sindrom hepatopriv, hepatocitolitic
si colestatic), sindrom de CID. S-a instalat monito-
ring invaziv: TaS,TaD, TaM, PVC. Tratamentul inten-
siv a inclus: terapie respiratorie pentru asigurarea
unei SaQ, cvasinormale, terapie infuzionala si far-
mocodinamica pentru mentinerea DC si recrutarea
microcirculatiei, contracararea sindromului anemic,
terapie imunonutritiva pentru corectia carentei nutri-
tive, corectia dereglarilor EAB, profilaxia transloca-
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rii bacteriene. La a 20-a zi transferata in sectia de
profil si externata la domiciliu.

ARDS indus de sindromul de compartiment
exclus, dezvoltat in rezultatul plastiilor peretelui ab-
dominal pentru eventratii gigante, s-a dezvoltat la 15
bolnavi (6,2+1,6%) din pacientii operati pentru even-
tratii gigante postoperatorii. Din cei 15 bolnavi la
care s-a dezvoltat ARDS, 8 din ei, in perioada preo-
peratorie, au prezentat semne de patologie pulmonara
cronicd: bronsita cronica, BPCO, tabagism cu stagiu
peste 10 ani. In momentul finisrii plastiei peretelui
abdominal, presiunea in conturul respirator la sfarsi-
tul inspirului crestea cu 10-15 mm H,O, atingénd va-
lori peste 30 mmH,O. La toti acesti pacienti sevrajul
de ventilator a fost dificil, cu prelungirea ventilatiei
mecanice de la 2 pana la 8h de la sfarsitul actului
chirurgical anestetic. La radiografie, in prima zi dupa
operatie, se constata ridicarea bilaterala a cupolelor
diafragmei, semne de atelectazie in zonele inferioare
pulmonare, bilateral. Manifestarile clinice se carac-
terizau prin debut lent, febra remitentd, dereglari de
somn, greturi cu voma, tegumente pale-surii, tran-
spiratii abundente, pusee de hipertensiune, tahicardie
>110b/min, tahipnee, dispnee in repaus, auscultativ
raluri f:repitante, hipoxemie refractard la O,, meteo-
rism. In analiza biochimica a sangelui hiperuremie
si hipercreatininemie, argumentate prin prezenta hi-
percatabolismului proteic, hipertransaminazemie si
hiperbilirubinemie, hipoproteinemie. in echilibrul
acido-bazic devierile erau prezente la toti bolnavii,
prevaland schimbari simple de origine gazoasa: al-
caloza si acidoza respiratorie. Semnele sindromului
de CID (hipoprotrombinemie, hipoantitrombinemie,
manifestari trombo-hemoragice) au fost prezente la
toti pacientii cu ARDS indus de sindromul de com-
partiment exclus.

Caz clinic. Bolnava D.,57 ani, plasata in terapia
intensiva dupd plastia peretelui abdominal, procedeu
Sapejco, la 2.05.2013 pentru hernie gigantd postope-
ratorie. In preoperator datele clinice si paraclinice
in limite normale. Comorbiditati: Cardiopatie ische-
mica, angor pectoral CF II, hipertensiune arteriala
esentiala gr.1ll, risc foarte inalt, insuficienta cardiaca
Il NYHA.

La 3.05.2013 starea generala a pacientei s-a agra-
vat. Bolnava confuzd, a aparut tahipnee 28 resp./min,
dispnee in repaus. Indicii analizei generale a sangelui
in limitele normale, doar VSH 43 mm/h, protrombina
63%, fibrinogenul 1,8 g/l, timpul de coagulare Lee-
Waite 12 min., activitatea fibrinolitica 380 min.; me-
tabolismul acido-bazic fara devieri, cu exceptia PaQ,
70 mmHg la FiO, 0,5. La radiografia pulmonara di-
minuarea desenulu ipulmonar bilateral. Pe dreapta,
opacifieri neomogene. In concluzie: pneumonie bila-

terala, pe fondal de trombembolia vaselor mici a pla-
manului drept. S-a initiat tratamentul intensiv care a
inclus: oxigenoterapie, plasma proaspat congelatd,
heparina nefractionata in doza de 5000U in bolus,
ulterior, infuzia a continuat cu heparind nefractiona-
td in doza de 1000-1500U/ora, lipofundin LCT/MCT,
cristaloide, Vit.C., B1, B6, spasmolitice, antihistami-
nice, ketoconazol. Scintigrafia pulmonara: Ambele
pozitii (anterior si posterior) prezintd micsorarea te-
ritoriului pulmonar stang in dimensiuni cu reducerea
severa a raportului patului microcirculator la nivelul
precapilar si capilar. Teritoriul posterior a plamanu-
lui drept prevaleaza teritoriul anterior, formeaza o
impresie de deviere spre stinga. Interitoriul plima-
nului drept anterior se notifica reducerea evidenta a
microcirculatiei in laturile — apical, anterior, lateral;
posterior in laturile — apical, posterior. In lobul bazal
posterior pe dreapta — defect de microcirculatie. La
ECG: tahicardie sinusala — 110 b/min, extrasistole
ventriculare frecvente, dereglari a procesului de re-
polarizare difuze.

S-a stabilit diagnosticul de detresa respiratorie
acuta faza Il (PaO,/ FiO, 140, opacitati pulmonare)
indusa de sindromul de compartiment abdominal ex-
clus, sindrom de CID, insuficientd intestinald acutd,
disfunctie hepatica, disfunctie renald. Tratamentul
intensiv a fost administrat timp de 10 zile, ulterior
transferata in sectia de profil §i externata la domi-
ciliu.

Pneumonia acuta cu evolutie septicd este una
din cele mai frecvente cauze infectioase de deces [4,
6, 7]. Din totalul de 65 pneumonii acute cu evolutie
severd, plasati in clinica de terapie intensiva a SCR,
8 (12,3%) au prezentat ARDS, dintre care 2 in faza
Il si 6 in faza III. Tabloul clinic a inclus un spectru
larg de manifestari: debut acut, stare de rau general,
adinamie, anorexie, insomnie, temperatura corpului
40° C cu curbe ale febrei cu caracter hectic sau persis-
tent, frisoane, transpiratii abundente, tahipnee, raluri
crepitante, acrocianoza, tahicardie, hipotensiune, le-
ucocitoza marcata cu deviere pronuntata spre stanga.
La toti acesti bolnavi s-a stabilit stare de hipoxemie
manifestatd prin diminuarea SaO,, la 6 dintre pacienti
hypoxemia a fost rezistenta la oxigenoterapie. Ultima
afirmare documenteaza prezenta unui sunt pulmonar
cu valori peste 30%.

ARDS cauzat de aspiratia continutului gastric
s-a dezvoltat la 3 (16,7+8,8%) pacienti din 18 bol-
navi, la care in timpul inductiei 1n anestezie s-a produs
regurgitarea continutului gastric in cdile respiratorii.
La toti pacientii au aparut imediat semne de bronho-
spasm manifestate prin respiratie aspra, raluri suiera-
toare pe tot terenul pulmonar, cdderea SaO, pana la
80%, cresterea presiunii la sfarsitul inspirului peste
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30 mm H,O, tahicardie, tensiune arteriala instabila. in
ciuda severitatii semnelor clinice si lipsa unor masuri
de tratament specific, evolutia procesului patologic la
acesti pacienti a fost variabila: la toti in perioada post-
operatorie sau determinat infiltrate pulmonare care, la
majoritatea pacientilor, au disparut la a 4-5-a zi, la
3 din acesti bolnavi, evolutia initial favorabila a fost
urmatd de agravare cu reaparitia multiplelor infiltrate
pulmonare, dispnee, tuse cu expectoratii abundente,
devieri spectaculoase in echilibrul gazos. La 1 bolnav
datele clinice si paraclinice au argumentat diagnosti-
cul de LPA usoara si la 2 — LPA moderata.

In Clinica ATI a SCR au fost tratati doar bolna-
vil cu traumatisme ale cutiei toracice transferati
din alte institutii medicale din motivul dezvoltarii la
ei a diverselor complicatii. Din cei 52 bolnavi poli-
traumatizati spitalizati in Clinica terapie intensiva,
inclusiv cu trauma a cutiei toracice, la 2 s-a dezvoltat
leziuni pulmonare usoare si la 2 leziuni pulmonare
moderate.

In clinica terapie intensiva au beneficiat de tra-
tament intensiv 340 de bolnavi supusi interventiilor
chirurgicale laborioase pe cutia toracica: lobecto-
mii, pulmonectomii, chistectomii, timtimomectomii,
drenarea abceselor pulmonare, plastii a cutiei toraci-
ce, operatii pe esofag etc. La 32 din ei s-a dezvoltat
in perioada postoperatorie ARDS cu divers grad de
severitate; la 21 (65,6%) LPA usoare, la 10 (31,3%)
leziuni pulmonare moderate si la 1 (3,1%) bolnav
LPA severa. Structura interventiilor chirurgicale pre-
cipitante de MODS: pulmonectomii pe dreapta — 4,
pulmonectomii pe stinga —1, abcese pulmonare —2,
timomectomii — 1, plastii ale traheei — 3, interventii
pe esofag — 6. Manifestarile clinice s-au caracterizat
prin debut lent, febrd remitentd, tahipnee, dispnee
de repaus, greturi, tegumente pale-surii, transpiratii
abundente, pusee de hipotensiune, tahicardie, hipoxe-
mie refractard la O,. Parametrii biochimici ai sdngelui
au avut devieri relevante specifice MODS.

Caz clinic: Bolnavul M., in varsta de 60 de ani,
spitalizat in sectia chirurgie toracica la 28.03.13 cu
diagnosticul: Timom mediastinal. La 3.04.13 este
supus timomectomiei. Interventia chirurgicala si
anestezia fard particularititi. In perioada postope-
ratorie pacientul a fost plasat in Clinica terapie in-
tensiva. Tratamentul intensiv.: antibiotice (cefotaxim,
ciprinol), heparine cu moleculd mica (fragmin), di-
gitalice, antioxidante (Vit. C), Vit. Bl, B6, analgetice
(tramadol), cristaloide. La a doua zi dupa operatie,
pe fondalul starii generale relativ satisfacatoare, TA
130/90 mmHg, pulsul 90/min, ritmic, Sa0, 98%, la
radiografia de control s-a depistat: plamdanul stang
colabat complet. Echilibrul acido-bazic in limitele
normale. S-a instalat drenaj pleural pe stinga. La a

3-a zi starea pacientului cu agravare: stare de rau
general, tahipnee 26-28 respiratii/minut, dispnee in
repaus. Tensiunea arteriala 140/90mmHg, pulsul
100-110/min, SaOZ 94-96% la FiOZ 0,4-0,6. La ra-
diografia toracica pulmonii transparenti, desen pul-
monar accentuat. Analiza generala a sangelui: leu-
cocitoza marcatd, limfopenie relativa. Metabolismul
acido-bazic in limitele normale. Indicii hemostazei:
protrombina 53%, fibrinogenul 6,9g/1.

La a patra zi starea pacientului in continud agra-
vare. leucocitoza in crestere cu deviere pronuntata
spre stanga, dezvoltarea acidozei respiratorii seve-
re compensata partial metabolic, coraportul PaO/
FiO, 100, la radiografia toracica opacitati difuze
pe toata aria pulmonara (plamadn de soc). S-a sta-
bilit diagnosticul de detresa respiratorie acutd faza
11, insuficienta cardiocirculatorie acuta, insuficienta
renala acuta scorul APACHE Il — 16 puncte, indicele
mortalitatii presupuse 23,5%. La tratament s-au mai
adaugat: catecolamine, diuretice de ansa, cortico-
steroizi, plasma proaspat congelatd, aminoplasmal,
plasmafereza curativa izovolemica (5 sedinte), sol.
ionice KCI, CaCl.

La a 6-a zi evolutie pozitiva: FR 16-18 resp./
minut, TA 130/80 mmHg, pulsul 80-90/min, Sa0,
94-96% la FiOZ 0,21-0,4. La radiografia toracica
plamanii transparenti, desen pulmonar accentuat.
Echilibrul acido-bazic: alcaloza metabolica modera-
ta, argumentatd de administrarea fluidelor alcaline,
coraportul PaO /FiO, — 300. Se mentine leucocitoza
marcatd cu devierea formulei leucocitare spre stdan-
ga. Indicii hemostazei: protrombina 85%, fibrinoge-
nul 3,8 g/l. La a 8-a zi transferat in sectia de profil.

Concluzii

1. ARDS de origine primara (aspiratia sucului
gastric, tromboembolismul pulmonar, pneumoniile
severe, plastia peretelui abdominal pentru lichidarea
eventratiilor gigante, interventiile chirurgicale majore
toracice), prin amploarea si polimorfismul agresiunii,
prezintd un factor predictiv de dezvoltare a disfuncti-
ilor altor organe si sisteme.

2. Pacientii cu ARDS necesitd un monitoring
continuu a tuturor functiilor vitale (resperatorii, car-
diovasculare, hepatice, renale, hemostaza etc.) in sco-
pul stabilirii promte a dereglarilor patologice secun-
dare agresiunii primare §i initierii oportune a terapiei
complexe a MODS.
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Rezumat

In cadrul studiului au fost cercetate 72 paciente cu patologii hepatice acute in sarcind, cu varsta medie de 28+9,63
ani, (55 — diagnosticate cu sindromul HELLP, 5 — cu steatoza hepatica acuta de sarcina si 12 — cu colestaza intrahepatica
de sarcind). Termenul de sarcind din momentul dezvoltarii patologiei hepatice acute a variat intre 25 i 39 de sdptamani.
MODS a fost determinat in sindromul HELLP si DAAHS, si a implicat: sistemul pulmonar, cardiovascular, hepatic,
neurologic, renal, imuno-nutritiv §i feto-placentar. MODS cu afectarea a 7 sisteme (neurologic, cardiovascular, digestiv,
pulmonar, renal, imun si feto-placentar) s-a determinat la 16 (22,22+6,55%) paciente (toate cu sindromul HELLPI si 2).
MODS cu afectarea a 6 a fost la 15 (20,83+5,93%) lauze (dintre ele 10 paciente cu sindromul HELLP 1 si 2 si, la toate bol-
navele cu DAAHS). In cazul DAAHS a fost prezent sindromul hepato-renal. Disfunctia a 4 sisteme — neurologic, renal,
tulburari hepatice si depresie imuno-nutritiva — 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 — dereglari severe de ritm, criza
hipertensiva, tulburari hepatice sau — la 14 (63+6,41%) dintre aceste gravide — retard de dezvoltare intrauterina al fatului).
Pacientele cu diagnosticul de colestaza intrahepatica de sarcina nu au manifestat decat dereglari ale functiei ficatului.

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.

Pe3rome. CHHAPOM NMOTHOPTraHHON HEIOCTATOYHOCTH B KOHTEKCTE OCTPOi ANCTPodun neyeHn GepeMeHHbIX
JKeHIIMH

B »TOM uccrnenoBanun ObUTH HMCCIENOBAHBI 72 TMAIMEHTKH C OCTPHIMH 3a00J€BaHUSAMU TEUYeHU OSpEeMEHHOCTH.
Cpennmii Bo3pact 28 + 9,63 ner (55 — ¢ nuarmozom HELLP cunapom, 5 — ocTpas kupoBas MedeHb OEpeMEHHBIX H
12 — ¢ xonecrazom OepeMeHHBIX). Cpok OEpEeMEHHOCTH B MOMEHT Pa3BUTHSI OCTPOM IMATOJIOTHH TMEYEeHU Koyebanach
ot 25 nmo 39 nexens. MODS omnpenenwmu y mamueHTok ¢ cuaapom HELLP m DAAHS u Bkimtodano auchyHKITUH:
JIETOYHOM, CEPJICUHO-COCYAUCTON, TIEYEHOYHOH, HEPBHOM, TIOYEYHON, MMMYHHOMU U (peTo-mmareHrapHoit cuctem. MODS,
BKIIFOUAIONIMe JUCHYHKIUMK 7 cucTeM (HEPBHOM, CEepIeuHO-COCYAMCTON, MHIIECBAPUTEIBHOM, JICTOYHON, MOYCUHOM,
UMMYHHOHU U (eTo-IuTaleHTapHo) onpeaersuiacsk y 16 (22,22 + 6,55%) 6omnbubix (Bce cuaapom HELLP1 u 2). MODS,
BKITIOUatomme auchyHkuuu 6 cucreM — 15 (20,83 + 5,93%) poaunsaun (13 KoTopbix 10 mamuentok ¢ cuaapom HELLP
1 u 2, ny Bcex marmerTok ¢ DAAHS). MODS, Bkimiouaromue aucynknuu 4 cucrem B ciryaae DAAHS npucyrctBoBat
remaro-peHanbHbli cuHApOM. JlucyHKITNS YeThIpex CUCTeM - HEPBHOM, MOYEUHOU, MEYSHOUHOH, MMMYHHOU U (eTo-
IUTalleHTapHOH cucteM 6610 Y 7 (9,72 + 3,88%) marmmenTok. Octasmuecs 22 (30,56 + 6,23%) OonbHBIE, BCE ¢ CHHAPOMOM
HELLP 3 umenu MODS ¢ HapymieareM (GyHKIUH TPEX CHCTEM (CEepaeuHO-COCYAUCTON — TSHKEIbIe HAPYIICHHS PUTMA,
THIEPTOHNYECKUH Kpu3, MedyeHouHoW nin — y 14 (63 £ 6 41%) u3 HuUX — BHYTpHyTpoOHas 3a7epikka pocTa IUIOAaA).

[TanmeHTKH ¢ AMArHO30M OCTPBIN X0JIeCTa3 OEPEeMEHHOCTH MMOKa3aJIH TOIBKO HapyIIeHHs (QYHKIMU TTeUSHH.

Actualitatea temei. Conform ultimelor estimari
ale OMS, anual in lume circa 200 milioane de femei
devin gravide, dintre care la 128,3 milioane sarcina
se termina cu nastere. Mortalitatea materna in lume in
anul 2008 a insumat 342.900 de decese, totodata, in
legatura cu sarcina si nasterea anual decedeaza circa
585.000 de femei. La nivel mondial, cauzele directe
ale mortalitatii materne sunt aceleasi: hemoragiile,
sepsisul, eclampsia si complicatiile avortului, consti-
tuind circa 80% si fiind repartizate in felul urmator:
hemoragiile — 25%, sepsisul — 15%, complicatii ale
travaliului (travaliul obstructionat) — 7%, eclampsia —
8%, complicatiile avortului — 13%. Alte cauze directe,
incluzand sarcina ectopicd, embolismul si accidentele
anesteziei constituie circa 8% din decesele materne
(World Health Statistics, Geneve, 1996). In al doilea
Raport cu privire la Obiectivele de Dezvoltare ale Mi-
leniului Republica Moldova (2010) se mentioneaza,
ca n structura mortalitatii materne, pe parcursul anu-
lui 2008, 13% o constituie gestozele tardive, sepsisul,
tromboemboliile, patologiile distrofice ale ficatului.

In antichitate ficatul a fost considerat posesorul
puterilor vietii si sélasul sufletului. Complexitatea
fenomenelor biochimice care au loc in ficat au eti-
chetat acest organ drept ,,/aboratorul central al or-
ganismului”. Ficatul are peste 500 de functii, unele
atdt de complexe, incat fara ficat nu se poate trai
si nu existd un aparat sau sistem care poate inlocui
toate functiile lui (cum exista dializa in bolile de ri-
nichi sau inima artificiala in bolile de inimd). Sarci-

na provoacd multiple modificari fiziologice, care la
declansarea disfunctiei/insuficientei hepatice acute
pot precipita implicatii dramatice cu multiple com-
plicatii inclusiv sindromul de disfunctie poliorganica
— MODS [2]. Cel mai des intalnite distrofii hepatice
induse de sarcinad sunt: sindromul HELLP, colestaza
intrahepatica de sarcind si steatoza hepatica acuta de
sarcina (sindromul Sheehan, distrofia adipoasa (lipi-
dicd) acuta hepatica de sarcina (DLAHS), ficatul gras
de sarcind). Axarea atentiei asupra acestor patologii
obstetricale s-a datorat evolutiei dramatice, deseori
tragice, pentru gravida si fatul ei, cu o frecventa inalta
a disfunctiei/insuficientei multiple de organe. Terapia
intensiva necesita costuri fabuloase de tratament, dar
cu rezultate modeste [Weinstein L., 1982; Sibai B.M.,
1990; Martin J.N. et al., 1990; Cojocaru V., 2009;
Cernetchi O. si al., 2011].

Definitia sindromului HELLP provine de la li-
terele initiale a simptomelor de baza: H (engl. hemo-
lysis) — hemoliza, EL (engl. elevated liver enzymes)
— cresterea activitatii enzimelor hepatice, LP (engl.
low platelets) — scaderea numarului de trombocite in
sangele circulant. Survine 1n a doua jumadtate a tri-
mestrului 2, in trimestrul 3 de sarcina sau, in 30% din
cazuri, in perioada postpartum [16,17,18,20,23]. Este
un sindrom de laborator si o patologie severa a sarci-
nii, manifestat prin MODS cu prevalenta disfunctiei
sau insuficientei hepatice si disfunctie sau insufici-
entd a sistemului hemostatic. La baza sindromului
HELLP stau mecanismele de dereglare a tonusului si
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permeabilitatii vasculare (vasospasmul si pierderile
capilare), activarea neutrofilelor, dereglarea bilantu-
lui citokinelor (cresterea IL—10, IL-6-receptor si sca-
derea esentiald a TGF-B3, CCL18, CXCLS si IL-16)
[15], depunerea de fibrind si formarea microtrombi-
lor in vasele capilare ale microcirculatiei, cresterea
inhibitorilor-activatori ai plasminogenului (PAI-1)
[5,15,26], dereglarea metabolismului acizilor grasi.

Mortalitatea materna la pacientele diagnostica-
te cu sindromul HELLP variaza intre 2% si 24%,
(Iran — 18%, Italia — 1-4%, Israel — 3,4%) si ajun-
ge la 75% [Pritchard J.A. et al., 1954; A.I1.3unb0ep,
E.M.Illupman, B.S.Bapranos, 1992], iar cifrele
mortalitatii perinatale ating valori de 7,4%-39%
[[udman E.M., 2002; Haram K., Svendsen E., 2009;
Mihu D. et al., 2007; CojocaruV., 2009; Kirkpatrick
C.A., 2010].

Dupa Sibai B. (definitia coreleaza cu clasificarea
Tennesse), sindromul HELLP este prezent la pacien-
tele cu numarul de plachete mai jos de 100.000/mm?,
AsAt >70U1/1, LDH >600UI/1 si in frotiul sangvin
sunt prezente schizocite [28]. La randul sau Martin
I. atestd prezenta sindromului HELLP la o trombo-
citopenie mai joasa de 150.000/mm?, nivelul AlAt,
AsAt >41U/1 [23] si clasifica aceastd patologie in trei
clase in functie de numarul de trombocite: HELLP1
<50.000/mm?®, HELLP2 - 50.000>100.000/mm?,
HELLP3 - 100.000>150.000/mm?. Aceeasi reparti-
zare a trombocitopeniei std la baza Triplei Sisteme de
Clasificare Mississippi (engl. Mississippi Triple Clas-
sification Sistem). Sindromul HELLP este extrem de
periculos datoritd complicatiilor grave care se insta-
leaza si ratei Tnalte a mortalitatii materne.

Colestaza intrahepatica de sarcina este o for-
ma reversibild de colestaza care apare la paciente cu
predispozitie genetica in ultimele luni de sarcind si se
remite la 48 de ore de la nastere. Ea se caracterizeaza
prin prurit cu leziuni tegumentare, exclusiv secunda-
re, mai des la nivelul palmelor sau plantelor, valori
ridicate ale acizilor biliari si dereglari moderate ale
functiei hepatice. Pruritul se agraveaza la avansarea
sarcinii cu extinderea pe suprafata membrelor §i a ab-
domenului, frecvent devenind generalizat. De obicei,
colestaza intrahepaticd de sarcina se dezvolta fara
icter, dar ocazional poate sa apara icterul, insotit de
anorexie, greatd, discomfort abdominal.

Criterii de diagnostic diferential: prurit (mai ales
la nivelul palmelor si plantelor); hipertransaminaze-
mie, dar valorile LDH nu ajung la 600UI/I; creste-
rea valorilor fosfatazei alcaline; cresterea nivelului
colesterolului si trigliceridelor; hiperbilirubinemie
pe contul fractiei conjugate; prelungirea timpului
de protrombind (determinat de deficitul de vitamina
K, indus de malabsorbtia grasimilor); lipsa marke-

rilor hepatitei A si B; palpator se determind dimen-
siuni normale ale ficatului. Anomaliile de laborator
se mentin pe perioada de 2-4 sdaptdmani postpartum.
Acidul ursodeoxicolic este cel mai eficient tratament.
Se accepta ca in cazul colestazei intrahepatice de sar-
cind pacientele nu trebuie sa nascd mai devreme de
37-38 de sdaptamani, sub monitorizarea strictd a starii
intrauterine a fatului.

Steatoza hepatica acuta de sarcina reprezinta o
patologie de sarcind, cauzatd de o citopatie mitocon-
driala, in care distrofia lipidica acutd hepatica (prin
acumulare adipoasd microvasculard in hepatocite)
este una din manifestarile patologiei sistemice a mi-
tocondriilor, in care se afecteaza, de asemenea, alte
organe (rinichi, pancreas, muschi, cord, sistem ner-
vos). Factori de risc: primiparitatea, preeclampsia si
sexul masculin al fatului.

DAAHS a fost descrisa ca forma nozologica de
H. L. Sheehan in 1940 cu o letalitate pana la 90-
100%. Aceasta patologie grava, depistata la gravide
cu sarcind unipara predominant primipare (67%), are
o incidenta rara (1 caz la 7000 - 15000 sarcini sau 1 la
1 000 nasteri) si prezinta letalitate materna (33%) si
perinatala (76,9%) [3].

Etiologia nu este cunoscuta cu exactitate, dar se
presupune o citopatie mitocondriald sistemica cau-
zata de un deficit functional, genetic determinat, pri-
vind beta-oxidarea mitocondriald a acizilor grasi. La
examenul morfologic al ficatului se determina steato-
za microveziculara a hepatocitelor centrolobulare, si-
nusoizii — comprimati, activarea celulelor Kupffer. La
microscopia electronica se constatd steatoza microve-
ziculara si prezenta megamitocondriilor cu incluziuni
paracristaline. In studiul morfopatologic, se consem-
neaza ca steatoza microvacuolard a hepatocitelor cen-
trolobulare nu modificd pozitia centrald a nucleului;
nu se constatd necroza hepatocitara, nici reactie in-
flamatorie.

Incidenta DAAHS este crescuta la femei, in a cd-
rei gestatie fatul are defectul oxidarii acizilor grasi,
determinat de mutatia genetica, ce compromite, par-
tial, procesul de oxidare intramitocondriala a acizilor
grasi. Studiile efectuate la familiile cu defectul recisiv
mostenit al proteinei trifunctionale mitocondriale au
demonstrat corelatia dintre aceastd stare patologica
si deficienta fetald a 3-hidroxi-acil-CoA-dehidroge-
nazei (long-chain 3-hydroxy-acyl-coenzimaA-dehy-
drogenase), care catalizeaza etapa a treia a b-oxidarii
acizilor grasi cu molecula lunga [3]. Alelele mater-
nale au prevalenta mutatiilor acidului glutamic 474
la glutamina — E 474Q. Alelele paternale au produs
mesajul mutatiei E 474Q la 3 familii si un stop de mu-
tatie-cod la doud familii. Corelatia intre DAAHS si
mutatia E474Q fetala este semnificativa. Screeningul,
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care abordeaza aceastd mutatie in sarcind cu DAA-
HS, poate permite stabilirea unui diagnostic precoce
cu implicarea tratamentului pentru nou-nascut si un
diagnostic prenatal in sarcind subsecventa la familia
afectata. Acest sindrom apare in a 3-a perioada a sar-
cinii. Simptomatologia apare in a 36-a saptdmana a
sarcinii, dar exista cazuri de debut in a 28-a saptama-
na a sarcinii [6,7]. Semnele clinice sunt nespecifice si
pot mima o intoxicatie alimentara: greturi, varsaturi
(70%), dureri abdominale epigastrice i in hipocon-
drul drept (50-80%) [7,13]. Asocierea semnelor clini-
ce cu anorexie si indispozitie generald poate sugera o
infectie virald [9]. Apoi urmeaza o perioada de apro-
ximativ 2 saptdmani, clinic asimptomatica, insotita
de cresterea valorilor transaminazelor plasmatice si
uricemiei.

In alte cazuri, debutul clinic este precedat de imi-
nenta de nastere prematurd, cel mai des dupa a 28-a
siptimana. In acest caz greturile si vomele adesea
sunt precedate de polidipsie, uneori pirozis. Icterul
apare, de regula, peste 1-2 sdptdmani de la prime-
le semne clinice. Pruritul se consemneaza rar [4,9].
Daca nu este diagnosticata si tratatd, DAAHS pro-
greseaza rapid §i apare: insuficienta hepatica fulmi-
nanta cu encefalopatie, insuficienta renald, pancrea-
tita, hemoragie gastrointestinala si genitala-uterina
necontrolabila, CID, convulsii, coma si deces [4,9].
Semnele clinice progreseaza foarte repede. Pirozisul
devine persistent, icterul — mai pronuntat. Poate sa
apara ascita tranzitorie (40% cazuri). Poate fi prezen-
ta si febra. Progreseaza semnele clinice de insuficien-
ta renald acutd, insuficienta pancreaticd. Pancreatita
acuta, instalata in cadrul DAAHS, documentata prin
cresterea nivelului lipazei si amilazei plasmatice este
o complicatie deosebit de grava, aparutd ca obicei
la cateva zile de la declansarea disfunctiei hepatice.
In asa conditii pot apirea: pseudochist pancreatic cu
infectie secundara sau pancreatita hemoragica, care
pot provoca hemoragie retroperitoneald. Odata cu de-
clansarea sindromului CID apare disfagia, voma cu
,»zat de cafea” (hematind), hemoragie gastrointestina-
12 si uterina necontrolabild. Se instaleaza insuficienta
hepatica fulminanta cu encefalopatie, edem cerebral,
convulsii si deces.

Semne sugestive pentru DAAHS (Mjahed K., et
al., 2006; Rajasri A.G., Srestha R., Mitchell J., 2007):
Faza precoce: — hiperuricemie (apare pana la mani-
festarea semnelor clinice); hipercreatininemia; hipo-
glicemie; hipertransaminazemie (3 norme); hiperbi-
lirubinemie (valori usor crescute, pe contul fractiei
conjugate); leucocitele — pot fi initial normale; fatul
poate prezenta hipotrofie. Faza avansatd: — hiperleu-
cocitozd; trombocitopenie moderata sau initial absen-
ta; hipertransaminazemie, care ajunge la 10 norme;

hiperbilirubinemie (pe contul fractiei conjugate); fos-
fataza alcalind crescutd; hiperuricemie; hiperamonie-
mie; hipoglicemie; hipoNa-emie; hipercreatininemie;
hipoproteinemie; scaderea fibrinogenului, prelungirea
timpului de protrombina si a timpului tromboplastinei
partial activate; este evidenta suferinta fetald acuta
pana la moartea fetald in utero; examenul USG arata
cresterea difuza a ecogenitatii hepatice.

Criterii de diagnostic al DAAHS (Chng C.L. et
al. 2002), diagnosticul este pozitiv in prezenta a 6
sau mai multe din semnele numite, in absenta altor
cauze de explicare: dureri abdominale; polidipsie/po-
liurie; encefalopatie; hiperbilirubinemie > 14 pmol/l;
hipoglicemie < 4 mmol/l; cresterea valorilor acidului
uric > 340 pumol/l; leucocitoza > 11*109/1; ascita sau
scimbadri ecogrfice sugestive in ficat; hipertransami-
nazemie (AlAt, AsAt > 42UlI/1); cresterea nivelului
de amoniac > 4f umol/l; insuficientd renala (creatini-
na » lEﬂpﬂllﬁ); coagulopatie (timpul protrombinic,
sau timpul partial activat de trompoplastind — APTT
> 34sec.); steatoza microveziculard in bioptatul he-
patic.

In distrofiile hepatice acute de sarcina apar com-
plicatii, care se manifestd la nivelul diferitor organe
si sisteme: pulmonare, cardiovasculare, neurologice,
renale, trombohemoragice, infectioase si feto-placen-
tare.

Disfunctiile pulmonare sunt induse de dereglari
obstructive si restrictive ale aparatului respirator. Pe
fundalul afectérii endoteliului vascular foarte rapid
apar semnele detresei respiratorii, care, conform date-
lor de literatura [ 14,32], includ: tahipnee precedata de
anxietate §i agitatie, cresterea travaliului respirator,
infiltrate difuze, initial interstitiale, ulterior alveolare,
determinate radiologic, hiperventilatie, hipercapnie,
cresterea gradientului arerio-venos de oxigen, crepi-
tatii apoi si raluri pe intregul camp pulmonar, ciano-
za, obnubilarea congtientei.

Complicatii neurologice. Complicatiile neurolo-
gice 1n sindromul HELLP au o incidentd Tnalta fiind
cea mai frecventa cauza de deces la gravidele sufe-
rinde de gestoza severa [24,28]. Manifestarile clinice
neurologice la pacientele diagnosticate cu sindromul
HELLP au fost multiple si cu o diversa incidenta si
intensitate.

Disfunctiile cardiovasculare au loc pe fundalul
afectarii sistemice a celulei endoteliale. Suferinta ce-
lulei endoteliale conduce la distrugerea endoteliala,
urmata de extravazarea lichidelor in peretele vascular
al sectorului microcirculatiei si de dereglarea echili-
brului tonusului vascular. Drept consecinta are loc, pe
de o parte, cresterea tonusului peretelui vascular cu
cresterea cifrelor de tensiune arteriald si, pe de alta
parte, afectarea grava a functionarii celulelor miocar-
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dice [179]. Este foarte grava lezarea endoteliald in
teritoriul circulatiei coronariene si aparitia semnelor
de suferinta a celulei proprii acestui tesut — fibrei mio-
cardice [37]. Astfel se instaleaza si se dezvolta tabloul
grav al cardiomiopatiei disgravidice CMD. Dupa nas-
tere lucrurile revin rapid la normal. Aceasta aratad ca
celula miocardica este sanatoasa, ea doar functionea-
za prost datoritd modificarilor mediului extracelular
(lichidul interstitial).

Depresia statutului imun, documentat prin sca-
derea numarului absolut al limfocitelor, hipoprotei-
nemie §i hipoalbuminemie contribuie la declansarea
complicatiilor infectioase.

La nivelul sistemului feto-placentar mecanis-
mul patologic este urmator: ineficienta invaziei trofo-
blastice induce vasospasmul, care produce ischemie
utero-placentara cu aparitia insuficientei feto-placen-
tare si a suferintei fetale cronice. Ultima induce hipo-
xia, hipotrofia fetald si intarzierea de crestere intrau-
terind a fatului. Poate surveni moartea intrauterina a
fatului si este favorizata asfixia intranatald sau moar-
tea neonatala precoce.

Scopul lucririi: Evaluarea polimorfismului si
caracteristicelor sindromului disfunctiei multiple de
organe declansat in cadrul distrofiilor hepatice acute
in sarcina.

Material si metode. in cadrul studiului au fost
cercetate 72 de paciente cu patologii hepatice acute
in sarcina, dintre ele: 55 — diagnosticate cu sindromul
HELLP, 5 — cu steatoza hepatica acuta de sarcina si 12
— cu diagnosticul stabilit de colestaza intrahepatica de
sarcind, care au beneficiat de tratament obstetrical si
tratament intensiv polimodal in Clinicile Universitare
Anesteziologie-Reanimatologie si Obstetrica-Gine-
cologie (IMSP SCM nr.1, IMSP SCR si IMSP IMsiC)
pe parcursul perioadei anilor 2009-2014. in studiu au
fost incluse pacientele care s-au incadrat in criteriile
diagnosticului sindromului HELLP [10;12], de stea-
toza hepatica acuta de sarcina [29], colestaza intrahe-
patica de sarcina. Pacientele cu sindromul HELLP
au fost repartizate in 3 grupuri: HELLP1, HELLP2,
HELLP3 in conformitate cu numaérul de trombocite.
Varsta femeilor incluse 1n studiu a fost cuprinsa intre
27 si 42 de ani, varsta medie constituie 28+9,63 ani.
Termenul de sarcind din momentul dezvoltarii sindro-
mului HELLP a variat intre 25 si 39 de saptdmani. A
fost indeplinit un studiu de cohorta de tip descriptiv,
dupa secventa temporald prospectiv si retrospectiva.
Au fost studiate datele anamnestice, clinice si para-
clinice din carnetele perinatale, fisele medicale ale
bolnavelor. Monitoringul a inclus: pulsul, TAs, TAd,
TAm, FCC, FR, diureza orara. A fost studiata starea
statutului fluido-coagulant, care a inclus modificari-
le in sangele rosu, formula leucocitarda, hematocri-

tul, viteza de sedimentare a hematiilor, hemostaza
primara prin cercetarea numarului trombocitelor si
timpului de sangerare Duke si hemostaza plasmatica
prin explorarea timpului de coagulare Lee-White, in-
dicelui protrombinic, fibrinogenului, timpului de re-
calcificare a plasmei, timpului de trombina, timpului
tromboplastinei partial activate. Gradul de severitate
a sindromului HELLP a fost stabilit dupa Martin sau
conform Triplei Sisteme de Clasificare din Missisippi
(Missisippi Triple Classification Sistem: clasa HEL-
LP3 constituie pacientele cu numarul de trombocite
cuprins intre 150.000/mm? si 100.000/mm?®; HELLP2
—100.000/mm? si 50.000//mm?*; HELLP1- tromboci-
topenia mai joasd de 50.000/mm?. Pentru determi-
narea echilibrului acido-bazic s-au recoltat probe de
sange in fiecare zi pe tot parcursul plasarii bolnavei in
Clinica ATI. Sursele de recoltare au fost: artera radia-
14, vena cubitala sau vena subclaviculara. S-a efectuat
analiza biochimicd a sangelui cu determinarea AlAt,
AsAt, bilirubinei, ureei si creatininei. Pierderile de
proteine in 24 de ore au fost determinate prin metoda
cantitativa si calitativa. Hemoliza a fost identificata
in baza hiperbilirubinemiei, prezentei franturilor de
eritrocite (schizocite, celule triangulare) la examenul
frotiului sangvin, nivelul crescut al LDH, prezenta
hemoglobinei libere. Pentru determinarea starii intra-
uterine a fatului a fost efectuat Eco-Doppler. Statutul
oftalmologic a fost studiat prin examenul oftalmosco-
pic. La necesitate a fost efectuat examenul radiologic
al cutiei toracice, scintigrafia vaselor pulmonare, TC
si IRM cerebrala.

Prelucrarea statisticA a materialului. Pentru
prelucrarea rezultatelor obtinute am folosit statistica
variationala (%). Statistic semnificative am considerat
diferentele, cand valoarea p<0,05. in scopul apreci-
erii diferentei autentice intre rezultatele comparativ
alese a fost folosit criteriul (t) Student. Prelucrarea
statistica a fost efectuatd cu aplicarea Microsoft Excel
XP, pachetului SAS — PC USA. A fost efectuat studiul
analitic asupra corelarii datelor initiale ale parametri-
lor clinici si de laborator. Toate datele initiale (datele
biochimice ale sangelui, manifestarile clinice etc.) au
fost analizate prin metode statistice ale componente-
lor de baza (PCA) cu ajutorul programului statistic
XL.

Rezultate. In rezultatul studiului, a fost determi-
nat ca pacientele cu diagnosticul de colestaza intrahe-
patica de sarcina nu au manifestat decat dereglari ale
functiei ficatului. Sindromul de disfunctie poliorgani-
ca a fost determinat in loturile de studii cu sindromul
HELLP si steatoza hepatica acutd de sarcind, mani-
festat la nivelul diferitor organe si sisteme: pulmonar,
cardiovascular, hepatic, neurologic, renal, imuno-nu-
tritiv si feto-placentar.
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La 16 (22,22+6,55%) paciente din studiu (toate
cu sindromul HELLP1 si 2) s-a determinat MODS
cu afectarea a 7 sisteme (neurologic, cardiovascular,
digestiv, pulmonar, renal, imun si feto-placentar).
Afectarea a 6 sisteme in cadrul MODS a fost estimat
la 15 (20,83+5,93%) lauze (dintre ele 10 paciente cu
sindromul HELLP 1 si 2 i, la toate bolnavele cu stea-
toza hepatica acuta de sarcind). In cazul distrofiei adi-
poase acute a ficatului era prezent sindromul hepato-
renal. Disfunctia a 4 sisteme — neurologic, renal, tul-
burari hepatice si depresie imuno-nutritiva — 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-
functie poliorganica cu implicarea a 3 sisteme (cardi-
ovascular — dereglari severe de ritm, criza hiperten-
siva, tulburari hepatice sau —la 14 (63+£6,41%) dintre
aceste gravide — retard de dezvoltare intrauterina al
fatului).

La pacientele cu sindromul HELLP au fost con-
statate numeroase semne clinice de perturbari ale
functiilor aparatului respirator: respiratia nazala difi-
cila, cauzatd de edemul mucoasei, tahipnee, dispnee
la toate gravidele, hipoxemie — la 28 (50,91%6,74%),
cianoza — la 12 (21,8245,57%), respiratie fortatd — la
6 (10,91£4,20%), hemoptizie si raluri crepitante — la
3 (5,45+3,06%) paciente. Este de mentionat, cd la 12
(21,82+5,57%) paciente a fost dispnee in repaus. La
18 (32,73+6,35%) femei hipoxemia s-a supus corecti-
ei prin aportul de O,, iar la celelalte 10 (18,18+5,20%)
nu raspundea la terapia cu O,. Semnele clinice pulmo-
nare prezente la pacientele din studiu s-au incadrat n
stabilirea diagnosticului de complicatii grave pulmo-
nare, dintre care: LPA/SDRA la 26 (47,27+6,73%),
tromboza pulmonara la 11 (20,0+5,93%), pneumo-
nie bilateralda la 9 (16,36+4,99%), atelectazii la 2
(3,63+2,52%) si pleurezie la 3 (5,45+3,06%) femei.
Incidenta pleureziei la pacientele din studiul nostru
se Incadreaza in datele de 4-11% stipulate de alti au-
tori. La pacientele cu ALI/ARDS au fost constatate
semne clinice clasice caracteristice acestui sindrom:
prezenta scorului Murrey >2,5, multiplelor infiltra-
te pulmonare, raportul PaO,/FiO, sub limitele 300.
Gradul de severitate a ALI/ARDS a fost diferit. La 5
(19,23+7,73%) paciente cu raportul PaO,/FiO, intre
300 si 200 a fost constatat ARDS. Datele literaturii
de specialitate mentioneaza aparitia complicatiilor
pulmonare cu o incidenta de 3-10%, manifestate prin
declangarea edemului pulmonar acut non-cardiogen.
Studiul nostru a constatat o incidenta de 5 ori mai
inaltd a acestei complicatii grave la pacientele cu
sindromul HELLP, fapt datorat, posibil, evaluarii in
studiul nostru a cazurilor de leziune pulmonara acuta
(ALI) concomitent cu ARDS 1in diferite faze evoluti-
ve ale acestuia. Conform datelor studiului nostru, car-

diomiopatia dilatativa disgravidica a fost inregistrata
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
grava a celulei endoteliale si extravazarea lichidului
in cavitati a adus la aparitia pericarditei exudative la 2
(3,63+2,52%) bolnave. Edemul cerebral, documentat
prin prezenta cefaleei, greturilor, vomei, la examenul
fundului de ochi — staza papilara, a fost determinat la
47 (76,36+5,73%) de paciente dintre cele cu sindro-
mul HELLP si steatoza hepatica acuta de sarcina. La
altele 5 (9,09+3,88%) dintre eceste femei s-a declan-
sat sindromul convulsiv (eclampsie). La bolnavele cu
colestaza intrahepticd de sarcina aceste tulburari gra-
ve nu au fost determinate.

Concluzii: 1. Microangiopatia diseminata exis-
tentd in distrofiile hepatice acute de sarcina (sindromul
HELLP si distrofia adipoasa (lipidica) acuta hepatica
de sacina (DLAHS)) este responsabila de detresa ce-
lulara la nivel sistemic cu afectare poliorganica.

2. Sindromul disfunctiei multiple de organe si
sisteme declansat in cadrul sindromului HELLP si
steatoza hepatica acutd de sacind poartd un caracter
polimorf si se caracterizeaza printr-o evolutie severa.

3. Colestaza intrahepatica de sarcind are o evolu-
tie benigna, fara implicarea sindromului de disfunctie
multipld de organe si sisteme.

4. Stabilirea precoce a diagnosticului, cunoaste-
rea criteriilor de diagnostic diferential, determinarea
criteriilor clinice de baza ale sindromului HELLP,
steatozei hepatice acute de sarcind si a colestazei
intrahepatice de sarcind, cunoagterea termenilor de
rezolvare a sarcinii in aceste patologii sunt factorii
cheie in succesul terapiei intensive si In prevenirea
aparitiei compicatiilor grave.
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REZULTATELE TRATAMENTULUI CHIRURGICAL PRIN APLICAREA
FUZIUNII INTERVERTEBRALE TRANSFORAMINALE iIN CADRUL
SINDROMULUI DE ESEC AL CHIRURGIEI LOMBARE
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Rezumat

Rata succesului in tratamentul chirurgical repetat al sindromului de esec al chirurgiei lombare este cunoscuta ca
fiind joasa. Totodatd, nu au fost elaborate si publicate criterii clare si factori de predictie care vor determina un succes sau
un insucces postoperator. In studiul dat sunt prezentate rezultatele tratamentului a 25 de pacienti cu sindrom de esec al
chirurgiei lombare tratati prin fuziune intervertebrala transforaminald cu sau fara explorarea/decompresiunea radacinilor
nervoase sau persistenta durerii dupa chirurgia indice. Varsta medie a pacientilor a fost de 47 de ani (cu diapazonul
cuprins intre 39 — 56 ani). Au fost inregistrate 4 complicatii intraoperatorii in forma de durotomii accidentale. Reusita
postoperatorie a fost de 80%, iar rata fuziunii — de 93%.

Cuvinte-cheie: sindrom de esec al chirurgiei lombare, interventie chirurgicala repetata, lombalgie, fuziune
intervertebrala transforaminala, calitatea vietii.

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.

Pe3tome. Pe3yabrarbl XHPYPru4eckoro JjedeHusi OOJIbHBIX € HNOCTAMCKIKTOMHYECKHUM CHHAPOMOM C
HCN0JIb30BaAHUEM TPaHCHOPAMUHAIBLHOIO MOSICHUYHOT0 MeKTes10Boro cnionauionesa (TLIF)

B HaCTOALICEC BpEMs CYIIECTBYCT MHCHUE YTO IPU MOBTOPHLIX OIEpAlMAX IO MOBOAY MHMOCTAMCKIKTOMHUYECKOTO
CHHJIPOMa XOPOILIUE Pe3yNbTaThl UMEIOT TEHACHINIO K CHHKEHHUIO. B TO jke BpeMs He CyIeCTBYeT OOLIETIPUHATHIX KPU-
TEpUEB JUIsl ONPeJIe/ICHNs YCIICIIHOCTH TaKuX onepanuii. B naHHoi paboTe npecraBiieHbl pe3ybTaThl XUPYPruuecKoro
JiedeHust 25-tu OOJBHBIX ¢ CHHIPOMOM MPOONEPHUPOBAHHOTO TO3BOHOYHUKA KOTOPHIM OBLIO MPOBEAEH TpaHChOpaMu-
HAJIbHBIN TOSICHUYHBII MEKTEIOBOU CIOHIMIONE3. [lokazaHueM JIJisl OTepaliyy SIBJISUIOCH HATMYKME WK MOsIBICHHE 00N
B MOACHUILIC U CUMIITOMOB CHAABJICHHA HECPBHBIX KOPCIIKOB C IPUMCHCHUEM UJIN 663 MMPUMEHCHUSA pAAUKYJI0JIN3a. Cpeﬂ—
HU BO3pacT maiueHToB coctaBui 47 yiet (36 — 59 ner). BHyTpHronepamoHHOe OBPEkKACHUE TyPabHOIO MEIIKa ObLIO
3apETUCTPUPOBAHO B 4 ciydasix, | U3 KOTOPBIX ObLT YIIUT OJHOMOMEHTHO. [IpOIIEHT yCIIeTHOr0 COHAMIIONE3a COCTABIII
93%, a IPOIIEHT XOPOIIUX U YIOBJIETBOPUTEIHHBIX pe3yabratoB — 80%.

KiroueBbie ¢JI0Ba: MOCTIUCKIKTOMUYCCKUI CHHIPOM, TOBTOPHBIC OINEPAIUH, TOSICHUYHAs 00J1b, TpaHCchOopamu-
HaJIbHBIH MEXTEJI0BOU CIIOHUIIOE3, KAYECTBO KU3ZHHU.

Introducere

Termenul chirurgiei lombare esuatd este un ter-
men nespecific care defineste o situatie in care astep-
tarile preoperatorii atat ale pacientului, cat si a chirur-
gului nu au fost atinse [15]. Acesta este un puzzle, cu
care s-au confruntat atat medicii, cat si pacientii pe tot
parcursul realizarii interventiilor in istoria chirurgiei
spinale [3]. Cele mai frecvente cauze structurale ale

sindromului de chirurgie lombara esuata sunt repre-
zentate de stenoza foraminala, pseudartroza, durerea
neuropatica, hernia de disc recurentd, sindromul de
fateta articulara, dureri articulare sacroiliace si insta-
bilitatea iatrogena [4, 16].

Realizarea unei investigatii aprofundate a cauzei
durerilor persistente este esentiald, iar imagistica prin
rezonanta magnetica (IRM) este pilonul acestor in-
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vestigatii. Adausul de gadoliniu va pune in evidenta
cazurile de fibroza epidurala si, va ajuta la diferen-
tierea de cazurile de hernie de disc recurentd care
sunt nevascularizate [2, 18]. Rolul discografiei este
controversat, deoarece se crede a fi o metoda foarte
subiectiva si rezultatele ar trebui sa fie interpretate cu
precautie in grupul pacientilor dupd interventii chi-
rurgicale spinale esuate [15].

Rata de succes in chirurgia coloanei vertebrale de
revizuire este Tn mod inerent scazuta, iar tratamentul
depinde de factorul cauzal [6]. Cu exceptia situatiilor
in care are loc o recurentd purd a herniei de disc cu
implicarea izolatd a radacinii nervoase, in majorita-
tea cazurilor de revizuire, suplimentarea interventii-
lor chirurgicale cu diferite metode de fuziune pare a
fi indicata, deoarece aparitia microinstabilitatii care
insoteste interventia chirurgicald la disc este practic
inevitabila [3, 9-11, 14].

Existd mai multe moduri de a realiza o fuziune
spinald, insd metodele mai simple sunt insotite de
mai putine complicatii [10]. Anterior a fost demon-
strat c¢d instrumentarea simultana cu suruburi poarta
0 sansd mai mare de realizare a fuziunii, iar fixarea
transpediculara este cea mai frecventa tehnica apli-
cata [5].

Abordarea noastra chirurgicald a implicat fuziu-
nea intervertebrald transforaminala cu fixarea trans-
pediculara bilaterald cu suruburi si tije de titan. Fuzi-
unea a fost realizata cu ajutorul custilor de PEEK sau
titan. In calitate de remediu osteoconductor pentru
cuscd a fost utilizat osul faramitat care a fost prelevat
de la pacient sau remediul osteoinductiv EquivaBone
(Etex, USA). Abordarea posterioara a coloanei verte-
brale a permis realizarea unei discectomii simultane
si / sau decompresiunea radacinii nervoase la nece-
sitate.

Scopul acestui studiu a fost de a revizui rezultate-
le de adoptare si aplicare a rationamentului mentionat
mai sus in tratamentul pacientilor cu dureri persisten-
te in spate si/sau picior dupa interventia chirurgicala
de discectomie realizata anterior.

Material si metode

In perioada anilor 2009-2012 a fost realizat un
studiu prospectiv pe un lot de 25 de pacienti cu sin-
drom de esec al chirurgiei lombare. Criteriile de
includere a pacientilor au fost persistenta durerilor
in spate si/sau picior dupa o interventie chirurgicala
de discectomie realizata anterior. Din lotul de 25 de
pacienti, 17 pacienti s-au plans pe durere in spate si
durere picior, iar 8 pacienti s-au plans pe dureri pre-
dominante de spate. Trei dintre cei 25 de pacienti au
mentionat prezenta paresteziei unilaterald in derma-
tomul L5 dupa tratamentul chirurgical primar. Paci-
entii au fost selectati pentru interventii chirurgicale

daca au avut o ameliorare nesatisfacatoare, cu dureri
persistente sau recurente in spate si/sau dureri de pi-
cioare in urma operatiilor anterioare spinale in ciuda
tratamentului conservator pentru o perioada de cel
putin 6 luni. Toti pacientii au Inregistrat o reducere
semnificativa a calitatii vietii. Din studiu au fost ex-
clusi pacientii care au fost implicati in conflicte me-
dico-legale si in cazul daca patologia diagnosticata
a fost hernia discala recurenta pura (la acelasi nivel
sau nivele diferite), stenoza laterala fara instabilitate
sau discita.

Grupul a fost format din 15 femei si 10 barbati.
Varsta medie la momentul realizarii interventiei chi-
rurgicale a fost de 47 de ani (interval 39 — 56 ani).
Durata medie a simptomelor inainte de interventia
chirurgicald a fost de 18 luni (interval 17 — 38 luni).

Preoperator toti pacientii au fost evaluati cu raze
X, radiografii dinamice laterale pentru a detecta pre-
zenta sau absenta semnelor de instabilitate, inclusiv
pinteni de tractiune, reducerea indltimii spatiilor in-
tervertebrale, precum si mobilitatea patologica. Toti
pacientii au realizat investigatia prin IRM cu contrast
pentru a diferentia fibroza epidurala de herniile disca-
le recurente.

Operatiile anterioare au inclus 12 interventii chi-
rurgicale la nivelul L5-S1 (8 cu laminotomie si 4 cu
hemilaminectomie precedentd), 9 la nivelul L4-5 (3
cu laminotomie si 6 cu hemilaminectomie preceden-
td), 3 pacienti operati la doua nivele L4-5 si L5-S1 (2
cu laminotomii la cele doud nivele si un pacient cu
hemilaminectomii realizate la cele doud niveluri), iar
un pacient a avut o laminectomie la trei niveluri odata
- L3-4/L4-5/L5-S1 (tabelul 1).

Tabelul 1

Procedeele chirurgicale realizate anterior de

interventia actuala de fuziune

Laminotomie | Hemilaminectomie
L3-4 1 0
L4-5 6 7
L5-S1 11 5
Total 18 12

In total au fost realizate 30 de fuziuni (n = 30)
intervertebrale transforaminale: un singur nivel de
fuziune la 21 pacienti (n = 21), doud niveluri la trei
pacienti (n = 6) si, trei niveluri la un pacient (n = 3).
Pacientii cu dureri de spate si picior au fost supusi la
o decompresiune repetatd suplimentara a radacinilor
nervoase, dar nu §i in cazul fibrozei epidurale
exprimate.

Toti pacientii au fost urmariti clinic cel putin 1
an si au fost evaluati pe baza criteriilor raportate in
1995 de catre Ricciardi et al. [13]. Aceste criterii
implicd evaluarea prezentei sau absentei simptomelor,
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utilizarea de analgezice, nivelul de functionalitate al
pacientului si evidenta fuziunii radiologice. In baza
acestor criterii rezultatele postoperatorii au fost
clasificate ca fiind nesatisfacatoare, satisfacatoare,
bune sau excelente. Evaluarea radiologica
postoperatoriec a inclus realizarea radiografiilor
lombo-sacrale antero-posterioare si laterale, iar
fuziunea a fost apreciata ca solida in cazul in care a
existat o continuitate neintrerupta de os trabecular
intre vertebre. In cazurile de fuziune indoielnica,
pentru evaluare precizata a fost utilizata tomografia
computerizatd (CT). Toate investigatiile radiologice
au fost analizate de catre specialisti independenti,
radiologi certificati in domeniul evaludrii coloanei
vertebrale.

Pacientii au fost evaluati la 3, 6, 9, si 12 luni si
apoi anual dupd interventiile chirurgicale. Perioada
de observatie postoperatoriec minimd a fost de 1
an. Media intervalului de evidenta a fost de 1,4 ani
(interval 1-3 ani).

Rezultate

Timpul de operare in mediu a fost de 4,6 ore
(interval 2-6 h), iar si pierderea de sange in mediu
a fost de 950 ml (interval 500 — 2300 ml). Durata de
spitalizare a fost de 8 zile (interval 5-16 zile).

Utilizandu-se criteriile Ricciardi, 15 cazuri au fost
clasificate ca excelente, 5 cazuri — bune, 3 cazuri —
satisfacatoare si doud cazuri—cafiind nesatisfacatoare.
Atunci cand s-au luat in calcul rezultatele excelente si
bune, 20 de cazuri din 25 (80%) au fost adjudecate
cu un rezultat satisfacator clinic si radiologic. Din
cele 30 de niveluri operate prin metoda fuziunii
intervertebrale transforaminale, 28 (93%) au fost

adjudecate ca fiind temeinic fuzionate. Pentru a
confirma fuziunea la 6 niveluri operate a fost folosita
computer-tomografia. Au fost adjudecate 2 cazuri
(7%) la care nu s-a obtinut fuziunea (pseudartroza),
ambele reprezentand operatii la un singur nivel.

In timpul operatiilor au fost inregistrate 4 (13%)
cazuri de durotomii accidentale minore pana la
moderate, care au fost reparate intraoperator prin
suturare. Nu a fost Inregistrat nici un caz de infectie a
spatiului intervertebral.

Discutii

Instabilitatea segmentara este unul din factorii-
cheie in procesul de luare a deciziilor la tratarea
pacientilor cu sindrom de esec al chirurgiei lombare.
Structurile care ofera mobilitatea coloanei vertebrale
sunt in acelasi timp responsabile si de prevenirea
deplasarii lor, iar gradul de contributie, este repartizat
in felul urmator: capsula intacta a fatetelor articulare
— 39%; discul intervertebral si inelul fibros intacte —
29%; ligamentele supraspinos si interspinos — 19%,
ligamentul galben — 13% [1]. Chiar si interventiile la
hemilaminectomie cu rezectia limitata a ligamentului
galben pot induce modificari in caracteristicile
cinematice ale coloanei vertebrale, ceea ce duce la
hipermobilitate, degenerare osoasa accelerata, iritarea
receptorilor fatetelor articulare si dureri de spate
cauzate de instabilitate mecanica [9, 12]. Modificarile
in capacitatea coloanei vertebrale de a suporta
sarcinile verticale si in caracteristicile cinematice ale
sale pot duce, de asemenea, la compresiunea mecanica
a tesuturilor nervoase intraspinale, producand dureri
radiculare si deficit neurologic [9, 10].

Diagnosticarea precisd a instabilitatii poate

Fig. 1. a. Instabilitate sementard la un pacient cu sindrom de esec al chirurgiei spinale. Sdgeata indica dislocarea
translationald de peste 3 mm; de asemenea a fost prezentd deschiderea angulard intervertebrald de 13°. b. Schema de
evaluare a balantei sagitale.
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prezenta o provocare clinica si radiologicad, care
depinde de mai multi indici clinici §i radiologici,
inclusiv de instabilitate si de capturarea dureroasa,
semne radiologice de translare cu 3 mm sau mai mult
pe radiografia laterald in flexie si extensie, pinteni
de tractiune, si reducerea indltimii discului cu peste
30% (figura 1). In studiul dat, 23 din 25 de pacienti
au avut cel putin un criteriu clinic si unul radiologic
de instabilitate segmentara [8, 11].

Analizand rata complicatiilor in cadrul operatiilor
repetate, unii autori au raportat o incidenta de 8% a
durotomiilor accidentale intraoperatorii. Explorarea
radacinii nervoase in studiul nostru a fost realizatd in
toate cazurile pacientilor la care predominau durerile
in picior, in special, in cazurile in care investigatia
prin IRM nu a fost concludenta. Aceasta explica
incidenta relativ mare a durotomiilor accidentale
(13%) si ridica problema elaborérii unor criterii clare
referitoare la necesitatea acestei explordri in cadrul
operatiilor repetate.

Pe langa stabilizarea mecanica a segmentului de
miscare, fuziunea spinala poate reduce, de asemenea,
radiculopatia cauzata de tensionarea si tractia raddcinii
in foramenul neural, fenomen care are loc in cadrul
unei hipermobilitatii segmentare si a unei stenoze
laterale exprimate. Aceste mecanisme ale fuziunii
intervertebrale au menirea de a reduce expresia
sindromului dureros si a dizabilitatii functionale.

Rezultatul global obtinut in acest studiu a
fost unul satisfacator (excelent sau bun) la 20 de
pacienti (80%). Toti acesti pacienti au demonstrat o
fuziune radiologica solida (Fig. 2). In cinci cazuri
(8%) rezultatele obtinute au fost sub asteptarile
pacientilor si personalului medical (admisibil sau
nesatisfacator); la 2 dintre acesti cinci pacienti a fost
diagnosticatd pseudartroza, care a fost confirmata
prin scanarea computer-tomografica. Din punct de
vedere clinic, acesti 2 pacienti prezentd acele cazuri

a. " R i

_ o,
Fig. 2. a. Fuziune intervertebrald transforaminala L4-5 bilateral realizata cu cusca din titan; b. Fuziune TLIF L3-4-5
cu cusca din PEEK la L5-S1; c. Demonstrarea fuziunii intervertebrale la CT.

cu rezultate nesatisfacatoare postoperatorii si cu
persistenta durerii in spate. Acest fapt a justificat o
revizuire repetata pentru rezolvarea pseudartrozei. La
finalul observatiilor, fuziunea solidd anterioara a fost
obtinutd, iar rezultatul clinic a fost unul bun.

Doar 3 pacienti au manifestat un rezultat clinic
slab, 1n pofida fuziunii radiologice solide. La
sfarsitul perioadei de observatie toti acesti pacienti
au raportat prezenta unei parestezii persistentd in
aria de distributie a dermatomului L5. Persistenta
paresteziei a fost consideratd a fi cauza rezultatului
nesatisfacator, deoarece nu au existat semne de
pseudartroza radiologicd, precum si imbunatatirea
durerilor de spate a fost una satisfacatoare. Pacientii
au fost supusi procedurilor de neurostimulare, precum
si lamodalitati de tratament pasive fara o imbunatatire
substantiala. in aceste trei cazuri am considerat ca
tabloul clinic este cauzat de fibroza epidurala, iar o
reexplorare a elementelor neuronale nu ar aduce nici
un beneficiu deoarece ar putea provoca si mai multe
adeziuni epidurale si cu agravarea paresteziei.

Rezultatele clinice si radiologice obtinute in acest
studiu pot fi comparate favorabil cu alte rezultate
raportate in literatura de specialitate [7, 19].

Concluzii

In urma realizarii studiului am ajuns la concluzia
ca rezultatele relativ bune obtinute 1n acest grup de
pacienti pot fi atribuite intr-o mare parte selectiei
corecte a pacientilor pentru interventia chirurgicald
repetatd. Totodata, pacientii inclusi in acest studiu au
suportat in trecut o singura interventie chirurgicald
nereusitd de discectomie, fara o duratad lunga de dureri
cronice neuropatice. Convingerea noastrd este ca
instabilitatea segmentald mecanicé este o consecintd
postoperatorie aproape inevitabila dupa o discectomie
si, prin urmare, acesta poate juca un rol important in
patogeneza sindromului de chirurgie lombara esuata.
In concluzie, cu exceptia cazurilor cand reaparitia

c.
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simptomelor se datoreazd herniei discale recurente
pure, fuziunea spinala este un procedeu chirurgical de
baza 1n tratamentul sindromului de chirurgie lombara
esuatd. In majoritatea cazurilor explorarea de rutini
a radacinii nervoase nu este obligatorie, in special,
in cazurile in care compresiunea radiculara poate fi
exclusa cu ajutorul investigatii de IRM cu contrast.
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SINDROM DE ESEC AL CHIRURGIEI LOMBARE CAUZAT DE RECIDIVA
DE HERNIE DISCALA IPSILATERALA
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Rezumat. Scopul studiului: Analiza rezultatelor tratamentului chirurgical al pacientilor cu hernii discale recurente
prin aplicarea fuziunii intervertebrale transforaminale §i a laminotomiei repetate cu scop de ameliorare a durerii si diza-
bilitatii. Material si metode. Au fost examinate datele diagnosticului si tratamentului complex al 56 de pacienti cu hernii
discale lombare recurente, care au suportat anterior 1-3 interventii chirurgicale. Pentru diagnostic si diferentiere de fibroza
peridurala a fost utilizata investigatia de IRM cu contrast paramagnetic (gadoliniu), iar pentru identificarea instabilitatii
segmentare a fost realizatd radiografia laterala dinamica. Perioada de catamneza dupd operatia precedenta a constituit
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intre 1 si 3 ani dupa interventia chirurgicala indice. Dinamica si gradul de expresie a durerii a fost apreciat dupa scala ana-
log vizuala a durerii (AVD) in perioada postoperatorie precoce si tardiva. Reusita postoperatorie a fost apreciata folosind
scala MacNab modificata. Perioada de evidenta dupa ultima operatie a fost de cel putin un an, cu intervalul de 1-4 ani. Re-
zultate. Tratamentul chirurgical a fost eficient in majoritatea cazurilor, inregistrandu-se o reducere a gradului de expresie
a durerii de la 7,2 — 7,7 puncte a scalei AVD la 1,7 — 2,1 in perioada precoce si 2,2 — 2,6 in perioada tardiva (peste 1 an).
Interventia chirurgicala repetatd a fost eficientd in 21 din 30 (70%) de cazuri in cadrul operatiilor de decompresiune fara
fuziune si in 20 din 26 (76,9%) cazuri — in cadrul operatiilor repetate cu fuziune intervertebrald transforaminala (TLIF).
Concluzie. Interventia chirurgicala repetata este o optiune viabild pentru pacientii care au manifestari clinice de recurenta
discala. Investigatia prin IRM cu contrast permite de a diferentia recurentele discale de fibroza epidurala. Suplimentarea
discectomiei repetate si decompresiunii cu fuziune intervertebrala transforaminala asigura rezultate clinice superioare, in
special la pacientii cu semne clinice si radiologice de instabilitate segmentara.

Cuvinte-cheie: sindrom de esec al chirurgiei lombare, discectomie repetata, fuziune intervertebrala transforami-
nald, recurentd discald, 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 fibrosis an MRI investigation with paramagnetic contrast substance (gadolinium) was used, and for identification
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 modified
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 fibrosis. 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.

Pe3ome. TakTHKAa XMPYPrU4eCKOro Je4eHUsl pelIuBOB I'PbIK MEKIMO3BOHKOBBIX THCKOB HA MOSCHUYHOM
YpPOBHe

Heas wucciaenoBanus. PeTpoCHeKTUBHBIN aHAIM3 pPE3YAbTaTOB IHATHOCTUKA M XHUPYPTHUECKOTO JICUCHHUS
MAIMEeHTOB, paHee ONEPUPOBAHHBIX 110 IOBOAY TPBDK MEKIIO3BOHKOBBIX JHCKOB, H3y4eHHE BO3MOKHOCTEH
MOANGUIMPOBAHHON JIAMHUHIKTOMHUH JUISl YCTPaHEHHs KOMIIPECCUU HEPBHBIX U COCYIUCTBIX CTPYKTyp. Marepuas u
MeToabl. [IpoaHamu3npoBaHbl pe3ynbTaThl KOMIUIEKCHON AMArHOCTHKH U XUPYPTHUECKOTO JICUEHHs S6-TH MaIeHTOB,
nmepeHecmux oT 1 10 3-X MOBTOPHBIX BMEMIATEIBCTB IO ITOBOAY ACTCHEPATHUBHBIX 3a00J€BaHUI MOSCHUYHOTO OT/ENa
M03BOHOYHHMKA. [Ipu mpoBeeHnu audGepeHInaIbHOro0 AMAarHo3a ¢ AU PaIbHBIM (HOPO30M HCIOIb30BaIH MATHUTHO-
PE30HAHCHOE HCCIEAOBaHNE C MPUMEHEHHEM KOHTPACTHOTO MapaMarHUTHOTO BEIIECTBAa COICPIKAIIETO TaJO0NUHHMA, a
JUIS 0OHApy>KeHHs CerMEHTapHOW HECTaOMJIBHOCTH OBUIM MPOBENEHBI OOKOBBIE pannorpaMMsbl. I110BTOpHBIE omeparyu
MPEANPUHITE B CPOKU OT 1 10 3 JeT mociie NCXOAHOTO XUPYPrHYECKOTO BMEUIATENLCTBA. BBIpaKeHHOCTH 00JIEBOTO
CHHIIpOMa U AMHAMHUKY 00JICBOTO CHHIpoMa u3ydaiu rmo BAIII B OmrokaiiineM u oTaaneHHOM nepuoaax. IhHeKTHBHOCTh
XUPYPTUYECKOTO BMENIATENLCTBA OIEHUBAIM C HCIOIb30BaHUEM MonuduuupoBaHHoM mkansl MakHaba. Ilepuon
MOCJICONIEPAIMOHHOTO HAOMIONEHUsT COCTaBWI MUHUMYM | rox (uHTepBan 1-4 rona). Pesyabrarbl. boneBoii cuaapom
ymeHsImics ¢ 7,2—7,7 6anna mepen omepamuend no 1,7-2,1 mocne Hee; B oTHaleHHOM mepuozae (depe3 6—12 wmec.
MoCJIe OTepari) B cpeHeM cocTaBui 2,2—2,6 Oanna. [ToBTOpHBIE XUPYyprUYEeCKHE BMENIATENhCTBA MOKA3alH CBOIO
saddexruBrocts B 21 u3 30-tu (70%) ciiyyaeB mpH UCMOJIB30BAHUU JICKOMIIPECCUBHBIX OIepanuii 0e3 NpUMEHEeHUs
cnonnuione3a u B 20-tu u3 26-tu (76%) ciydaeB Toraa KoAa ObUT MPUMEHEH TpaHC)OPaMHHAIBHBIN MEKTEIOBON
crioHauiione3. 3akiouenue. [OBTOpHOE XHPYpruyeckoe BMEMIATEIbCTBO SBISIETCS A(P(EKTHBHBIM METOIOM ISt
VAYYIIEHHUS] COCTOSHUA MAI[EHTOB ¢ PEIUINBAMHU TPHIK MEKIIO3BOHKOBBIX JMCKOB MOACHUYHON obOmacTu. [Ipumenenne
MEKTEJI0BOT0 TpaHC(hopaMUHAIILHOTO CIIOH/IMII0/Ie3a B IAHHOM TPYIIIIe MAllMeHTOB OMPAaBIAHO TPY HAINYNHY KITMHUYECKUX
U PaJMOJIOrNYECKUX MPU3HAKOB COMYTCTBYIOIIEH HeCTaOMILHOCTH TPOONIEPHPOBAHHOTO cerMeHTa. MomuduimpoBaHHas
JTAMHHIKTOMISI — TATOT€HETHYECKH 000CHOBAHHOE U TEXHUYECKH aJJeKBaTHOE BMEIIATEIHCTBO MPH JICUCHUH MAIIMEHTOB



Stiinte Medicale

83

C CHHJIPOMOM HEYHa4HO ONEPHUPOBAHHOTO IO3BOHOYHHMKA B CIIydasX PEIMINBA M IPOTPECCHPOBAHUS JETCHEPATUBHO-
JUCTPOPHUIECKOTO Mpoliecca B Cliydae OTCYTCTBHSI IPU3HAKOB CETMEHTApHOM HECTaOMIBHOCTH.

KuroueBble cjioBa: CHHAPOM HEYIAYHO OTIEPHPOBAHHOTO MTO3BOHOYHHMKA, MAaTHUTHO-PE30OHAHCHAS MHEIOrpadus,
CTEHO3 MO3BOHOYHOTO KaHaia, MOAU(UIIMPOBAHHAS JTAMUHIKTOMUS, TpaHC(HOpaMUHAIBHBIH MEKTEIOBON CIIOHAMIONE3

Rata insucceselor postoperatorii in tratamentul
chirurgical al herniei de disc se situeaza intre 10-33%
[3-5, 7, 11-13]. Odata cu cresterea numarului de ope-
ratii a sporit si numdrul de pacienti care au nevoie
de interventii chirurgicale repetate. Aceasta a dus la
aparitia notiunii de “Failed Back Surgery Syndrome
(FBSS) — Sindrom de Esec al Chirurgiei Lombare
(SECL)”, care 1n prezent este consideratd mai mult
boald aparte decat complicatie postoperatorie [3—6,
12].

Cel mai numeros grup de pacienti cu SECL este
reprezentat de pacientii operati pe motiv de hernie
discald lombara prin intermediul abordului posterior.
Cauzele aparitiei compresiunii neurovasculare repe-
tate sunt multiple, iar printre ele se numara fibroza
epidurald, instabilitatea segmentard, stenoza seg-
mentard si recurentele discale. Adesea se constatd
o combinatie acestor cauze [1, 2, 4-6, 14, 15]. Cele
mai frecvente motive pentru o interventie chirurgi-
cala repetatd sunt eroarea de nivel, recurenta discala
ipsilaterala sau controlaterala, decompresiunea insu-
ficientd, stenoza secundarad prin fibroza epidurala si
instabilitatea segmentului operat [2, 3, 5, 7, 11].

Cea mai frecventd manifestare a unei recurente
discale este durerea, care poate fi similara celei care
a servit motiv pentru prima operatie i atunci putem
suspecta o recurentd discala ipsilaterala la acelasi
nivel sau poate avea alta distributie dermatomica si
atunci poate fi vorba despre o hernie discala la alt
nivel. Diagnosticul diferential al unei hernii discale
recurente este adesea dificil de stabilit deoarece re-
curenta discala poate fi asociatd cu manifestari neu-
rologice caracteristice altor stari patologice: stenoza
lombard, instabilitate segmentard, fibroza peridurala.
Un indiciu clinic relativ al existentei unei instabilitati
segmentare este ameliorarea durerilor lombare atunci
cand pacientul poartd brau lombar. Cele mai infor-
mative metode de diagnostic al recurentelor discale,
insotite sau nu de instabilitate segmentara, sunt repre-
zentate de IRM, IRM cu contrast, IRM-mielografia,
CT-radiculosaculografia, radiografia dinamica latera-
laf[l, 8].

Tactica tratamentului chirurgical este dictatd de
complexul de date care includ anamnesticul, tabloul
clinic si corelatia clinico-imagistica. O atentie deose-
bita trebuie acordata pacientilor care manifesta dureri
lombare exprimate. In acest caz este nevoie de evalu-
at pacientul n vederea unei instabilitati segmentare,

iar tratamentul chirurgical va include fuziunea seg-
mentului operat.

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

Material si metode

A fost realizat examenul clinico-imagistic §i au
fost apreciate rezultatele tratamentului chirurgical a
unui lot de 56 de pacienti diagnosticati cu hernii dis-
cale recurente ipsilaterale. Interventiile chirurgicale
primare au fost realizate In mai multe institutii me-
dicale din tara.

In cadrul interventiei primare, la 31 de pacienti
(55,4%) a fost aplicat abordul interlaminar, la 16
(28,6%) — hemilaminectomie, iar la 9 (16,1%) — la-
minectomie.

Pacientii au fost supusi unui examen neurologic
minutios in vederea aprecierii dinamicii semnelor ne-
urologice comparativ cu operatia primara. Modalita-
tea de examinare neuroimagistica de baza a fost IRM
cu contrast, care a permis de a diferentia cicatricea
sau fibroza peridurala de o recurentd discala adeva-
ratd. La 50 de pacienti (89,3%) a fost realizata IRM
— mielografia.

Utilizarea substantei de contrast a modificat sub-
stantial algoritmul si tactica de tratament a pacientilor
cu insuccese postoperatorii. Datoritd acestei inves-
tigatii a devenit posibil de a identifica si a exclude
necesitatea operatiei repetate pacientilor cu fibroza
peridurald, care traditional manifesta cele mai slabe
rezultate. In acelasi timp, unele studii arati ca reusi-
ta postoperatorie in cadrul unor recurente ipsilaterale
la acelasi nivel, care au fost confirmate prin IRM cu
contrast tinde sa se apropie de reusita postoperatorie
in cadrul operatiilor primare.

Procesul de formare a cicatricei peridurale du-
reaza 3-4 luni, iar organizarea definitiva are loc pes-
te 6 luni dupa operatie. Tot in aceastd perioada are
loc reorganizarea interna a discului intervertebral si
vindecarea inelului fibros. Tesutul cicatriceal matur
este bine vascularizat de o retea find de capilare. Ad-
ministrarea substantei de contrast duce la o sporire a
concentratiei ei 1n cicatrice si prezenta unui semnal
sporit in Tlw. Scanarea IRM a fost realizata peste
15 minute dupa administrarea substantei de contrast
,Magnevist” In concentratie de 0,3 mmoli/kg prin ad-
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ministrarea a 7,5 ml de contrast intravenos. Intervalul
de 15 minute dupa administrarea contrastului a fost
ales din motivul cd 1n aceastd perioada concentratia
contrastului in cicatrice este maximala, iar in nucleul
pulpos — practic absenta. In acest caz hernia de disc
recurentd se manifesta ca un o zona de hipointensitate
inconjurata de o “capsuld” care capteaza contrastul.
La randul sau nucleul pulpos incepe sa se contraste-
ze spre minutul 30 dupa administrarea ,,Magnevist”.
Prezenta unor sectoare inconjurate de zone cu hiper-
semnal este caracteristica pentru fragmente discale re-
curente sau restante inconjurate de tesut cicatriceal.
Operatia repetata a fost realizatd la un interval de
cel putin 1 an dupa operatia precedenta, cu un interval
cuprins intre 1 si 3 ani. Pacientii care au avut semne
clinice si radiologice de instabilitate segmentara aso-
ciata cu durere in picior au fost obligatoriu evaluati in
vederea unei instabilitati radiologice. De asemenea,
toti pacientii cu dureri lombare exprimate, insotite
de dureri in picior au fost supusi radiografiei dina-
mice laterale. In asa mod, au fost identificati 30 de
pacienti cu hernii discale recurente fara simptome de
instabilitate segmentara si 26 — cu simptome clinico-
radiologice caracteristice instabilitatii segmentare.
Tehnica chirurgicala a fost modificatd in cores-
pundere cu schimbadrile care au loc in canalul spinal
dupa o operatie de discectomie. Atunci cand a fost
planificatd decompresiunea fara fuziune, interventia
chirurgicala a fost realizata prin incizie cutanata pe li-
nia cicatricei vechi cu detasare musculara boantd pana
la lamina. In cazul lipsei laminei, inciza si detasarea
musculara au fost extinse usor, spre baza laminei
superioare. Abordurile repetate aproape intotdeauna
sunt Insotite de rezectii osoase mai extinse, care sunt
conditionate de necesitatea identificarii unui segment
fara cicatrice i rapoarte anatomice pastrate. Identifi-

carea restantelor de lamind se facea la baza apofizei
spinoase, mai aproape de linia medie. Cu ajutorul di-
sectorului si ciupitorului de os Kerrison nr. 1 se reali-
za o delimitare initiald a marginii laminei si a sacului
dural subiacent. Etapele de disectie si discectomie au
fost realizate in totalitate cu ajutorul microscopului
operator. Dupa identificarea marginii laminei a fost
realizatd o rezectie superioara-laterald a laminei ori-
entata oblic, prin acesta obtinandu-se o expozitie mai
buna a spatiului discal si a unui spatiu de mobilitate
mai mare pentru manevra. Acest moment este deose-
bit de important, mai ales, in cazul operatiilor repe-
tate din motivul mobilitatii reduse din cauza fibrozei
peridurale existente. Extinderea superioara-laterala a
laminotomiei asociatd cu foraminotomie suplimenta-
ra a permis de a obtine o expozitie adecvatd a herniei
recurente, a radacinii nervoase §i, a spatiului discal
fara a compromite stabilitatea articulatiei zigapofiza-
re. O atentie deosebita s-a atras extinderii laterale a
rezectiei pentru a nu depasi 50% din latimea apofizei
articulare inferioare.

Fuziunea intervertebralad transforaminala (TLIF)
a fost aplicatd unui lot de 26 de pacienti. Abordul
transforaminal a fost realizat atat pe linia cicatricei
vechi, cat si prin incizii paramediane si abord prin
spatiul Wiltse. Abordul transforaminal are un sir de
avantaje, care sunt deosebit de importante, mai ales,
in cadrul interventiilor chirurgicale repetate. Accesul
transmuscular ofera o rutd operatorie fara cicatrice si
risc de leziune a durei, iar unghiul de acces catre pedi-
culul vertebral reprezinta aprx. 15 grade ceea ce este
comod pentru plasarea suruburilor transpediculare la
nivelul L3-S1. In cazul in care este inregistratd pre-
zenta unei cicatrice masive peridurale, abordul trans-
foraminal poate fi realizat incepand cu partea externa
a articulatiei zigapofizare. Acesta permite identificare

Fig. 1. Hernie de disc recurenta L5-S1 pe dreapta; a. aspect imagistic (IRM cu contrast); b. radiografie postoperatorie
— TLIF unilateral cu cusca din PEEK; c. CT postoperator, aspect axial
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Fig. 2. Scala Analog — Vizuala de apreciere a Durerii

precoce a radacinii nervoase §i protectia ei pe parcur-
sul rezectiei osoase cu scop de decompresiune. Pentru
a obtine o expozitie buna a spatiului discal si pentru a
evita tractia, rezectia osoasa a fost realizatd complet
de la un pedicul la altul cu eliberarea completa a fo-
ramenului neural. La nivelul L5-S1 a fost nevoie de
o rezectie inferioard a sacrului pentru a avea unghi de
acces confortabil catre discul L5-S1.

Discectomia era realizatd numai dupa o decom-
presiune deplina si mobilizarea suficienta a radaci-
nii cu scopul evitarii unei avulsii a radacinii prinse
in cicatrice. Fuziunea intervertebrald a fost realizata
cu cage ,,banana-shape” din PEEK plasat in 1/3 an-
terioara a spatiului intervertebral. Cusca din PEEK,
dar si spatiul intervertebral erau umplute cu material
osteoinductiv EquivaBone pentru stimularea fuziunii.

Pentru fuziune a fost utilizat sistemul de stabilizare
transpediculard ,,Legacy 5.5 (Medtronic, USA) cu
suruburi si tije. Rezultatele imagistice ale TLIF ip-
silateral la un pacient cu recurenta discala insotit de
instabilitate segmentara sunt prezentate in figura 1.

Pacientii au fost examinati repetat la 3, 6 si 12
luni postoperator, apoi o data pe an. Dinamica sindro-
mului dureros a fost apreciata utilizand scala analog
vizuald a durerii (Figura 2). Reusita postoperatorie fi-
nald a fost apreciata de un examinator independent la
1-3 ani dupa interventie conform scalei MacNab (ta-
bel 1) [18]. Dizabilitatea functionala a fost apreciata
conform scalei Oswestry Disability Index (ODI) ver.
2.1.(tabel 2) [16, 17].

Rezultate si discutii

Acuzele si manifestarile clinice care au dus la

Tabelul 1

Scala MacNab modificati de aprecierea rezultatelor postoperatorii

Excelent .
xeelen dent de activitate

Fara dureri importante. Fara restrictii in activitati. Reintors la lucrul precedent sau nivelul prece-

Bun

Dureri ocazionale cu caracter non-radicular, dar care pot fi controlate cu remedii antiinflamatoa-
re. Apt de muncd, dar cu anumite modificari in regimul de lucru

Moderat

Imbunatatire functional modestd; in continuare inapt de munca, prezenta handicapului sau impo-
sibilitate de a se bucura de activitatile de agrement din cauza durerilor severe intermitente

Nesatisfacator

gical repetat

Semne obiective de implicare radiculara. Fara ameliorare sau o ameliorare insuficientd pentru a
spori activitatile de lucru sau legate de viata sociald. Necesitate de evaluare si tratament chirur-

Tabelul 2

Interpretarea scorului obtinut in cadrul evaluarii dupa scala de dizabilitate sociald si profesionali

Oswestry

Scor obtinut

Interpretare

0% -20%
Dizabilitate minima

Pacientii pot face fatd tuturor activitatilor cotidiene obisnuite. Nu au nevoie de tratament
special, doar limitari impuse la ridicarea greutatilor si exercitii

21% - 40%
Dizabilitate moderata

Pacientii au dificultati sporite la mers, sezut sau pozitie verticala mai indelungata. Capaci-
tatea de a cdlatori sau viata sociald sunt posibile, dar cu dificultati importante. Unii pacienti
nu sunt capabili si lucreze (in functie de specificul activitatilor de serviciu). Ingrijirile per-
sonale, viata sexuala si somnul nu sunt afectate sever, ceea ce permite de a mentine starea
satisfacatoare cu tratamente non-operatorii

41% - 60%
Dizabilitate severa

Persistenta durerii reprezintd problema principala in acest grup de pacienti, iar aceasta du-
rere afecteaza chiar si activitatile cotidiene elementare. Este necesara o evaluare minutioasa
pentru decizia tacticii de tratament ulterior

61% - 80%
Infirm

Durerea lombara sau n picior afecteaza toate aspectele vietii pacientului intr-un volum mare.
Este nevoie de masuri active invazive.

81% - 100%

Pacientii sunt tintiti la pat sau simuleaza
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adresarea repetatd pentru ingrijiri medicale sunt ex-
puse in tabelul 3. Toti pacientii au avut dureri in pi-
cior de diferit grad de expresie. La o parte de pacienti
durerea in picior a fost insotita de dureri exprimate in
spate. Majoritatea pacientilor au avut dereglari neu-
rologice exprimate diferit, iar 14 (25%) din pacienti
au manifestat semne de sindrom de cauda equina in-
complet.

Tabelul 3
Manifestarile clinice ale pacientilor, n (%)
Manifestari clinice Pacienti
Dureri cronice in picior (insotite sau 56 (100%)
nu de dureri lombare)
Sindrom cauda equina 14 (25%)
Dereglari de sensibilitate 48 (85,7%)
Deficit motor 17 (30,4%)
Claudicatie neurogena 39 (69,6%)

IRM cu contrast este investigatia principald care
a permis de a identifica cauza deficitului neurologic
in majoritatea cazurilor, mai ales, la pacientii care au
fost operati anterior. Pacientilor care au avut dureri
lombare importante, le-a fost recomandata efectuarea
radiografiilor lombare laterale dinamice.

Pe langa hernia de disc recurentd, care a fost iden-
tificatd in toate cazurile, la 10 pacienti (17,9%) recu-
renta discald a fost insotita de un grad inalt de fibro-
za peridurala, iar la alti 15 pacienti (26,8%) extruzia
fragmentelor discale a avut loc pe fondalul prezentei
unei stenoze de canal lombar nerezolvate operator
sau recurente la nivelul operat. In asa fel, in toate ca-
zurile a fost depistatd o compresiune neuronald si un
conflict discoradicular care a fost tinta manipulatiilor
microchirurgicale.

Semne clinice si radiologice de instabilitate seg-
mentara au fost depistate la 26 de pacienti. Toti acesti
pacienti au fost supusi tratamentului de decompresi-
une urmat de fuziune intervertebrala transforaminala.
Din 26 de pacienti, la 20 procedura de TLIF a fost
insotita de stabilizare transpediculara bilaterala, iar
la 6 — stabilizare unilaterala din partea predominarii
simptomelor.

Gradul de expresie a durerii a fost apreciat uti-
lizand scala analog-vizuald a durerii. S-a constat ca
eficienta ameliorarii durerilor in picior si spate scade
usor in functie de perioada postoperatorie examinata.
Asa, la intervalul de 6 luni postoperator a fost inre-
gistratd o expresie media durerii de 1,7 — 1,9 puncte
dupa scala AVD, pe cand la intervalul de 1 an i mai
mult aceasta cifrd a crescut la 2,2 — 2,4 puncte.

Unul din criteriile analizate a fost perioada de su-
ferinta dupa operatia primara. S-a constat ca pacientii
care au fost operati in intervalul de 6 — 12 luni dupa
operatia primara au aratat rezultate superioare grupu-

lui de pacienti acer au avut o perioada de suferinta de
2 ani si mai mult (80,4% vs 37,5% dupa scala Mac-
Nab) p<0,05. Aceste date au primit confirmare si in
cazul evaluarii pacientilor cu utilizarea chestionaru-
lui de apreciere a dizabilitatii functionale Oswestry
(ODI) (73,2% vs 21,4%) de pacienti cu dizabilitate
minima la 6-12 luni vs >24 luni dupa prima operatie.

Datele sumare obtinute aratd ca in linii generale,
tratamentul chirurgical repetat aratd un grad de reu-
sitd 1naltd in cadrul recurentelor discale ipsilaterale.
Aceasta eficienta a fost ceva mai mare in cazul trata-
mentului prin fuziune intervertebrald transforaminala
(70% vs 76,9%), fapt care se explica printr-un abord
transforaminal mai larg, posibilitate de decompresi-
une mai bund, manipulare redusa asupra structurilor
neuronale, risc de deschidere a durei redus.

Conditia principala care asigura succesul postope-
rator este inlaturarea tuturor factorilor de compresiu-
ne neuronald cu pastrarea maximala a integritatii ele-
mentelor de suport posterioare ale coloanei vertebrale
in cazul decompresiunii solitare si realizarea tehnica
corectd a fuziunii transforaminale in cazul operatii-
lor cu stabilizare. Aceste obiective au fost posibile in
cazul unei examindri clinico-neurologice riguroase
preoperatorii i a efectudrii unor examene neuroima-
gistice contemporane. Tehnica chirurgicald perfecta,
hemostaza minutioasd si decompresiunea adecvata a
structurilor neuronale pot asigura un rezultat clinic
satisfacator in randul pacientilor care se confrunta cu
un insucces dupa o discectomie lombara.

Concluzii

Interventia chirurgicala repetatd pe motivul unui
insucces postoperator initial necesita o evaluare clini-
co-imagisticd riguroasd, care sa includa investigatia
IRM cu contrast care permite de a diferentia o recu-
rentd de hernie de disc si fibroza peridurala. Discecto-
mia prin laminotomie superio-laterala este o masura
chirurgicala suficientd pentru cazurile de recurenta de
hernie de disc fara semne de instabilitate. Suplimen-
tarea decompresiunii radiculare cu fuziune interverte-
brala transforaminala este argumentata fiziopatologic
in cazul existentei semnelor clinice sau radioimagis-
tice de instabilitate segmentara. Rezultatele cele mai
bune, conform scalilor de evaluare Oswestry si Mac-
Nab pot fi obtinute in cazul interventiei chirurgicale
in intervalul de pana la 12 luni dupa operatia indice.
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DIVERTICULII ESOFAGIENI. MANAGEMENT CONTEMPORAN
SECTIA CHIRURGIE TORACICA IMSP SCR

Alexandru Toma, Nicolae Gladun, dr. hab. in med., prof. univ., Ion Balica, dr. hab. in med.,
conf. univ., Igor Maxim, dr. in med., conf. univ., Sergiu Ungureanu, dr. in med., conf. univ.,
Teofil Iusco, Sergiu Rusu, Vladimir Sili, Grigore Tara,

Tatiana Toma, Ion Florea,

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

Rezumat

Autorii analizeazd experienta Sectiei Chirurgie Toracica IMSP SCR in tratamentul a 94 pacienti cu diverticuli
esofagieni de diversa localizare. Sunt prezentate aspectele principale ale tehnicii chirurgicale, complicatiile (17,88%) si
mortalitatea (3,19%). Experienta diverticulectomiei videotoracoscopice cuprinde trei cazuri cu evolutie postoperatorie

necomplicata.

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.

Pestome. IuBepTuky/ibl numieBoaa. CoBpeMeHHbIH MeHEIKMEHT
ABTOpBI aHaMU3UPYIOT onbIT OTaeneHus TopakansHoilt Xupypruu PKb B neuenun 94 nanneHToB ¢ AMBEPTUKYIAMU

MUIIEBOA Pa3NIMYHOM ToKamu3auu. [IpenctaBieHbl 0CHOBHBIC aCTIEKThI XUPYPTrUYeCKOU TEXHUKH, ocioxHenui (17,88%)
u cMepTHOCTH (3,19%). ONBIT BUICOTOPAKOCKOMMUECKON TUBEPTUKYIIKTOMUH BKJIFOYAET TPU CIIydasi C HEOCIOKHEHHBIM
MOCIICONEPAITOHHBIM TEUEHUEM.
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Introducere

Diverticulul esofagian (DE) reprezinta o dilatare
segmentard, excentricd, permanentd, sacciforma, ce
intereseazd numai o portiune a circumferintei pere-
telui esofagian si care comunica cu lumenul acestui
organ.

In literaturd se remarca incidenta relativ rard a
diverticulilor esofagieni, atat in cadrul patologiei tu-
bului digestiv, in general, dar si a patologiei esofagu-
lui, in particular. Examenul radiologic al pacientilor
cu disfagie a depistat prezenta diverticulului Zenker
in 2,3% cazuri. Prevalenta diverticulului Zenker la
100000 populatie este intre 0,01% si 0,11% [1], var-
sta pacientilor fiind cuprinsa intre 40-60 ani. Imparta-
sim experienta clinicii in domeniul tehnicii si tacticii
chirurgicale a DE de diferita localizare, precum si
elementele managementului postoperator al acestor
pacienti.

Material si metode

In clinica Chirurgie Toracici a SCR din totalul
de 94 pacienti (tratati in perioada anilor 1970-2014)
prezentau diverticul la nivelul esofagului cervical —
42(44.68%), mediotoracici — 27(28.72%) si epifrenici
— 25(26.60%). Varsta pacientilor era intre 40-60 ani,
categorie supusa indicatiilor operatorii in cazul unei
simptomatologii evidente (Tabelul 1).

Tabelul 1
Repartizarea pacientilor dupa varsta si sex
II grup
! gf‘;gg(;? 1 @000 - Total
N=4. b/f— 2014) N=94, b/f -
19’/22 N= 53, b/f - 54/40
36/17
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%)

Indicatia operatorie la pacienti cu diverticul eso-
fagian a fost stabilita pe baza analizei riguroase a
datelor clinice, endoscopice, radiofunctionale si ma-
nometrice. Tabloul clinic evident evocat prin tiada
Leger (disfagie, regurgitatie, sialoree) a fost prezent
la majoritatea pacientilor tratati chirurgical in clinica.
Pacientii au fost repartizati in 2 grupuri ce corespund
cu debutul studiului 2000-2014.

I grup — 41 pacienti tratati in perioada anilor
1970-1999.

II grup — 53 pacienti tratati in perioda anilor 2000-
2014.

Separarea pacientilor in doud grupuri a fost ne-
cesard pentru a evalua si analiza comparativ ambele
loturi de pacienti, rezultatele interventiilor chirurgi-
cale bazate pe Tmbunatatirea metodelor de diagnostic

actuale, a tehnicilor chirurgicale si a performantelor
dispozitivelor folosite.

Tabelul 2
Perioadele de studiu si localizarea diverticulilor
Repar:tizare I grup II grup
dupagrup| (1970 (2000- Total
Localizare -1999) | 2014) | N=94
N=41 N=53
Faringoesofagian 13 29 42
Zenker (31,7%) | (54,71%) | (44,68%)
Mediotoracic 18 (44%) 0 27
1 (16,99%) | (28,72%)
Epifrenic 10 15 2
P 4,3%) | (283%) | (25,6%)

Examenul radiologic baritat de fata si profil este o
metodd de baza a diagnosticului evidentiind marimea
diverticulului, localizarea, prezenta retentiei, care de
altfel pune indicatia operatorie.

Examenul endoscopic — dificil in unele cazuri,
evidentiaza obiectiv comunicarea pungii diverticula-
re cu lumenul esofagului, depisteaza leziunile infla-
matorii a mucoasei.

Manometria esofagiana poate evidentia hipertonia
sfincterului esofagian superior, tulburari de motilitate
esofagiand, hipertonia sfincterului esofagian inferior
iar PH — metria pe 24 ore este utila 1n asocierea cu
boala de reflux gastroesofagian.

Discutii

Diverticulii faringoesofagieni si diverticulii epi-
frenici sunt diverticuli de pulsiune provocati de o
hiperpresiune intralumenald legatd si de tulburari
motorii faringiene sau esofagiene. Diverticulii medi-
otoracici sunt diverticuli de tractiune, secundari unei
cicatrici retractile de adenitd granulomatoasa de veci-
natate. Data fiind raritatea cauzelor ce pot determina
aparitia diverticulilor mediotoracici (tuberculoza, an-
tracoza, histoplasmoza) actualmente se considera ca
diverticulii esofagieni se datoreaza unei anomalii de
motricitate esofagiana care trebuie bine identificata.

Histopatologia si patogeneza variata de formare
a diverticulilor esofagieni conditioneaza multitudinea
de clasificari existente 1n literatura de specialitate. Ca-
tedra Chirurgie FEC MF USMF Nicolae Testemitanu
se conduce de clasificarea [leTpoBckuii §i Banisa
(1968) [2]:

1. Dupa momentul aparitiei:

a. Diverticuli congenitali
b. Diverticuli dobanditi
2. Dupa sediu:
a. Diverticuli cervicali
b. Diverticuli intratoracici
1. Diverticuli mediotoracici
2. Diverticuli epifrenici
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3. Dupa mecanismul de aparitie:
a. Diverticuli de pulsiune
b. Diverticuli de tractiune.

Diverticulul cervical apare la nivelul de trecere a
faringelui in esofag, pe peretele posterior, unde doud
seturi de muschi oblici ai faringelui se unesc cu mus-
chiul circular al esofagului. Anatomic, fibrele obli-
ce ale muschiului cricofaringian formeaza un spatiu
triunghiular delimitat superior de fibrele constricto-
rului faringian inferior si bilateral de fibrele oblice
ale cricofaringianului. Fiind cunoscut sub numele de
»scobitura faringiand”, acest loc reprezintd un spatiu
slab functional al peretelui posterior al esofagului —
punctul slab al lui Killian [3]. Aceasta arie in repetate
randuri primeste intreaga forta a bolusului alimentar
care este impins 1n actul de deglutitie de catre muschii
puternici ai faringelui catre lumenul mult mai ingust
al esofagului. Odata cu cresterea in dimensiuni, acest
sac se extinde Intr-o parte sau alta, mai des spre stanga
(favorizat de pozitia esofagului usor pe stanga). Din
cauza spatiului mic de extindere intre fasciile gatului,
acesti diverticuli sunt frecvent simptomatici. Anato-
mia diverticulilor cervicali este studiata destul de de-
taliat. Kole 1956 [4] deosebeste diverticuli adevarati
si pseudodiverticuli. Diverticulii adevérati au peretii
formati din toate straturile peretelui esofagului, iar in
cazul pseudodiverticulilor mucoasa si submucoasa
esofagului herniaza printre straturile musculare. Mu-
coasa diverticulului este tapetata cu epiteliu pavimen-
tos, fregvent sunt depistate, la examen histologic, in-
filtrate de celule cilindrice, mai ales, in cazul dezvol-
tarii diverticulitei din cauza stazei alimentare. Gura
de intrare a diverticulilor in acest segment cel mai des
se situeaza pe peretele posterior al hipofaringelui, la
nivelul cartilajului cricoid si are o forma ovala. Oda-
ta cu cresterea in dimensiuni corpul diverticulului se
situeaza intre peretele posterior al esofagului si fascia
prevertebrald, ceea ce provoacd compresia esofagu-
lui. Cresterea ulterioara in dimensiuni a diverticulului
duce la deplasarea sacului cervical pe stinga sau spre
mediastinul anterior, avand posibilitatea de compre-
sie asupra organelor mediastinale.

Diverticulii mediotoracici pot aparea oriunde
de-a lungul esofagului, dar mai frecvent sunt depis-
tati de-a lungul peretelui anterior la nivelul bifurca-
tiei traheei. Pot fi unici sau multipli si frecvent sunt
depistati ocazional. Ca regula implica toate straturile
peretelui esofagian datoritd unei forte de tractiune din
exterior. Majoritatea acestor diveritculi este rezultatul
proceselor granulomatoase inflamatorii cronice care
inconjoara structurile mediastinului, ca trahea, bron-
hiile si in mod special nodulii limfatici. Limfadenita
tuberculoasa este consideratd agentul etiologic pri-

mar. Diverticulii formati sunt conici, cu apexul ori-
entat in afara si superior fata de esofag. Colul lor lat
si prezenta stratului muscular in perete previne acu-
mularea alimentelor si secretiilor in interiorul lor. Ca
dimensiuni acestia ajung pana la 3-4 cm in diametru,
in schimb forma lor poate fi foarte variata.

Diverticulii epifrenici, in trecut mai rar depistati,
au o incidenta actuald mai inaltd, odatd cu introduce-
rea 1n practica a examindrii cu contrast a pacientilor
cu acuze legate de tractul gastrointestinal superior.
Etiologia este Inca putin elucidata fapt ce a favorizat
expunerea mai multor teorii, precum particularitatile
de dispunere a fibrelor musculare la nivelul esofagu-
lui supradiafragmal (Mackler) [5], diverse defecte
congenitale ale esofagului toracic inferior (Lahey [6],
Warren [7]), teoria obstacolului organic (Effler et al.
[8]) cu ,,explozia” esofagului mai sus de obstacol si,
mai recent, teoria obstructiei functionale (Goodman
si Parnes [9], Habien [10]) s.a. Diverticulii epifrenici
se situeaza la distanta de 6-10 cm deasupra cardiei,
mai frecvent pe peretele anterior si drept al esofagu-
lui. Forma lor de obicei este sferica, iar dimensiunile
depind de ,,varsta” diverticulului, variind de la 1-2
cm pand la 10-15 cm in diametru.

Tabloul clinic este evocat de triada Leger — disfa-
gie, regurgitatie si sialoree. Aspectele semiologice
definesc trei categorii de manifestari:

- simptome datorate perturbarii progresiei bolu-
lui alimentar;

- simptome de tranzit esofagian contracurent;

- simptome ce sugereaza spasmul esofagian mus-
cular sau esofagita.

Evolutia clinica a diverticulului este manifestata
prin:

- stadiul I (punctul herniar): este mic, fara reten-
tie alimentara;

- stadiul II: diverticulul devine sacular, situat re-
troesofagian Tmpinge anterior esofagul si traheea; cu
retentie alimentara;

- stadiul III-IV-V: punga diverticulara cervicala
coboara pana la stern sau in mediastin, are o dezvol-
tare asimetrica, frecvent pe dreapta. Orificiul sacului
este extrem de larg, orientat pe directia de coborare a
alimentelor, deplasand lateral gura esofagului.

O importanta deosebitd au semnele indirecte, da-
torate complicatiilor. Astfel, disfagia cu scadere pon-
derala sugereaza o compresie a esofagului, dispneea
— a traheii, iar congestia cerebrala si faciala, cefaleea
— o compresie a vaselor mari mediastinale. Complica-
tii pulmonare (bronhopneumonii, abcese pulmonare)
sunt manifestarea aspiratiei continutului diverticular.

Diverticulii intratoracici — mai saraci in simptoma-
tologie, sunt frecvent asociati cu hernie hiatala sau tul-
burari de motilitate esofagiana, iar atunci cand simp-
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tomele sunt prezente, cel mai des sunt depistate si alte
patologii ale tractului gastrointestinal [11]. Diverticulii
mici sunt asimptomatici, cei mari se pot manifesta prin
disfagie, diverse semne de comprimare mediastinala,
pneumopatii de aspiratie sau rareori perforatie.

Tratamentul de electie in diverticulul esofagian
este cel chirurgical. Momentele principale ale inter-
ventiei sunt abordul (cervicotomia, toracotomia late-
rala, laparotomia xifo-ombilicald) in dependentd de
localizare, izolarea si rezectia sacului diverticular, su-
tura defectului in doud planuri (mucoasa/submucoasa
si stratul muscular). In unele cazuri linia de sutur este
acoperita cu tesuturi adiacente. Rata complicatiilor a
fost de 17,88%, cu o mortalitate de 3,19% (3 cazuri).

Actualmente chirurgia diverticulului esofagian a
pasit pe cale endoscopica miniinvaziva — tehnicile
NOTES sau videotoracoscopica (VTS). Experienta
clinicii dispune de trei cazuri de diverticulectomie
prin abord VTS dreapta cu rezultat bun, la fel respec-
tand postulatele tehnicii traditionale — mobilizarea
minutioiasd a sacului si colului vezicular cu sutura
defectului in doud planuri.

Concluzii

1. Experienta Sectiei Chirurgie Toracica IMSP
SCR cuprinde 94 cazuri de diverticuli esofagieni, tra-
tati in perioada 1970 — 2014, cu 4 — 7 cazuri operate
anual.

2. Majoritatea pacientilor (94%) sunt simptoma-
tici, simptomele fiind cauzate de complicatiile diver-
ticulilor.

3. Tratamentul chirurgical este metoda optimala,
interventiile fiind efectuate prin tehnica chirurgicala
si prin VTS, frecventa complicatiilor fiind de 17,88%
iar mortalitatii de 3,19%.
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ESOFAGUL BARRETT - MANAGEMENTUL CONTEMPORAN

Sergiu Ungureanu, dr. in med., conferentiar universitar, IMSP SCR, Catedra FEC MF

Rezumat

In tarile occidentale unde prevalenta adenocarcinomului esofagian si de jonctiune esogastrica a crescut dramatic,
Esofagul Barrett si adenocarcinomul esofagian reprezinta o problema de sanatate publica de mare actualitate. Aproxima-
tiv 2% din pacientii supusi examenului endoscopic cu biopsia mucoasei esofagiane si, cca 10% din cei biopsiati in cadrul
protocolului de investigatie pentru boala de reflux gastroesofagian (BRGE) sunt diagnosticati cu metaplazie de tip Barrett.
Se estimeaza ca riscul de aparitie a cancerului esofagian la pacientii cu metaplazie de tip Barrett este de 30—40 de ori mai
crescut decat in populatia generald. Material si metode: Studiul a fost axat pe analiza materialelor de observatie clinica,
a examenelor paraclinice efectuate, a rezultatelor tratamentului intr-un lot de 58 de bolnavi cu diferite forme de Esofag
Barrett tratati in clinica pe parcursul anilor 1995-2014. Concluzii: Rezultatele imediate si la distantd ale tratamentului
multimodal al pacientilor cu EB sunt controlabile si comparabile §i este evidenta necesitatea includerii precoce a metode-
lor de tratament endoscopic si laparoscopic al BRGE. Interventiile chirurgicale antireflux efectuate precoce au demonstrat
ca riscul de neoplazie se reduce sau chiar dispare §i se observa regresia modificarilor 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-
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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 reflux 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 antireflux 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

Pe3ome. CoBpeMeHHBIIi MOAX0/ B JeyeHHH nuieBoaa bapperra

BBenenme. IlumeBon bapperta u ajgeHOKapIHHOMA SBISETCS MPOOIEMON 37ApaBOOXpaHEHUS W TPEACTABIISIET
0oMbIION MHTEpEC B 3alagHBIX CTpaHaX, IJIe YacToTa 3a00IeBaeMOCTH aICHOKAPIIMHOMOM MHUIIEBOJA U MHUIIEBOTHO-
KEJTYIOYHO COeTUHEHUS pe3Ko yBenuumnack. [Ipumepro y 2% manneHToB, nepeHecmux Guoporzodarockonuio ¢ Ouor-
cueit, u oxoso 10% u3 OOTBHBIX MOABEPTIINXCS OUOIICHU COITIACHO MPOTOKOIY UCCIEIOBAHUS IS TacTpol3odareasbHOH
pednrokcHoit 6one3nu ('DPB) o6HapykeHa Merarurasus Tuma Barrett. Cauraercs, 9To puCK pa3BUTHS paka IMUIIEBOA Y
nmanueHToB ¢ muimeBoaoM bapperra B 30-40 pa3 Beimie. Martepuana u Metoabl: VMccnenoBanne ObUTO COCPETOTOUECHO HA
aHAJIN3€ MaTepUaIoB KIMHUIECKOTO HAOIIOACHNS, Ha Ta00OpaTOPHBIX UCCIEAOBAHUAX H Pe3yNbTaTax JeUeHUs B IPYIIe
13 58 ManueHTOB ¢ pa3NMYHBIMHM TUTIAaMU THINeBona bapperra HaxomuBmmxcs B kKiauHHKe ¢ 1995 mo 2014. BuiBoabI:
Pannme u OTIaNeHHBIE pe3yIbTaThl KOMIUIEKCHOTO JIeueHHsI 00IpHbBIX ¢ EB comocTaBuMel 1 KoHTponupyemsl. OueBuaHA
HE0OXOTUMOCTh BKJITIOUEHHUSI CBOEBPEMEHHBIX YHI0CKOTTMUECKOTO U JAMapOCKOMNYECKOTo MeToI0B jeueHus [ DPb. Pan-
HHUE aHTUPEQIIIOKCHBIC OIepaluy MOKa3aJii, YTO PUCK Pa3BUTHS paKa IHIIEBOJAa YMEHBIIASTCS WM JaXe UcUe3aeT, u

HaOJI0IaeTCsl PETPecCrs TUCTOIOTMUYECKIX M3MEHEHUH XapakTepHbIX s EB.
KuroueBble cioBa: umeBon bapperra, meramnasus, rap0, AUCIUIa3HUs

Introducere

Esofagul Barrett (EB) defineste situatia patolo-
gicd, de reguld o conditie dobandita, in care epiteliul
pavimentos normal al esofagului este inlocuit cu epi-
teliu columnar unistratificat, ca raspuns la injuria de-
terminatd de refluxul continutului gastric in esofag in
cadrul Bolii de reflux gastroesofagian (BRGE). Cres-
terea incidentei adenocarcinomului esofagogastric a
atras interesul practicienilor din diverse specialitati
referitor la EB. Una din problemele mult discutate
actualmente referitor a EB este dacad prezenta celu-
lelor caliciforme (goblet cells) la nivelul jonctiunii
esogastrice reprezintd cel mai precoce semn pentru
identificarea EB si legatura acestui tip de epiteliu cu
cancerul esofagian.

Definitia acestei entitati a evoluat in ultimele 2-3
decenii de la esofag in intregime cu metaplazie in-
testinala, la metaplazie intinsd pe cel putin 3 cm dea-
supra jonctiunii esofagogastrice. Actualmente, este
acceptatd definitia, conform careia esofagul Barrett
reprezintd inlocuirea epiteliului esofagian pe orice
lungime care poate fi recunoscutad prin endoscopie si
demonstrarea metaplaziei de tip intestinal, prin exa-
men histopatologic. Aceasta definitie subliniaza 2 as-
pecte si, anume: un aspect fiziopatologic, reprezentat
de determinismul refluxului gastroesofagian sever si
persistent, acid sau mixt si, un aspect morfopatolo-
gic, adica necesitatea demonstrarii metaplaziei epite-

liului pavimentos normal. EB este uzual recunoscut
prin aspectul tipic la explorarea endoscopica, cand un
segment de mucoasa de culoare roz-rosu aprins apare
deasupra jonctiunii esofagogastrice (JEG), inlocuind
mucoasa esofagului inferior de culoare roz palida.
Linia de demarcatie intre cele doua tipuri de epiteliu
poate fi relativ regulata, insa mai frecvent apare nere-
gulata, cu prelungiri in forma de flacara ale epiteliului
de metaplazie

Introducerea pe scara larga a endoscopiei ne per-
mite sd afirmam cd EB este o constatare relativ frec-
venta aparand pana la 2% din totalul esofagoscopiilor
si pana la 10-20% din endoscopiile realizate la pa-
cientii cu simptome ale BRGE [7]. Cel de-al doilea
motiv al importantei preocuparilor de EB este poten-
tialul sdu malign evident, fiind incadrat in randul le-
ziunilor premaligne, iar riscul ca un pacient purtator
al metaplaziei intestinale sa dezvolte adenocarcinom
esofagian este de 125 de ori mai mare decat la popu-
latia generala [4]. In plus, adenocarcinomul esofagian
este o afectiune cu prognostic sumbru, supravietuirea
la cinci ani fiind de sub 15% in cazul tumorilor com-
plet rezecabile [12]. Aceste considerente constituie
laitmotivul studiului nostru ce reprezinta doar o parte
a unui studiu mult mai larg ce vizeaza intreg spectrul
patologiilor nononcologice ale JEG.

Material si metode de cercetare

Articolul a fost realizat In cadrul Catedrei de Chi-
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rurgie, Facultatea de Educatie Continua a Medicilor, a
Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie,,Nicolae
Testemitanu” (Sectiilor Chirurgie Generala si Toraci-
ca, IMSP SCR). Studiul a fost axat pe analiza materi-
alelor de observatie clinicd, a examenelor paraclinice
efectuate, a rezultatelor tratamentului intr-un lot de
62 de bolnavi cu diferite forme de Esofag Barrett tra-
tati in clinica pe parcursul anilor 1995-2014.

Lucrarea reprezintad un studiu clinic prospectiv si
retrospectiv, care prin metoda analitica a avut drept
domeniu de cercetare evaluarea particularitatilor de
evolutie clinicd, de diagnostic si tratament a pacien-
tilor cu Esofag Barrett. Cercetarea a fost efectuata in
baza unui protocol de examinare a bolnavilor, care au
corespuns criteriilor de includere in lotul de studiu a
pacientilor cu Esofag Barrett.

Rezultatele obtinute

In Clinica Chirurgie FEC MF timp de aproape 20
de ani (1995-2014) s-au aflat la tratament specializat
374 de pacienti cu BRGE. Prin diagnostic endoscopic
si histologic la 62 de pacienti a fost confirmat Eso-
fagul Barrett. Corelarea varsta/sex a fost urmétoare:
B/F: 45/17. Limite de varsta 22-73 de ani, predomi-
nant 40-60 ani — 37 pacienti. Esofag Barrett segment
scurt (EBSS) (<3 cm) endoscopic confirmat la 53
pacienti si Esofag Barrett segment lung (EBSL) (>3
cm) la 9 pacienti.

Din aceste 62 de cazuri la 32 examenul histopato-
logic a evidentiat tipul 1 de EB (metaplazie gastricd),
iar la 30 de pacienti — tipul 2 (metaplazie intestinald).
Remarcabil a fost faptul ca diferite grade de displazie
au fost depistate la 16 pacienti cu metaplazie intes-
tinald, dintre care la 12 pacienti displazia a avut un
grad scazut de atipie (LGD) si doar la 4 s-a evidentiat
grad inalt de atipie (HGD).

Metodele de investigatie utilizate au fost:

- FGDS+tehnica (NBI) + biopsie.

- Examen histopatologic.

- Radiografia baritata esogastroduodenala.

- Tomografia computerizata a abdomenului.

- Scintigrafia esofagului.

- pH —metria esofagiana 24 ore.

- Manometrie esofagiana.

In clinicd a fost implementat si utilizat urmétorul
algoritm de diagnostic §i tratament al pacientilor cu
esofag Barrett.

Asa dar majoritatea pacientilor s-au prezentat in
clinica chirurgicala cu diagnosticul de BRGE avand
cu un recul al maladiei de cele mai multe ori ce depa-
sea 3 ani. Dar au fost si pacienti care au fost depistati
la un examen endoscopic de rutind efectuat pentru
alte patologii (polipoza gastrica preexistenta, diverti-
cul duodenal sau ulcer gastroduodenal).

Examenul endoscopic clasic asociat cu magnifi-
catie sau NBI a permis, incepand cu anul 2009, depis-
tarea mai frecventa a zonelor de metaplazie si ceea ce
este mai important poate, a evidentiat mai bine zonele
suspecte la displazie ce a ridicat gradul de sensibili-
tate si veridicitate a metodei pana la 75%. Esofago-
gastroscopia a fost completata intotdeauna cu biopsia
din zonele suspecte ale JEG conform protocolului
de prelevare a biopsiilor in esofagul Barrett. Astfel
incat, cele doua metode de examinare au constituit
pilonii de baza in stabilirea diagnosticului de esofag
Barrett. Numarul pacientilor suspectati endoscopic la
EB a fost mult mai mare decat numarul confirmarilor
histopatologice. Imbucuritor este faptul ci gradul de
sensibilitate si veridicitate a ambelor metode a cres-
cut de la an la an. Deasemenea este important sa men-
tionam ca un rol deosebit in aceastd ordine de idei 1l

CLINICA BRGE,
COMPLICATII
ASIMPTOMATICI

|| ENDOSCOPIE + BIOPSIE “l — CO e \

EB & Low Gr:de Displasia EB & High Grade Metaplazie firi dlsplam
Displasia 4

Fotm:o:g'lhm Moucosectomie
Argon plasma 11 endoscopica 27
Terapie de suport + Terapie de suport +
supraveghere supraveghere
Chirurgie laparoscopica
antireflux 32

Tratament chirurgical
tradifional (rezectie de
esofag) 16

Supraveghere in
dinamici

Fig. 1. Algoritm de diagnostic si tratament al EB



Stiinte Medicale

93

are experienta medicilor (endoscopist si histopatolog)
antrenati in examinarea pacientilor cu EB.

In conformitate cu rezultatele examenului histo-
logic toti pacientii cu EB au fost devizati in urmatoa-
rele categorii:

."51.'..- . -';.. e . \Q it o -

a) EB cu sectoare de metaplazie fara atipie celulara 36
cazuri (58.06%)

b) EB cu sectoare de metaplazie si grad scazut de ati-
pie celulara (LGD) 12 cazuri (19,35%)

c) Sectoare de metaplazie si grad Inalt de atipie celu-
lara 4 cazuri (6,45%) (HGD)

O categorie aparte a constituit-o 16 (25,8%) pa-
cienti care au fost spitalizati din start cu complicatii
evolutive ale EB cum ar fi: ulcerul Barrett, stenoza
sau adenocarcinomul de JEG care de altfel au fost di-
rectionati cétre chirurgia deschisa.

Asa dar, in conformitate cu algoritmul mentionat
mai sus tratamentul pacientilor cu EB a fost multi-
modal si a fost constituit atdit din tratament medical
directionat spre tratamentul BRGE, cat si prin diferite
metode de tratament chirurgical: endoscopic, laparo-
scopic dar si clasic deschis.

Este important de mentionat ca numarul interven-
tiillor minimal invazive (endoscopice, laparoscopice)
este mult mai impunator - 44 (70, 9%).

La 36 de pacienti cu metaplazie fara displazie
s-au efectuat interventii chirurgicale laparoscopice
antireflux: 22 de operatii tip Hill-Dor, 11 interventii
tip Hill-Nissen-Rossetti, iar in 3 cazuri a fost utili-
zat procedeul Hill-Toupet. In acelas rand la 9 pacienti
din aceasta categorie, datorita modificarilor sugestive
pentru displazie, s-au efectuat rezectii sectorale de
mucoasa.

In lotul pacientilor cu metaplazie cu grad scizut
de displazie (12 cazuri) s-au efectuat 12 interventii cu
rezectia sectorald a mucoasei esofagului, iar in for-
mele difuze extinse s-a asociat si tratament local cu
Argon plazma sau lazeroterapie. Practic toti pacientii
acestei grupe au suportat interventii chirurgicale la-
paroscopice antireflux. Astfel, 48 (77,4%) 62 de paci-
enti au suportat interventii antireflux.

In 16 cazuri s-a recurs la rezectia esofagului si
substitutia lui cu intestin subtire sau colon. Motivul
pledarii pentru interventiile chirurgicale radicale re-
zective cu plastia ulterioara a esofagului a fost deter-
minat de displazia cu gradul inalt de atipie celulara - 4
cazuri. In 2 cazuri de EB s-a depistat adenocarcinom
jonctional, deasemenea, pe fondalul displaziei severe,
iar In 10 cazuri complicatiile severe ale EB ca ulcerul
sau stenoza JEG.

Postoperator au decedat 2 pacienti, astfel, letali-
tate postoperatorie constituind 3,22%. Cauza nemij-
locitd a deceselor a fost determinatd de dehiscenta
suturilor anastomozei complicatd cu procese septico-
purulente mediastinale si pleuro-pulmonare.

Discutii

Descris pentru prima datd in anul 1950, astazi
esofagul Barrett este caracterizat ca o stare precance-
roasa, care se dezvolta ca un rezultat al bolii de reflux
gastroesofagian. Refluarea acida sau non-acida intr-o
maniera repetitiva transforma epiteliul scuamos eso-
fagian in epiteliu cilindric caracteristic stomacului si
intestinului ce este mai rezistent agresiunii clorhidro-
peptice - avand o localizare variabila circumferenti-
ala, prelungire in flacara liniei Z, insule metaplazice
sau combinatii.

Apare la mai mult de 45% dintre pacientii cu
afectiuni gastroesofagiene cronice de reflux. Cu cat
este mai agresiva boala de reflux gastroesofagian, cu



94

Buletinul ASM

atat prognosticul incidentei esofagului Barrett este
mai mare [13].

Etiopatogeneza EB nu este pe deplin cunoscuta.
Se acceptd relatia sa cu RGE sever si de lunga du-
ratd, desi refluxul prelungit estimat prin pH-metrie
Holter, incompetenta SEI si alterarea clearance-ului
esofagian sunt prezente si la pacientii cu esofagita se-
vera dar fara EB, ceea ce sugereaza ca exista si alti
factori implicati in geneza metaplaziei. In acest sens
spectrofotometria materialului refluat aratd ca sansa
de aparitie a EB este mult crescuta in prezenta reflu-
xului alcalin i mixt de unde si incidenta crescuta la
vagotomizati si la cei cu gastrectomie si reconstructie
Billroth 11 [7].

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

- Jonctional (celule mucosecretante cu polul in-
chis).

- Fundic (celule principale si 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 suprafata, de tip foveolar. Dedesubtul
acestora se gasesc glande mucoase de tip cardial sau
acidsecretante. Cel de-al treilea este reprezentat de
metaplazia intestinala incompleta si se refera la un tip
distinctiv, specializat (Chandrasoma) [1]. Metapla-
zia intestinala completd, insotitd de celule Paneth si
celule de tipul enterocitelor, reprezintd o combinatie
neobisnuitd pentru esofagul Barrett.

Este importantd nu numai prezenta metaplaziei
gastrice sau intestinale la nivelul esofagului, dar si
extinderea circumferentiald sau pe lungimea mu-
coasei esofagului. Astfel, cand aceastd raspandire
se limiteaza sub 3 cm este vorba de EB segment
scurt (EBSS), 1n situatia, cand extinderea depaseste
3 cm — EB segment lung (EBSL) care are un po-
tential de malignitate mult mai mare, adeseori fiind
insotitad de displazie cu grad inalt de atipie celulara.

In cazurile avansate, depasite epiteliul cilindric poate
atinge mijlocul esofagului sau mai sus. Macroscopic
mucoasa esofagiana distala poate fi acoperita difuz de
un epiteliu cilindric, fie cu limita superioara regulata,
fie neregulata asimetrica, la nivelul careia se constata
insule de tesut malpighian Fig. 2,3. Anume lungimea
segmentului de metaplazie a stat la baza clasificarii
Praga a EB.

Zonele de metaplazie sunt frecvent sediul leziu-
nilor displazice, displazia poate fi de grad scazut sau
de grad nalt. Aceastd ultima varianta afecteaza apro-
ximativ 90% din cazuri de mucoasa de tip metapla-
zic specializat. Displazia severa este asociata in mod
constant cu AE. Cercetarile efectuate pe piesele de
rezectie pentru adenocarcinom, aratd legatura directa
intre metaplazia intestinald, displazie si adenocarci-
nom. De aceea EB este considerat — leziune precan-
ceroasa.

Aparitia adenocarcinomului reprezintd complica-
tia cea mai redutabild a esofagului Barrett. Prin studii
histopatologice s-a demonstrat ca adenocarcinomul
primitiv se dezvoltd numai in prezenta esofagului
Barrett [4]. In evolutia sa, pe langa transformarea ma-
ligna, pot sa apara complicatii ce impun un tratament
de urgenta: ulcere hemoragice, ulcer Barrett, perfora-
tia, stenoza esofagiana.

Esofagul Barrett nu determina simptome specifi-
ce. Simptomele sunt mai degraba cele ale BRGE. Ma-
joritatea pacientilor au un istoric indelungat de simp-
tome de reflux manifestate prin: pirozis, odinofagie,
disfagie datorata tulburarilor de motilitate, regurgita-
re, sialoree. Paradoxal, 25% dintre pacienti sunt com-
plet asimptomatici pana la instalarea complicatiilor
sau acuza simptome minime de RGE, sugerand o sen-
sibilitate scazuta la acid al epiteliului Barrett. De fapt,
peste 90% din persoanele populatiei generale care au
EB nu solicita consult medical ramanand nediagnos-
ticati [12].

Conform circumstantelor anatomice in care se
afla esofagul, metodologia clasica de investigatie, ce

Fig. 2. FEGDS — esofagul Barrett

WP S - — .
Fig. 3. Micropreparat — metaplazia columnara
(esofagul Barrett)
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include inspectia, palpatia, percutia sau ascultatia, de-
tine un rol neinsemnat pentru explorarea esofagului.
Astfel, pentru definitivarea unui diagnostic prezumtiv
corelat cu semnele si simptomele care se reunesc sub
tabloul clinic de EB, e necesar de a recurge la urma-
toarele mijloace de explorare a esofagului:

Examenul radiologic

Examenul endoscopic

Esofagoscopia

Endoscopia cu fluorescenta

Endoscopia cu magnificatie

Endoscopia combinatd cu spectroscopie Ram-
man

Tomografia prin coerenta optica

Masurarea clearance-ului esofagian

Manometria esofagiand

Testul Bernstein

Scintigrafia esofagiana si scanare SPECT

Aspiratia continutului esofagian §i pH-metria
esofagiand

Combinarea pH-metriei esofagiene cu monitori-
zarea multicanalara a impedantei intraluminale.

Minimum necesar in screeningul EB se bazeaza
pe examenul radiologic si cel endoscopic cu biopsie:

Examenul radiologic cu substantd de contrast
constatd tulburari de motilitate esofagiana (contrac-
tii tertiare), precum si existenta de stenoze, ulceratii,
esofagitd severa, hernii axiale si insuficienta SEI.

Endoscopia este examenul care stabileste dia-
gnosticul cert de EB. Zonele de metaplazie apar de
culoare roz-rosie, contrastand cu epiteliul scuamos
care este cenusiu. Pentru un diagnostic precoce si
excluderea displaziei, sunt necesare biopsii multiple.
I.S.D.E. recomanda efectuarea de biopsii in cele pa-
tru cadrane, la distantd de maxim 2 c¢cm una de alta
[3]. Cresterea acuratetii biopsiei endoscopice se poa-
te realiza prin aplicarea unui colorant care evidentia-
za epiteliul anormal facilitand diagnosticul. Aceasta
metoda scade numarul biopsiilor pe pacient si reduce
costul in raport cu biopsiile multiple.

Ultimele noutati in diagnostica EB se bazeaza pe
examenul imunohistochimic si molecular. Imunohis-
tochimia mucinelor, studiul anomaliilor ciclului celu-
lar, ca i modificarile genetice pot constitui metode de
urmadrire a progresiei displaziei [2].

In ultimul deceniu, pentru tratarea EB, existd 2
optiuni majore: tratamentul medical vs cel chirurgi-
cal. Tratamentul medical se bazeaza pe asocierea IPP
cu medicatia prochineticd. Aceastd asociere scade
drastic secretia acidd, volumul refluxului si creste
evacuarea gastrica. Intr-o oarecare masurd, in ciuda
tratamentului persistad totusi un reflux acid sau mixt.
In comparatie, tratamentul chirurgical este reprezen-
tat in cele mai multe cazuri de procedeele antireflux,

practicate pe cale laparoscopica, cu scopul de a resta-
bili competenta SEI.

Dupa introducerea IPP, s-a observat cd masurile
de regim igieno-dietetic precum: decubitul cu extre-
mitatea cefalica elevatd, regim hipolipidic, renunta-
rea la fumat, cafea, alcool, evitarea clinostatismului
postprandial au devenit mai putin importante. Inhi-
bitia pompei de protoni si scaderea secretiei acide re-
prezintd, la ora actuald, cea mai eficienta solutie pen-
tru tratamentul medical al esofagitei de reflux si este
eficient chiar si In cazul ineficientei antagonistilor de
receptori H2. Exista, totusi, un studiu care contrazice
acest fapt [8]. Dupa 12 luni de tratament cu lanso-
prazol, 30 mg/zi, o treime dintre pacienti au ramas
simptomatici si, doar 52% din pacientii cu esofagita
de grad III-IV au ramas vindecate.

Unii autori au subliniat faptul ca tratarea refluxu-
lui cu omeprazol la pacientii care asociaza si infectie
cu Helicobacter pylori, creste riscul de gastrita atrofi-
cd. In schimb pacientii tratati chirurgical nu au acest
risc. In consecintd, se sugereazi ca inaintea initierii
unui tratament IPP este necesard eradicarea infectiei
cu H.pylori [14].

In fine, tratamentul cu IPP reduce aciditatea din
reflux, astfel ca esofagul va fi supus unui reflux alca-
lin mai putin simptomatic, insa la fel de agresiv. Prac-
tic, leziunile evolueaza ,,sub protectia” unei remisii a
simptomatologiei. De aceea, pacientii la care s-a ini-
tiat un tratament medicamentos trebuie supravegheati
in continuare prin pH-metrie continua 24 ore, mano-
metrie si endoscopie.

Tratamentul chirurgical al EB este identic cu cel
aplicat pentru BRGE si esofagita de reflux exceptand
displazia severa, cand este indicatd esofagectomia.
Operatia antireflux reface competenta SEI, creste
evacuarea gastricd, imbunatateste clearance-ul esofa-
gian si anuleazd RGE. Dintre numeroasele procedee
chirurgicale, cel mai frecvent utilizat este procedeul
Nissen sau floppy Nissen, aplicabil atat prin chirurgie
clasicd, cat si prin chirurgie laparoscopica. Rezultate-
le chirurgiei antireflux in tratamentul EB si a compli-
catiilor lui sunt excelente si in general mai bune decat
terapia medicamentoasd moderna. O analiza a peste
900 de FP Nissen, practicate de 9 autori, incepand cu
1991 a gasit o mortalitate sub 0,1% si o morbiditate
intre 6% si 25% [5]. Complicatiile au fost: pneumoto-
rax (1,7%), boala tromboembolica (0,8%) si disfagia
(8%). Cea mai scurta spitalizare: 2 zile, revenirea la
locul de munca cea mai rapida: 14 zile. Aceste rezul-
tate s-au dovedit foarte promitatoare si au dus la ex-
tinderea rapida a indicatiei chirurgiei laparoscopice in
tratamentul BRGE si EB.

Cercetdrile au aratat ca, pe termen lung, rezul-
tatele tratamentului chirurgical sunt mai bune decat
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cele ale tratamentului medicamentos [6,11,9]. Simp-
tomatologia, esofagita si refluxul acid sunt mai bine
corectate prin chirurgie. Ameliorarea stenozei si vin-
decarea ulcerului s-au produs la toti pacientii, care au
fost supusi procedeelor chirurgicale antireflux, ceea
ce nu s-a obtinut prin tratament medicamentos [6].
Studiile efectuate randomizat, incluzand in tratament
chiar doze mari de IPP, au confirmat ca tratamen-
tul chirurgical are rezultate mai bune, in ce priveste
controlul simptomelor si ameliorarea complicatiilor:
strictura si ulceratia [11]. Totusi, lipsa certitudinii ca
interventia chirurgicald sau tratamentul medical pot
opri aparitia displaziei si a carcinomului a dus la di-
rectionarea eforturilor catre rezectia mucoasei de tip
Barrett prin diverse tehnici mecanice, chimice, termi-
ce sau cu ultrasunete. Fotocoagularea laser si terapia
fotodinamica s-au bucurat de un succes aparent. Zo-
nele rezecate prin laser sau ablatie chimica se vindeca
cu aparitia epiteliului de tip scuamos. Din nefericire,
rezectia incompleta necesitd interventii repetate, iar
aparitia stricturilor in procesul de vindecare reprezin-
td o complicatie cvasiconstantd. Aceste metode sunt
recomandate 1n cazul pacientilor, care au contraindi-
catii la interventia chirurgicala. Recent, in chirurgie a
aparut o noud modalitate de sectionare, coagulare si
disectie a tesuturilor, folosind energia ultrasunetelor.
Disectorul cu ultrasunete poate fi reglat la o energie
optima, pentru a permite rezecarea numai a epiteliu-
lui superficial pand la tunica muscularis mucosae.
Teoretic, s-ar rezeca astfel numai mucoasa de tip Bar-
rett, fard sa se produca leziuni profunde, evitand ast-
fel formarea stricturilor esofagiene. Abordul se face
prin gastrostomie endoscopica percutanata standard.
Astfel, este posibila rezectia totald a mucoasei, cu as-
pirarea tesutului rezultat si efectuarea unor examene
citologice ulterioare. Vindecarea se realizeaza prin in-
locuire cu tesut scuamos, fard aparitia stricturilor.

Generalizand, in comparatie, prin analiza mate-
rialului propriu putem afirma cd in perioada anilor
1995-2014, in clinica, a fost introdus algoritmul de
diagnostic si tratament precum si implementarea pe
scard largd a metodelor de tratament miniinvazive
endoscopice si laparoscopice. Rezultatele imediate si
la distanta ale tratamentului multimodal al pacientilor
cu EB sunt controlabile si comparabile si este eviden-
ta necesitatea includerii precoce a metodelor de trata-
ment endoscopic si laparoscopic al BRGE.

Concluzii

1. Incidenta adenocarcinomului esofagian este in
crestere n tarile dezvoltate, iar esofagul Barrett este
considerat ca leziune precursoare pentru acest tip de
cancer. Metaplazia de tip Barrett este consecinta reflu-
xului gastroesofagian cronic si constituie un risc relativ
crescut de evolutie spre adenocarcinom esofagian.

2. Diagnosticul EB se bazeaza pe colaborarea
stransa-profesionala intre endoscopist si morfopato-
log. Monitorizarea pacientilor depistati cu EB e ne-
cesar sa se efectueze dupa un program bine stabilit si
respectand un protocol strict de prelevare a biopsiilor:
in cele 4 cadrane si la fiecare 2 cm de esofag afectat.

3. Interventiile chirurgicale antireflux efectuate
precoce au demonstrat ca riscul de neoplazie se redu-
ce sau chiar dispare si se observa regresia modificari-
lor histologice asociate EB.

4. Lipsa certitudinii ca interventia chirurgicala
sau tratamentul medical opresc aparitia displaziei si
a carcinomului a dus la directionarea eforturilor catre
rezectia mucoasei de tip Barrett prin diverse tehnici
chimice, termice sau cu ultrasunete.

Abrevieri:

EB — esofag Barrett, AE — adenocarcinom esofa-
gian, BRGE — boala de reflux gastroesofagian, RGE
— reflux gastroesofagian, SEI — sfincterul esofagian
inferior, IPP — inhibitori a pompei de protoni, IMSP
SCR - Instituta Medico-Sanitara Publica Spitalul Cli-
nic Republican, Chiginau.
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TRATAMENTUL HERNIILOR INGHINALE PRINTR-UN SINGUR PORT
PRIN METODA LAPAROSCOPICA TOTAL EXTRAPERITONEALA
(LESS-TEP SINGLE PORT)

Nicolae Gladun, dr. hab. in med., profesor universitar, sef Catedra FECMF, Universitatea
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Rezumat

In acest studiu argumentim avantajele tratamentului videolaparoscopic printr-un singur acces transombilical total
extraperitoneal LESS-TEP, in tratamentul herniilor inghinale, ce poarta totalmente caracteristicile interventiilor ultra-
moderne, miniminvazive, specific metodelor endoscopice, cu risc minim chirurgical, reabilitarea rapida a pacientilor si
complicatiilor postoperatorii. Au fost evaluate si determinate optiunile tehnice pentru aplicarea tratamentului chirurgical
LESS-TEP single port si TEP 3-ports standard in cura herniilor. S-a analizat comparativ rezultatele postoperatorii in tra-
tamentul chirurgical prin LESS-TEP single port si TEP standard. Tehnica singurului acces transombilical LESS-TEP se
apreciaza ca o metoda ultra-modernad, sigurd, cu caracter miniminvaziv, cu impact important asupra sanatatii pacientilor
cu hernii inghinale.

Cuvinte-cheie: hernie inghinala, 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 efficacy 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

Pe3ome. Xupypruueckoe JiedeHHe NaX0BOil TIpPbIKHM 4Yepe3 YMOMIMKAJBHBIH MOHOIOCTYN TOTAJbHO-
IKCTpanepuTOHeAJbHOIl BUeoanapockonnyeckoii Mmeronukoii (LESS-TEP Single Port)

WccnenoBanusi, mpuBen€HHbIE B  HAcToslled pabore, AEMOHCTPHPYIOT A(PQEKTHBHOCTh  TOTAJIbHO-
IKCTPANEPUTOHUATBHOTO jJocTyna LESS-TEP (TeXHOJOTHs JanapOCKONMWYECKUX OIeparuii uyepe3 OAuH mpokois). Ha
OCHOBE KIMHWYECKUX JAaHHBIX MOCIICONEPAMOHHOTO HAaOMIOACHNU OB arpyMEHTHPOBAH JIAAPOCKOTTMYECKUIT METON
C IKCTpamlepUTOHEATBHBIM focTynoM (LESS-TEP) npu jnedeHus: maxoBbiX rpbDK. IIpeacraBiensl nmokazanus k LESS-
TEP wn apryMeHTBl B IIOJIb3Y @JIBTEPHATUBBl JAHHOMY XMPYPIHUECKOMY METOHY. YCTAHOBJIEHA CTEIEHb BEPOSATHOCTH
BO3HHKHOBEHHS TTOCIICONEPAIMOHHBIX OCIOKHEHHUI TOCIe JTarmapoCKOMMUECKUX Omepariii yepes oauH mnpokoi LESS-
TEP wn cTaHapTHOM TPEX MOPTOBOH BUIECO-IANAPOCKONNYECKON MeTonuku TEP,

KuroueBble cjioBa: maxoBasi TPDKa, JaMapoCKOMMUECKU MOAX0/, MPeAOPIOMNHHBIN 10CTyH, TexHUKa LESS-TEP,
MUHH-UHBA3UBHOE XUPYPrHUECKOE JICUCHHE, YMOUIHKAIbHBI MOHOZOCTYII
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Introducere

Prima descriere a metodei chirurgicale laparosco-
pice in tratamentul herniei inghinale apare in 1991, ra-
portatd de Ralph Ger si colaboratorii (4nn R Coll Surg
Engl1982;64:342-344). Tratamentul miniminvaziv
endoscopic in cura herniilor inghinale devine interven-
tie de electie, datorita avantajelor sale: estetice, fizice,
fiziologice, durerea postoperatorie minimala, reabilita-
rea rapida, spitalizare de o zi, cura simultana a herni-
ilor bilaterale, precum si tactic care deriva din aceste
principii este ca chirurgul, in loc sa initieze refacerea
dificila a unui perete alterat, aplica in planul clivabil
celulo-grasos extraperitoneal si prevezical o mesa ce se
transforma intr-o structurd bine consolidata.

Metoda laparoscopica total extraperitonealda
(TEP) o consideram binevenita din punct de vedere
conceptual. Beneficiul acestei metode este ca odata ce
nu se intra in cavitatea peritoneala se exclude lezarea
organelor abdominale si contaminarea peritoneala.
Totodata, se inlatura contactul direct a plasei sinteti-
ce cu viscerele, fiind minimalizat procesul aderential
potential posibil.

In tehnica laparoscopica ,, TEP” standard se utili-
zeaza trei trocare prin acces (paraombilical', ombili-
co-pubian?, flanc abdominal drept/stang?).

Monoacces transombilical LESS-TEP este chi-
rurgia fard cicatrici vizibile, oferd un rezultat estetic
spectaculos. Aplicarea metodei inovatorii “LESS-
TEP” (laparo-endoscopic single-site surgery ) fata
de metoda TEP standard, tehnic este mai dificil de
efectuat, in schimb oferd o serie de avantaje, ce atri-
buie procedeului LESS-TEP calitati deosebite, fiind o
metoda ce merita pentru a fi practicata.

Scopul studiului de fata este sa expuna experi-
enta clinici in efectuarea primelor interventii prin
monoacces transombilical LESS-TEP in tratamentul
herniilor inghinale.

Material si metode

In studiu au fost inclusi pacientii operati doar prin
metoda laparoscopica total extraperitoneald (LESS-
TEP si TEP). La cei 85 de pacienti cu hernie inghi-
nala necomplicata (Nyhus I, II), metoda endoscopica
(LESS-TEP) printr-un singur port de acces a fost apli-
cata la 5 (5,88%) pacienti. Metoda chirurgicala (TEP)
standard a fost aplicata la 80 (94,11%) pacienti. Di-
agnosticul de hernie inghinala a fost stabilit pe crite-
rii clinice si paraclinice. Investigatia ultrasonografie
(Eco-doppler) a regiunii inghinale extinde informatia
in triunghiul inghinal: apreciem dimensiunii herniare,
gradul de deformatie a inelului inghinal profund, con-
tinutul sacului herniar, gradul de ischemie testiculara
pre-postoperatorie, ce prognozeaza posibilele dificul-
tati tehnice in alegerea tratamentului laparoscopic al
herniei inghinale.

Pacientii au fost informati despre metode posibi-
le de tratament al herniilor, cu explicarea beneficiilor
fiecarei tehnici chirurgicale in parte.

Criteriile comparative evaluate

Avantajele si dezavantajele metodelor chirurgica-
le aplicate in studiu (TEP si LESS-TEP) au fost eva-
luate in functie urmatoarele criterii:

- varsta pacientilor,

- indicele de masa corporald (IMC),

- prezentarea clinicd a herniei (dimensiunea, po-
zitie, raport cu structuri adiacente, gradul de ischemie
testiculara),

- timpul operator,

- incidenta conversiilor spre operatie deschisa,

- sindromul algic (medicatie analgezicd posto-
peratorie),

- durata de spitalizare,

- perioada de reabilitare definitivd (incadrarea
socio-economica),

- efectul estetic postoperator.

Rezultatele au fost analizate printr-un studiu
comparativ prospectiv, cu lotul de pacienti operati de
aceeasi echipa operatorie prin metoda TEP standard.
Comparatia Intre variabile s-a realizat cu ajutorul tes-
telor: #-Student, chi patrat (X?) Pearson.

Tehnica chirurgicala (LESS-TEP)

Obiectivele tratamentului laparoscopic al hernii-
lor inghinale sunt:

- crearea adecvata a spatiului preperitoneal cu
pastrarea integritatii foitei peritoneale parietale,

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

- identificarea sacului herniar, reducerea lui, eli-
berarea de funiculul spermatic la o distantd de 8-10
cm de la inelul inghinal intern,

- protezarea peretelui inghinal cu acoperirea si-
gurd a inelului inghinal intern cu plasa sintetica.

Pacient pozitionat in clinostatism. Chirurgul ope-
rator se afla in partea controlaterald a herniei inghi-
nale. Se practica o singura incizie 2~3 cm intraombi-
licala. Se identifica foita anterioarda a mm. drept ab-
dominal, ce se incizeaza transversal ~3 ¢cm lungime.
Prin digitoclazie se prepara larg spatiul preperitoneal,
retromuscular.

Utilizdnd metoda originald LESS-TEP, noi am
folosit inelul de silicon cu diametrul de 5 cm, adaptat
pe o manusa chirurgicald, pozitionata in spatiul extra-
peritoneal. Degetele de manusa au servit drept suport
pentru trocare de lucru (Fig. 1). Au fost utilizate un la-
paroscop rigid de 10 mm 30° si doud instrumente de 5
mm (foarfece si pensd). Presiune de insuflarea CO, in
spatiul extraperitoneal a constituit aprox. 12 mmHg.
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Fig. 1. Metoda de fixatie transombilicala a trocarelor de lucru (LESS-TEP) single port

Tehnica laparoscopica total extraperitoneala
LESS-TEP poseda cateva etape: introducerea troca-

relor de lucru, formarea spatiului preperitoneal, am-
plasarea si pozitionarea mesei sintetice.

Fig. 2. Acces laparoscopic total extraperitoneal in cura herniilor inghinale
a) LESS-TEP monoacces transombilical b) TEP cu 3 puncte de acces

Prima etapa debuteaza cu prepararea tunelului
in teaca muschiului drept abdominal. Paraombilical
efectudm incizia transversala a aponevrozei aproxi-
mativ 2 cm cu precautie, fard lezarea fibrelor muscu-
lare, pentru a preveni hemoragia din tesutul muscular.
Spatiul preperitoneal se formeaza prin digitoclazie
combinat cu prepararea mai larga a camerei cu tupfer
umed. Formarea tunelului reprezintd un timp opera-
tor orb, ce impune o tehnica precauta. Se adapteaza
o manusa chirurgicald cu inel, adaptata la orificiul
aponevrotic. Trocarele de lucru fiind fixate de manu-
sa. Introducerea trocarelor in spatiul preperitoneal se
efectueaza sub supravegherea video asistata, cu ezita-
rea deteriorarii foitei peritoneale. Etapa de formare a
spatiului extraperitoneal de lucru presupune disectia

suficientd laterald, manevrele chirurgicale efectuate
necesitd o atentie deosebitd, pentru a exclude fisura-
rea foitei peritoneale si aparitia pneumoperitoneului
(Fig. 2, Fig. 6).

A doua etapa consta in definitivarea formarii spa-
tiului de lucru si identificarea elementelor anatomice
a regiunii inghinale: a vaselor sanguine, a funiculului
spermatic, a sacului herniar. Totodata se precizeaza
tipul herniei inghinale. O atentie deosebita se acor-
da hemostazei. Hemoragia impiedica identificarea
elementelor anatomice. Etapa de preparare a sacului
herniar are loc prin tractiune si eversia lui totala cu
miscari blande si disectia peritoneala la 5-8 cm de fu-
niculul spermatic (Fig. 3).
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Fig. 3. Prepararea sacului herniar §i protezarea sintetica (secvente intraoperatorii).
1) fascia transversalis 2) inelul intern 3) sacul herniar 4) tractul ilio-pubic 5) funiculul spermatic

In etapa urmatoare integrim mesa sintetici in  este acoperirea suficientd a zonei de rezistenta dimi-
spatiul extraperitoneal. Scopul principal al protezei —nuatd a canalului inghinal (Fig. 4).

Fig. 4. Implantarea plasei sintetice in spatiul preperitoneal cu fixarea ei secvente intraoperatorii 1) schema plasa
sintetica 2) peretele parietal 3) funiculul spermatic

In situatia, cand defectul parietal este de dimen- mentele conjunctivo-osoase inghinale. In practica
siuni mari, sacul herniar voluminos, inelul inghinal noastra am utilizat cu succes endo-staplerul cu dia-
intern largit, se impune fixatia plasei sintetice de ele- metrul 11 mm cu clame din titan (Fig. 6).

Fig. 5. Pozitionarea trocarelor in tratamentul herniei inghinale,
metoda “LESS-TEP”
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In herniile inghinale bilaterale (n=5), am folosit o
singura plasa sinteticd de dimensiuni mari, modelata
respectiv dupd spatiul inghino-pelvian. Exuflatia CO,
din camera de lucru o efectuam monitorizand pozi-
tia plasei. Durata interventiei chirurgicale a constituit
aproximativ 47+0,9 min. Momente de baza in condu-
ita intraoperatorie le-au constituit:

- mentinerea optimala a saturatiei gazoase sangu-
ine,

- corectia indicelor metabolici,

- postoperator: profilaxia si combaterea compli-
catiilor, mobilizarea precoce a pacientilor.

Cura herniei inghinale bilaterale a fost realizata
prin identificarea elementelor funiculare, defectului
parietal, tractiune inversa a sacului herniar si plasarea
mesei sintetice (polypropyléne) de dimensiuni cores-
punzatoare, cu fixatie prin mansonarea perifunicula-
ra.

Rezultate

Toti pacientii (n=5; 5,88%) operati prin metoda
,,LESS-TEP single port” au fost urmariti timp de 6
luni si sunt considerati vindecati. Rezultate compa-
rative cu pacientii (n=80; 94,11%) esantionul ,,stan-
dard TEP” sunt expuse in tabelul 1. Diferente semni-
ficative statistic au fost determinate la durata timpului
operator (92, 14+ 8, 62 (LESS-TEP) vs. 64+ 6, 98

Fig. 6. Stapler endoscopic pentru fixarea plasei sintetice (secventa intraoperatorie)

(TEP) min, P<0, 05). Incidenta complicatiilor posto-
peratorii minore au fost similara in ambele grupe (13,
6% vs. 12, 4%). In evaluarea postoperatorie a rezul-
tatelor, efectul estetic al cicatricelor postoperatorii a
fost semnificativ (2, 14+ 0, 41 LESS-TEP vs. 1, 66+

0, 54 TEP, P< 0, 05).

Tabelul 1
Analiza generali a tratamentului chirurgical
aplicat pacientilor cu hernii inghinale
necomplicate in functie de metoda chirurgicali

Criteriu de eva- | LESS-TEP | |LF stan-
luare 1 Port dard P
3 Ports
varsta pacientilor |59, 42+4.21 |54, 614239 NS
indicele de masa 24, 12+1,87 [24,19+£2,14 |NS
corporala (IMC)
prezentarea clinica
a herniei n=3 =9 P<0,05
- bilaterala n=2 n=62
- unilaterala
timpul operator 92, 14+ 8, 62 | 64+ 6, 98 P<0,05
incidenta conver- |0 4 P<0,05
siilor
sindromul algic 3,12+1,24 5,18£2,08 |NS
(nr. zile tratament)
durata de spitali- 20,15+ 5,12 26,42+ 2,31 [NS
zare




102

Buletinul ASM

perioada de rea-
bilitare definitiva
(saptamani)

2,01+0,64 1,92+0,87 |NS

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

2,14+0,41 |1,66% 0,54 |P<0,05

Excelent =3

*NS-nesemnificativ statistic

Discutii

Analiza publicatiilor din literatura de specialitate
indica superioritatea tehnicilor laparoscopice mini-
mal invazive (LESS-TEP, TEP, TAPP) fata de meto-
dele chirurgicale deschise, mai ales, in cazul herniilor
combinate (inghinale bilaterale, inghinale/femurale,
recidivante).

LESS-TEP (Laparo - Endoscopic - Single site —
Surgery) cu un singur acces transombilical este o me-
toda ultramoderna, sigurd, respecta principiul ,,tensi-
on free”, permite protezarea intregului spatiu prepe-
ritoneal cu un avantaj estetic spectaculos (chirurgia
fara cicatrici vizibile).

Metoda LESS-TEP, fiind metoda unei singure
incizii transombilicale in tratamentul herniilor inghi-
nale, presupune renuntarea la incizii suplimentare,

practicate in tehnica TEP, ce diminueaza considerabil
riscul aparitiei leziunilor parietale, peritoneale §i vis-
cerale.

Concluzii

Analizand primele rezultate obtinute in practica-
rea metodei LESS-TEP, putem afirma ca este o meto-
da efectiva in cura herniilor inghinale necomplicate.
Apare necesitatea de acumulare a experientei pentru
evaluarea si aprecierea eficacitatii acestei metode in
tratamentul herniilor inghinale.
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Rezumat

Scopul: evaluarea preoperatorie a nodulilor tiroidieni prin ecografie si punctie biopsie tiroidiana cu ac fin (FNAB)
pentru aprecierea conduitei terapeutice. Material si metode: Studiul de fatd a inclus 153 pacienti diagnosticati cu patolo-
gie nodulara tiroidiana, care au fost supusi FNAB. Rezultatele citologiei au fost clasificate in functie de recenta clasificare
Bethesda in: non-diagnostic, benign, suspicios de malignitate si malign. Examenul histologic a fost considerat standardul
de aur pentru diagnosticul final al leziunilor non-neoplazice. Rezultate: Studiul a demonstrat o prevalenta neta a nodulilor
tiroidieni la femei comparativ cu barbatii (raportul femei/barbati=4/1). Media de varsta a pacientilor 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 si, 28 de cazuri (18,4%) ca fiind non-diagnostice. Diagnosticul citologic fiind comparat in studiu cu rezultatele
examenului histologic. Concluzie: FNAB reprezinta evaluarea primara in diagnosticul nodulilor tiroidieni, ce permite un
diagnostic initial specific si, precis pentru aprecierea conduitei terapeutice cu noduli tiroidieni.

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

Purpose: Evaluation of accuracy of fine 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-
fication into: insufficient for diagnosis, benign, suspicious for malignancy, and malignant sampling. The final 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 final histologic ones. Conclusion: FNAC is reliable, safe and accurate method
as a first line of evaluation in thyroid gland nodules before surgery. FNA cytology is a sensitive, specific, and accurate
initial diagnostic test for the evaluation of patients with thyroid swellings.

Key words: nodular goiter; thyroid cancer; FNAC

Pesiome. IlpenonepanuoHHoe HMTOJIOTHYECKOe MCCIeJ0BAHME NPU OLEHKe JieyeOHOW TAKTUKU B Y3JIOBOi
MaToJI0rMM HIMTOBHIHOI JKeJ1e3bl

Hean: IIpenonepanrioHHas MyHKIUS IMTOBUIHON JKesie3bl ¢ TOHKOUM Omoricueit (ABTU) mist oneHku JieueOHOM
TakTHKA. MaTepHaJbl M MeToabl: B ncciienoBanue 6bu10 BKITIOYEHO 153 MaIeHToB ¢ JUAarHO30M MaTOJIOTHHU Y3JI0BOH
MM TOBHUTHOH JKeNe3bl, KoTophie monseprirch ABTU. Pe3ymbrars IUTONOTHH OBUTH OTCOPTHPOBAHBI TT0 KITACCU(PUKAIINN
Bethesda B: 0e3 muarHocTWKH, ITOOpOKAYECTBEHHAs, MOJO3PUTEIBHO 3JI0KAYECTBEHHOCTH M 3JI0KAYeCTBEHHBIE.
['Mcronoruueckoe MCCIEOBaHUE CUUTAJIOCH 30JOTHIM CTAHIAPTOM JJIsl OKOHYATENILHOTO JMarHo3a HEOITyXOJEBBIX
nopaxenuid. Pesyaprarel: MccienoBanue mokasano pacipoCTpaHEHHOCTh MATOJIOTHH  IIUTOBH/IHOM KeJe3bl BBIIIE Y
JKCHIIIH TT0 CPaBHEHHIO ¢ MY)KIHMHAMH (COOTHOIICHHE KeHIINH/MY¥k4uiH = 4/1). CpeqHuil BO3pacT MalMeHTOB COCTABIII
43,9 ner. mn mmarno3 ABTU 103 ciydasx (67,7%), kak moOpokadecTBeHHBIE, 9 ciydaeB (6,2%) TMOIO3pUTETHHO
3JI0KaueCTBEHHOCTH, 13 ciryuaes (7,8%) B BHJIe 3710Ka4eCTBEHHBIX HOBOOOpa3oBaHHmii, a Takke 28 ciryuaes (18,4%) Oymyun
He-ZMarHocTUpoBaHbl. [{uTonornyeckoe uarHo3 ObUT CpaBHEH C pe3ysibTaTaMH T'MCTOJIOIMHU HCCieaoBaHus. BuiBom:
ABTHU B muarHOCTHKE Y3TOBBIX 00pa30BaHUI IIIUTOBHIHOMN JKEJIe3bl KaK HadalbHAS THATHOCTUYECKAs MPOIIeypa UMeeT
BOXHYIO POJIb B OTIPEICIICHUH JICICOHON TaKTHKH M MPOBOAUT TOYHYIO OIIEHKY Y3JIOBBIX O00pa30BaHWI MIMTOBHIHOMN
JKeINe3bl.

KiroueBble ciioBa: ABTU; y3noBas natoiaorus MUTOBUIHOM JKeJIe3bl, paK IIUTOBUIHON KeJIe3bl

Introducere. Nodulii tiroidieni au prevalentd este consideratd una dintre examindrile cele mai per-

foarte ridicata. Patologia glandei tiroide este una din-
tre cele mai frecvente maladii ale glandelor endocrine.
Studiul efectuat la Mayo Clinic a aratat ca din 821 de
autopsii, 49% dintre pacienti au avut 1 sau mai multi
noduli tiroidieni, unul din 3 avand diametrul mai mare
de 2 cm [1]. Un alt studiu realizat la Minsk demon-
streaza frecventa nodulilor tiroidieni de 32,5% [2]. In
ultimele 2 decade, utilizarea pe scara larga a ultrasono-
grafiei pentru evaluarea tiroidei si regiunii cervicale a
determinat o crestere dramatica a prevalentei nodulilor
tiroidieni clinic nepalpabili, estimata intre 20 si 76%
in populatia generala [2,3-5]. In general, riscul malig-
nitatii nodulilor tiroidieni este estimat la 5% [4]. Inci-
denta cancerelor tiroidiene este deci slaba: 7.5% pentru
femei si 2.1% pentru barbati la 100000 de locuitori in
Franta, mortalitatea prin cancer tiroidian fiind de 0,3 la
100000 de locuitori pe an. Punctia biopsie tiroidiana
cu ac fin (FNAB) cu ghidaj ultrasonografic are un rol
esential in decizia conduitei terapeutice a pacientilor
cu noduli tiroidieni. FNAB este o metoda care permi-
te examinarea directd a tesutului tioidian si elaborarea
unui diagnostic care poate orienta conduita terapeutica;

formante din bilantul clinic preoperator al unui nodul
tiroidian. Rezultatele publicate afirma sensibilitatea si
specificitatea de peste 95%, metoda fiind recomandata
ca si test initial in evaluarea oricarui nodul tiroidian
[6]. Manopera trebuie realizata de medici experimen-
tati si sub ecografie, cand este necesar in urmatoarele
situatii clinice [7,8]:

e diferentierea pseudonodulilor in tiroidita Ha-
shimoto;

e noduli > 10 mm, cu margini neregulate, cu cir-
culatie intranodulara haotica;

e forma nodulilor mai mult inaltd decat lata sau
microcalcificari;

e la pacientii cu istoric de iradiere cervicala sau
anamneza familiard de cancer medular tiroidian sau
neoplazie endocrind multipla tip 2 indiferent de mari-
mea nodulului ecografic;

e clementele ecografice sugestive pentru invazia
extracapsulard sau metastaze in ganglionii limfatici
cervicali, indiferent de marimea nodulilor;

e nodul unic aparut recent, necaptant sau indife-
rent de aspectul scintigrafic;
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e nodul vechi cu crestere rapida in volum (mai
mult de 10% din volumul initial timp de 3 luni);

e nodul chistic, in vederea golirii chistului si con-
trolul citologic al lichidului continut;

e gusd multinodularad 1n care unul sau mai multi
noduli au crescut brusc in volum, modificandu-si ca-
racterele clinice.

Examenul citologic prin FNAB este important
in diagnosticul leziunilor tiroidiene benigne si In ma-
joritatea celor maligne, mai ales, carcinomul papilar,
exceptie facand leziunile foliculare in care punctia nu
poate face o diferentd intre un adenom si un carcinom
folicular, intre o leziune cu celule oxifile benigna sau
maligna [8, 9-11]. Analiza acestor elemente citologice
permite: clasificarea frotiurilor dupa Bethesda, formu-
larea diagnosticului, conduita terapeutica (tabelul 1).

Tabelul 1
Clasificarea frotiurilor dupd Bethesda [9]

leziuni benigne

(eventual cu specificarea
leziunii: gusa nodulara,
tiroidita cronica)

frotiul este compus din
coloid, histiocite si cateva
celule foliculare de aspect
normal- avand indicatie
pentru o atitudine conser-
vatoare (figura I)

leziuni maligne

carcinom papilar, carci-
nom medular, carcinom
anaplazic (figura II)

leziuni suspecte de malig-
nitate

leziuni care nu indeplinesc
toate criteriile necesare
pentru afirmarea maligni-
tatii — necesitand control
histologic

frotiu non-diagnostic

nesatisfacator, inadecvat —
material insuficient

Figura 1. Celule epiteliale benigne, coloid si mac-
rofagi ocazionali, tipic pentru nodul coloidal

s R o

Conduita terapeuticd a nodulilor tiroidieni se ale-
ge In functie de rezultatul ecografiei si al FNAB. Indi-
catiile pentru tratament chirurgical sunt [7,8]:

e nodul tiroidian cu rezultat pozitiv (malign) la
FNAB;

e nodul mare, toxic, gusa polinodulara hiperti-
roidizata;

e cresterea in dimensiuni a nodulului.

Scopul lucririi. Evaluarea preoperatorie a nodu-
lilor tiroidieni prin ecografie si punctie biopsie tiroidi-
ana cu ac fin pentru aprecierea conduitei terapeutice.

Material si metode. Lotul de studiu a fost com-
pus din 153 de pacienti investigati in Spitalul Interna-
tional MedPark in perioada 2012-2014, diagnosticati
cu gusd nodulara, care au suportat FNAB. La pacientii
din lotul de studiu punctia tiroidiana a fost completata
cu examenul histologic obtinut in urma exerezei chi-
rurgicale a glandei tiroide. Punctiile au fost realizate
de catre clinician cu ace de diametru 26G, adaptate
la seringi de 10 ml. Etalarea frotiului a fost urmata
de uscare la aer, fixare in etanol 95% (10 minute) si
colorare cu hematoxilin-eozina. Lamele au fost citite
de acelasi medic anatomopatolog. Citodiagnosticul
nodulilor tiroidieni prin FNAB a fost efectuata dupa
evaluarea morfofunctionald a glandei tiroide prin
examen clinic, determinarea valorilor TSH, FT4 si
examenul ecografic.

Rezultate. Pacientii inclusi in studiu aveau var-
sta cuprinsa intre 17 si 76 ani, varsta medie 43,9 ani.
Prevalenta netd a nodulilor tiroidieni s-a constatat
la femei comparativ cu barbatii (femei - 4,7%; bar-
bati - 1%). Repartitia pacientilor pe grupe de varsta,
demonstreaza ca cea mai mare frecventd a nodulilor
tiroidieni (atat benigni, cat si maligni) se intalneste in

Figura IlI. Carcinom papilar. (a) Celulele foliculare tiroi-

diene dispuse in papile cu frontiere anatomice, (b) santuri

nucleare cu pseudoincluziuni, (c) macrofagi chistice, (d)

celule gigante multinucleate
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grupa de varstda 38-45 de ani atat la barbati, cat si la
femei. Varsta medie in grupul femeilor este de 45 ani
si a barbatilor de 38,5 ani (Figura III).

mb

uf

© B N W B WU o~ o
| I |

17-25 25-35 35-45 45-55 55-65 65-79
ani ani ani ani ani ani

Figura III. Distributia pacientilor pe sexe §i grupe de
varsta

La pacientii cu cancer tiroidian papilar ecografia
a pus in evidenta noduli hipoecogeni, solizi sau semi-
chistici, cu ecostructura diferita net de parenchimul ti-
roidian Tnconjurator. Nodulii tiroidieni, la pacientii cu
carcinom tiroidian folicular si medular, au fost noduli
hipoecogeni ecografic. Carcinomul tiroidian nedife-
rentiat ecografic evidentiaza formatiuni hipoecoge-
ne, rau delimitate de parenchimul inconjurator. Exa-
minarea Doppler a evidentiat vascularizatie centrald
si periferica in cazul nodulilor tiroidieni maligni.

Rezultatele obtinute prin FNAB au fost interpre-
tate (Figura IV):

e 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%).

® frotiu non-diagnostic
® frotiu benign
frotiu suspect

= frotiu malign

Figura IV. Rezultatele citologice a punctiei tiroidiene cu
ac subtire

Tratament chirurgical au suportat 43 de pacienti
si s-a analizat concordanta dintre cito-diagnosticul
obtinut Tn urma efectudrii punctiei tiroidiene cu ac
subtire si diagnosticul oferit de examenul anatomo-
patologic. 34 pacienti cu formatiuni nodulare tiroi-
diene maligne care au avut urmatoarele rezultate la

punctia aspirativa cu ac subtire: 13 frotiu malign, 9
au prezentat frotiu suspect si 12 pacienti frotiu non-
diagnostic.

Tabelul 2
Vizualizare grafica a concordantei FNAB/examen
morfopatologic
Rezultatul Rezultatul Concordanta
. . FNAB/examen
FNAB histologic . .
histologic
13 frotiu malign | > histologic 100%
malign
9 frotiu suspect ? hlStO.IOglc 100%
malign
28 frotiu ngn-dla— 12 hlstgloglc 42.8%
gnostic malign
. . 9 histologic
103 frotiu benign . 100%
benign

Discutii. Punctia biopsia tiroidiand cu ac fin
(FNAB) este cea mai frecvent utilizatd tehnicd in
evaluarea nodulilor tiroidieni; este considerata ,,stan-
dardul de aur” in diagnosticul preoperator a unei le-
ziuni nodulare tiroidiene [8]. FNAB este o procedura
relativ simpld, neagresiva, rapida si putin costisitoare,
recomandatd ca examinare obligatorie a bolnavilor
care se prezintd cu un nodul tiroidian palpabil. FNAB
este singura investigatie preoperatorie care permite
trierea nodulilor ce necesita interventie chirurgicald
si examinare histopatologicd consecutiva, utilizarea
acesteia reducand considerabil numarul interventiilor
chirurgicale inutile. Prevalenta nodulilor tiroidieni
este cuprinsa intre 5-50%, variind atat in functie de
populatia investigata, cat si de metoda utilizata pen-
tru identificare: 2,5-7% clinic, 27-50% ecografic si in
jur de 50% necroptic [10]. In toate grupurile studiate,
prevalenta nodulilor tiroidieni este mai mare la femei
decat la barbati (raport de 4/1) si in grupa de varsta 38-
45 ani pentru ambele sexe. Evolutia naturala a nodu-
lului tiroidian este destul de putin cunoscuta - unii pot
regresa spontan, altii sunt doar la prima manifestare
a unei gusi multinodulare [6]. Scopul investigatiilor
in cazul unui nodul tiroidian este identificarea naturii
acestuia pentru ca, pe de o parte, cat mai putine carci-
noame sa ramana nediagnosticate si, pe de alta parte,
numarul interventiilor chirurgicale in scop diagnostic
sd fie cat mai mic. Studiul de fata a relevat noduli
maligni la 13.8% prin FNAB din pacienti, evidentiind
ponderea semnificativ mai mare a nodulilor tiroidieni
benigni. Din punct de vedere al tipului morfologic de
carcinom tiroidian, in studiul de fatd au fost diagnos-
ticate urmatoarele tipuri: carcinom papilar, carcinom
folicular. Cea mai frecventa forma intalnita a fost cea
de carcinom papilar tiroidian (77,7%). Pe serii largi,
70% din citopunctii sunt benigne, 4% maligne, 10%
suspecte si 16% neinterpretabile [2,3,11]; comparativ
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cu studiul nostru 1n care se constatd noduli benigni
in 67,7% cazuri; maligni 7,8% cazuri; suspect 6,2%
cazuri si non-diagnostic 18,4% cazuri.

Conform datelor obtiunte in studiul de fata, rezul-
tatele examenului histologic confirmd acuratetea si
precizia FNAB in cazul nodulilor maligni si benigni.
Concomitent depistarea unui nodul non-diagnostic sau
suspect la FNAB necesita tratament chirurgical in toate
cazurile din cauza riscului foarte inalt de malignitate.
Rezultatele studiului plaseaza valoarea indicilor de
sensibilitate si specificitate a FNAB la limita superioa-
ra a valorilor acceptate in literatura (74,2% si 93,5%),
aspecte ce permit incadrarea FNAB in metodele stan-
dard de screening in leziunile nodulare tiroidiene.

Concluzii:

e FNAB este o verigd primard in diagnosticul
patologiei nodulare tiroidiene.

e FNAB este un test de diagnostic initial sen-
sibil, specific si, precis pentru aprecierea conduitei
terapeutice la pacienti cu noduli tiroidieni.

e Inrand cu prezenta diagnosticului morfologic
malign, depistarea unui nodul non-diagnostic sau sus-
pect la FNAB necesita tratament chirurgical in toate
cazurile din cauza riscului foarte inalt de malignitate.
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Rezumat

Introducere: Bezoarul reprezinta o colectie de material partial digerabil sau nedigerabil care nu poate iesi din sto-
mac. Desi, incidenta reala a aparitiei bezoarelor nu este cunoscuta, incidenta raportata este de aproximativ 0,4%. Aglome-
rarile de par sunt numite trihobezoar si apar cel mai frecvent la pacientii cu tulburari psihice (tricotilomanie), care ingera
propriul par. Dizolvarea cu enzimele proteolitice, fragmentarea endoscopica sau extractia prin aspiratie endoscopica si
extractia chirurgicald au fost propuse ca optiuni de tratament pentru bezoar. Material si metode: O femeie de 19 ani, cu
antecedente de sindrom dispeptic (in ultimele 6 luni) a fost internatd la spital cu greata si varsaturi. Nu foloseste droguri,
alcool si este nefumadtoare. Examinarea fizica si de laborator a fost fara modificari patologice. La examenul endoscopic
al tractului digestiv superior in stomac s-a detectat o masa cu suprafata neregulatd, de culoare neagra-cenusie, la biopsie
endoscopica s-a stabilit ca este compusa din par. Rezultate: diverse metode endoscopice pentru extragerea bezoarului au
fost raportate, inclusiv litotripsie cu cos endoscopic; indepartarea prin aspirare, folosind endoscopul cu canal mare; ex-
tractie cu ansa de polipectomie si forcepsul pentru biopsie. Extractia de trihobezoar a fost realizatd endoscopic cu sprijinul
anesteziei intravenoase cu intubarea nazo-traheala. Din stomac a fost extras un trihobezoar gigantic cu o lungime de 45
cm si latime de 8 cm. Concluzie: indepartarea endoscopica cu succes al trihobezoarului gigantic a rezolvat acest caz fara
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interventie chirurgicald. Indepartarea endoscopica a bezoarului oferd o alternativa atractiva in comparatia cu interventia
chirurgicala clasica sau alte forme de tratament medical.
Cuvinte-cheie: trihobezoar, sindrom Rapunzel, extragerea endoscopica

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 efficacy. 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 modification. 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

Pesome. Jngockonuueckoe yiajeHHe TITAHTCKOr0 TpUxodesyapa

Beenenne: 6e30ap sBIAETCS HHOPOAHBIM TEJIOM, COCTOSIIINM M3 YaCTUYHO TIEPEBAPUBACMBIX MIIM HETIEpeBapeBac-
MBIX MaTepHajIOB, KOTOPBIN HE B COCTOSIHUHU MTOKUHYTh KeTyJOoK. XOTs 3a00/1€BaeMOCTh, BbI3BaHHAsl 0€30apaM TOUHO He-
M3BECTHA, CYUTACTCS UTO OHA cocTaBisieT okoio 0,4%. CkoruieHne BOJIOC Ha3bIBalOT Tpuxobesyapom. OHu Hanbosee ya-
CTO BCTPEUAIOTCS Y MALMEHTOB C ICUXMYECKUMH PacCTPOUCTBAMHU (TPUXOTUIIIOMAHHs), KOTOPBIE )KYIOT M ITIOTAIOT CBOU
COOCTBEHHBIE BOJIOCHI. VICIIONIB30BaHNE MPOTEONMTHIECKAX (DEPMEHTOB, SHIOCKONMYIECKON ()parMEHTANU HIIH ACIIH-
panuy 1 METObl KJIACCHYECKOW XUPYPIUU ObIIM MPEIOKEHbI B KaueCTBE BApUAHTOB JieueHUs! 0e30apoB. MaTepuan u
MeTOABI: |9-JIeTHsIS )KEHIIMHA ¢ HAIMYMEM AUCIETICHH B aHaMHe3e (TTociieiHue 6 MecsiieB) Obula FoCIUTAIN3UpOBaHa B
CTallMOHap C TOITHOTOW M pBOTOH. He KypHT U He yrnoTpebisieT HapKOTHUKH M ajaKoross. PusukanbHoe U 1a00paTopHOe
oOcremoBanme ObLTH Oe3 MaTOIOTHIEeCKUX W3MeHeHnH. Ha SHIO0CKOTNY B JKeTyaKe OBUT0 00HAPYKEHO HHOPOIHOE TEIO C
HEPOBHOM MTOBEPXHOCTHIO U CEPO - UEPHOTO 1IBETA, PH IHAO0CKONNYECKOIT OnoIcHM OBbLIN BHISBICHBI BOJIOCHL. Pe3yabra-
ThI: Pa3nuynbie 9HI0CKOITMYECKUE METO/bI IS YIalleHns1 0e30apoB ObUTH 3aperUCTPUPOBAHBL, B TOM YHUCJIE JIUTOTPUII-
CHsl C MIOMOIIBIO SHAOCKOIMUYECKHX 3aXBaThIBAIOIINX IIUMIOB; 3HAOCKONNYECKas aCIUpalusl ¢ MOMOIIBIO SHAOCKONA C
OONBIINM KaHAJIOM; SKCTPAKIHS C WCIOJIb30BAHUEM TIETIH UL TOMUIIKTOMUN WM OMOIICHIHBIX LIMIIIOB. YIaJlCHHE
TpuxoOe3yapa ObUIa BBIIIOJIHEHO YH/IOCKOIMUUYECKH C HCIIONb30BAHUEM BHYTPUBEHHON aHECTE3MM M HA30-TpaxealbHON
nuHTyOanuu. M3 sxenyaka ObuT yan€H ruranTcKuid Tpuxooesyap AiauHol 45 ¢M 1 IMPUHOH 8 cM. 3akiIouenne: Ycrer-
HOE yZlaJIeHHE C TIOMOIIBIO 3HIOCKOIIMU TUTAHTCKOTO Tprxo0e3yapa I03BOIMIO 000MTHCH Oe3 XUPYPruuecKoro BMenia-
TEJILCTBA. DHJOCKOIMYECKOE ynaneHne 0e3oapa MmpeaaraeT IMPUBICKATEIbHYIO albTEPHATUBY XUPYPTUU WIH JPYTHM
hopmam Tepanuu.

KaroueBble ciioBa: Tpuxo0e3oap, CUHAPOM ParyHIiens, 9HI0CKOIMMUYECKOE yialeHne

Introducere

Bezoarii sunt conglomerate de material nedige-
rabil, cum ar fi par care sunt de obicei localizate 1n
stomac. Bezoarii sunt cunoscute inca din secolul al
XllI-lea, acestea au fost descrise initial in India. Dato-
rita raritatii lor si patogenezei incert, bezoarilor s-au
dat proprietati magice. Chiar i numele, Bezoar, vine
de la cuvantul arab ,,Bedzehr” - persana ,,Padzahr”
- sau ebraic ,,Beluzaar” - toate cu sens impotriva otra-
vei sau antidotul. Pe baza compozitiei lor, bezoarii
au fost clasificati in patru tipuri: fitobezoar (din legu-
me), trichobezoar (din par), lactobezoar (din lactate),
precum si diverse (medicamente, hartie absorbanta,
gudron, nisip)'?. Cele mai frecvente sunt fitobezoare,
care constau dintr-un material nedigerabil din plante

(celuloza, lignind), a doua forma mai comuna repre-
zinta trihobezoarii, care sunt, de obicei, cauzate de tri-
hofagie (ingestia de par), combinata cu o boala psihi-
ca (tricotilomanie). Tricotilomanie si, anume, dorinta
irezistibila de a extrage parul propriu, a fost descrisa
pentru prima data in 1889 de catre Hallopeau, in timp
ce primul caz de un trichobezoar a fost raportat cu un
secol mai devreme de Baudamant in 17924, Aceas-
ta stare patologica afecteaza fetele tinere, cu sau fara
tulburari psihiatrice cunoscute.

Sindromul Rapunzel reprezintd o forma rara de
trihobezoar gastric la care ,,coada” se extinde pana la
nivelul duodenului sau intestinului subtire proximal.
Acest sindrom a fost descris pentru prima datd de
Vaughn si coautorii in 1968. Este numit dupa o poves-
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te fermecdtoare scrisd in 1812 de catre fratii Grimm
despre o fata tanara, Rapunzel, cu pletele lungi, care a
coborat parul sau pana la sol de la Tnaltimea turnului,
in care a fost Inchisa, pentru a permite printului tanar
sd urce pana la fereastra ei si s-o salveze. Sindromul
Rapunzel poate provoca obstructia intestinului sub-
tire, icter sau chiar pancreatita acutd. Acest sindrom
ramane rar, fiind recent confirmat intr-un comentariu
in literatura de specialitate efectuat in 2007 ca in pe-
rioada intre 1968 si 2006 au fost identificate 27 de
cazuri de sindrom Rapunzel descrise’.

Prezentare de caz

O femeie de 19 ani, cu antecedente de sindrom
dispeptic (in ultimele 6 luni) a fost internata in spital
cu greata si varsaturi. Nu foloseste droguri, alcool si
este nefumatoare. Pacienta nu avea istoric de proble-
me psihologice legate de relatii in familie. Pacienta a
prezentat paloare tegumentelor, aceasta fiind singura
problema patologica gasitd la examenul fizical. Exa-
mindrile de laborator au fost fara modificari patolo-
gice. La examenul endoscopic al tractului digestiv
superior in stomac s-a detectat o masa, constituita din
fire de par negru si reziduurile alimentare, intinzan-
du-se spre antrum, repetdnd forma stomacului, mer-
gand prin duoden, pana la portiunile proximale a in-
testinului subtire, cu suprafatd neregulata, de culoare
negru- suriu. Trihobezuarul descris era compatibil cu
sindromul Rapunzel>'*"°.

Extractia de trichobezoars a fost realizata endo-

scopic cu sprijinul anesteziei intravenoase cu intuba-
re nazo-traheald. Extractia endoscopicé a fost initiata
prin fixarea ,,cozii” bezoarului cu ansa de polipec-
tomie cu extragerea acesteia prin pilor, esofag si ca-
vitatea bucala. La nivel faringelor trichobezoarul a
fost tras cu forcepsul chirurgical, inspectat de larin-
goscope. La extractie s-a dovedit a fi un trihobezoar
cu o coada conica ce se extindea in intestinul subtire,
avand forma ce perfect repeta curburile gastrice, a pi-
lorului si duodenului de dimensiuni - 45 cm — lungi-
me si 8§ cm — latimea maximala (Figura 1).

Pacienta a fost urmarita clinico-biologic si s-a
externat din spital la 24 de ore dupa interventie fara
complicatii. Interogarea detailatd a parintilor a aratat
faptul ca tanara s-a jucat cronic cu parul ei si de mul-
te ori mesteca parul in cavitatea bucala. Pacienta a
ramas in vizorul echipei chirurgicale, gastroenterolo-
gice si psihiatrice in vederea urmarii ambulatorii n
dinamica.

Discutii

Sindromul Rapunzel este o forma rara de tricho-
bezoar. Diverse criterii au fost folosite de catre dife-
riti clinicieni pentru raportarea cazurilor cu sindromul
Rapunzel. Unii l-au definit ca un trichobezoar gastric
cu o coada ce se extinde pana la jonctiunea ileoceca-
12%; altii au spus ca este pur si simplu un trichobezoar
cu o coada lunga, care poate cuprinde si jejunul, ile-
onul sau jonctiunea ileocecald, ai treilea au conside-
rat ca un trichobezoar de orice dimensiune, care se

o
L o

Figura 1. Mari, Trichobezoars verzui-negru care ocupd cea mai mare parte a stomacului
(specimen postoperatorie)

-

o
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prezinta sub forma unei obstructii intestinale®. Naik S
et al® a propus si se califice toate cazurile ca un sin-
drom Rapunzel atunci cand sunt prezente urmatoare-
le caracteristici identice: (1) trichobezoarul cu coada;
(2) coada se prelungeste, cel putin, pana la nivelul je-
junului si, (3) prezenta simptomelor sugestive pentru
obstructie.

De Bakey si Oschner a presupus ca formarea de
trihobezoar apare atunci cand firele de par sunt pastra-
te 1n pliurile mucoasei gastrice, deoarece suprafata lor
alunecoasa Tmpiedica propulsia de catre undele peris-
taltice’. Cand se aduna mai multe fire de par, undele
peristaltice participa la formarea bolului din par, care
nu mai poate parasi stomacul, provocand atonie gas-
trica, datoritd dimensiunilor sale mari. Aceasta canti-
tate mare de par devine incélcit impreuna si ia forma
stomacului, de obicei, ca o singura masa®*!°, Mucusul
care acopera bezoarul 1i oferd o suprafata lucioasa stra-
lucitoare. Descompunerea si fermentarea grasimilor i
confera un miros putred. Acidul clorhidric al stomacu-
lui denatura proteina parului oferindu-i culoarea nea-
gra, indiferent de culoarea originala ''2. Desi, aceasta
teorie ar putea explica de ce cateva fire de par pot fi
acumulate in stomac, aceasta nu explica de ce trihobe-
zoarii mai mari nu pot parasi stomacul.

Trihobezoarii sunt de obicei gasiti la fete mai ti-
nere de 20 de ani, mai frecvent la copii. Nu exista
simptome patognomonice sau semne caracteristice
pentru bezoari. Acuzele comune includ dureri abdo-
minale, greata si varsaturi, balonare, satietate preco-
ce, scadere ponderald, diaree sau constipatie. in con-
cordanta cu aceste constatari, cazul nostru a fost cazul
unei tinere de 19 ani, ce s-a prezentat la internare cu
o durere abdominala, greata si varsaturi. Evolutia in-
delungatd ar putea provoca complicatii, care includ
aparitia anemiei, hematemezei, ulcerului gastric, ob-
structiei intestinale, perforatiei, peritonitei, pancreati-
tei, icterului obstructiv, sindromului de malabsorbtie,
invaginatiilor si apendicitei'®. Standardul diagnostic
de aur este endoscopia digestiva superioara. Pe langa
asigurarea vizualizarii directe, aceastd procedura per-
mite prelevarea de probe si de interventie cu potential
terapeutic.

Gestionarea si tratamentul unui bezoar trebuie sa
cuprinda indepartarea masei §i prevenirea recuren-
tei, prin abordarea cauzei fizice sau emotional, care
stau la baza aparitiei acestei patologii. In functie de
consistenta sa, marimea si localizarea, indepartarea
bezoarului se poate efectua prin endoscopie sau inter-
ventie chirurgicala. in mod traditional, un trichobe-
zoar gastric a fost eliminat prin gastrotomie, printr-o
laparotomie mediand superioard. De la aparitia chi-
rurgiei miniinvazive, chirurgii folosesc acum tehni-
cile laparoscopice pentru extragerea bezoarilor mici

si de dimensiuni moderate >'*!15, Diverse alte metode,
cum ar fi litotritia extracorporald cu unda de soc, ad-
ministrarea intragastrica de enzime (lipaza pancreati-
ca, celulazd) si, medicamente (metoclopramid, acetil-
cisteind) demonstreaza eficienta diferita '.

Terapia endoscopica poate fi eficientd pentru be-
zoarii compusi din materii vegetale (fitobezoarii) si
cas din lapte (lactobezoarii), deoarece acestea sunt de
dimensiuni reduse, dar este mai putin probabil sa fie
eficace pentru trichobezoarii, in special, cei care sunt
mari (>20 cm). S-au raportat diverse metode si instru-
mente endoscopice pentru dezmembrarea bezoarelor,
inclusiv litotripsie cu cos endoscopic, indepartarea
prin aspirare cu endoscop cu canal mare, extragere
cu ansa de polipectomie si forcepsul de biopsie. Ca
si in cazul nostru diagnosticul a fost suspectat clinic,
si a fost confirmat endoscopic. Extractia trihobezoa-
rului a fost realizata endoscopic cu sprijinul anestezic
intravenos.

Deoarece stresul emotional de baza este de mul-
te ori un factor declansator pentru trihofagie sau tri-
cotilomanie observata la pacientii afectati, evaluare
psihiatricd sau psihologicd este esentiald. Pacienta
noastra a fost directionata la clinica psihiatrica pen-
tru evaluarea psihologica si aplicarea tratamentului la
necesitate. Pentru prevenirea recurentelor a fost reco-
mandatd urmarirea psihiatrica.

Concluzie: indepartarea cu succes prin endosco-
pie a trihobezoarului gigantic a permis rezolvarea
acestui caz, fara interventie chirurgicald. indepartarea
endoscopicd a bezoarului ofera o alternativa atracti-
va privind interventia chirurgicala sau alte forme de
terapie. Acesta este primul caz raportat de extragerea
endoscopica a trihobezoarului gastric gigant.
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Rezumat

Introducere: Nu este bine determinata influenta gradului de steatoza a grefei asupra securitatii donatorului viu dupa
hepatectomie efectuatd pentru donare. Gradul steatozei hepatice la donator viu ar putea influenta, precum si potential
afecta recuperarea donatorului dupa hepatectomie partiala. Scopul acestui studiu a fost evaluarea impactului steatozei
hepatice macroveziculare minimale asupra evolutiei postoperatorii si securitatii donatorului de ficat viu. Material si
metode: In studiul au fost inclusi 7 donatori de ficat vii care au fost divizati in doua grupe in dependenti de prezenta ste-
atozei hepatice minimale macroveziculare la examenul morfopatologic. Grupele au fost analizate prin prisma examenului
pre operator demografic, antropometric, evaludrii intraoperatorii, postoperatorii si prevalentei complicatiilor. Rezultate:
au fost gasite diferente semnificative statistic privind indicele masei corporale, duratei interventiei chirurgicale, nivelului
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ALAT, duratei normalizarii transaminazelor. Prezenta steatozei hepatice nu a influentat numarul complicatiile postopera-
torii i volumul hemoragiei intraoperatorii. Concluzii: supravietuirea grefei si a donatorului nu este afectata de steatoza
hepatica macroveziculara minimala (pana la 30%). Evolutia postoperatorie nu depinde de prezenta steatozei hepatice
macroveziculare minimale.

Summary. How non-alcoholic steatosis influence the security of graft after living donor liver transplantation

Introduction: It is not well defined influence 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 influence 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 significant 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 influenced 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.

Pe3rome. Kak HeaJIKOronbHbI cTeaTo3 MedeHU BJIUseT HA 0e30MACHOCTHL IOHOPA MOcje MepecaaKku MeyeHu
“KMBOI'0 JOHOpa

BBenenne: HeT momHOM SICHOCTH KacaTeNbHO BIMSAHUSA CT€aTO3a Ha 0€301MacHOCTh KUBOTO JOHOPA TIOCIE PE3EKITUH
MIEYCHH BBIITOJHEHHON B IeNAX nepecaaku. CTeaTosa MmedyeHd y )KMBOTO JIOHOPA BIUSET HA MPOLECCH BOCCTAHOBICHUS
JIOHOPOB YaCTHYHOU pe3ekuuu mnedeHd. Llenblo MaHHOTO HCCIIeAOBaHMA SBISUIACH OICHKA BIUSHUA MHHUMAJIbHON
MaKpOBE3UKYISIPHON KMPOBOM IUCTpodpuu mMeyeHH Ha OE30IacHOCTh JKMBOTO JOHOPA W Ha IOCIIEONEPAlMOHHYIO
sBoIONMI0. MaTepuaabl U MeToAbI: B uccinenoBanne ObUTH BKIIIOUYEHBI CEMb JKUBBIX JTOHOPOB MEUCHH, KOTOPHIE OBLTH
pa3zieeHbl Ha IBE TPYIIIHI B 3aBHCUMOCTH OT HAJTHYHS MUHUMAJIbHON KUPOBOH AUCTPOGHUH IIEICHN Ha THCTOIOTHIECKOM
uccienoBanuy. [pynnbl ObUTH MPOAHAIM3UPOBAHBI C TOUKU 3PEHUSI IeMOTrpa(uueCcKuX, aHTPOIIOMETPUUECKUX JaHHbIX,
OIIEHKM MHTPAONEPAIIOHHBIX MOKa3aTeNeil U pacIpOoCTPaHEHHOCTH TOCICONePAlMOHHBIX OCIOKHEHUH. Pe3yabTarhl:
CTaTUCTHYECKU 3HAYMMBbIE pa3iIuyms ObUTH OOHApY)KEHBI MO WHAEKCY MAacChl Tela, [UIUTEIBHOCTU OMEPaLuH, YPOBHIO
AJIAT, nauTeapbHOCTH HOPMAlIM3alliM YPOBHS TpaHcamuHa3. Hamuuue >KUpOBOM TUCTPO(UU ICUCHH HE BIMSACT HA
KOJTMYECTBO MTOCIICONEPAMOHHBIX OCIOKHEHUI M 00beM MHTPAOIIEPAIMOHHON KPOBOIIOTEpU. BBIBOABI: MHHUMAIbHAS
MaKpOBE3UKYJISIpHAs JKUPOBast TUCTPO(Hs TMEYSHW HE BIUSET HAa BBDKMBAEMOCTbh M YACTOTY IIOCIIEONEPAlMOHHBIX
ocnoxHeHu#. [locmeonepanoHHBINA 3BOMIONUSA HE 3aBUCHT OT HAJHYUS MUHHUMAJIBHOTO CTEaro3a IEUYeHH y >KUBOTO
JIOHOpA.

Introducere pient body weight (GRBW) ratios) pentru estimarea

In ultimii 10 ani deficit de organe disponibile
pentru transplantare a devenit critic. Aceasta indispo-
nibilitate generald de organe este in parte legata de
cresterea dramaticd a prevalentei hepatitei cronice
virale tip C cu predispozitia sa de a evolua in ciroza.
Lista lunga de asteptare pentru transplant contribuie
in mare masurd la decompensari grave sau deces al
recipientelor. Aceasta circumstantd nefericita ar pu-
tea fi aproape eliminata prin utilizarea de donatori vii
de ficat. Cu toate cd, aceasta procedura este in mod
inerent riscantd pentru donator, minimizarea morbi-
ditatii si mortalitatii este extrem de importanta. Cres-
terea numarului de transplantdri hepatice efectuate
in ultimul deceniu trezeste dezbateri in comunitatea
trasplantologica privind etica dondrii $i monitorizarea
adecvatd a donatorilor.

Centrele de transplant au folosit in ghiduri clini-
ce acceptabilitatile donatorului de ficat, fie greutatea
grefei ca procent al masei hepatice standard sau rata
masei grefei asupra masei recipientului (graft-to-reci-

dimensiunilor adecvate a grefei transplantate. Am-
bele valori arata o corelatie buna si sunt acceptabile.
Ficatul cu un raport GRBW mai mic de 0,8% creste
riscul de pierdere a grefei, cauzat de hiperperfuzie ca
mecanism de alterare’. A fost emisa o ipoteza ca fi-
ecare procent de grasime in grefa donatorului scade
masa functionala hepatica cu 1%. Prin urmare, pentru
a evita transplantarea grefei de dimensiuni insuficien-
te si a pune in pericol succesul rezultatului evolutiei
recipientului din cauza dereglarii functiei grefei, sta-
bilirea cantitatii steatozei in ficatul donatorului are o
maxima importanta.

Pe langa reducerea masei efective, s-a presupus
cd steatoza semnificativa provoaca disfunctie a grefei
prin perturbarea microcirculatiei membrano-celulare
sau modificarea fluiditatii *¢. Un risc suplimentar al
steatozei este faptul ca supune donatorul la cresterea
pierderilor de sange perioperator in timpul transsec-
tiei 7.

Nu este bine determinata influenta gradului de
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steatoza a grefei asupra securitatii donatorului viu
dupa hepatectomie efectuatd pentru donare. Gradul
steatozei hepatice la donatorul viu ar putea influen-
ta, precum si potential afecta recuperarea donatorului
dupa hepatectomie partiala'.

Variabilile epidemiologice nu sunt utile in cuan-
tificarea grasimii hepatice la donatori vii potentiali.
Intr-un studiu anterior, a fost ardtat ca indicele de
masa corporald (IMC) a fost un predictor al prezentei,
dar nu al extensiei steatozei hepatice?.

Scopul acestui studiu a fost evaluarea impactului
steatozei hepatice macroveziculare minimale asupra
evolutiei postoperatorii si securitatii donatorului viu
de ficat.

Material si metode

In evidenta Centrului de Transplant hepatic din
Republica Moldova sunt 25 de pacienti post transplant
hepatic - 18 pacienti dupa transplant hepatic ortotopic
de la donator in moartea cerebrala si 7 pacienti dupa
transplant hepatic ortotopic de la donator viu.

Selectarea donatorilor

Toti donatorii vii potentiali au fost evaluati con-
form protocolului (Tabelul 1). Evaluarea a fost efec-
tuatd de catre hepatolog, psihiatru, coordonator de
transplant, lucrator social si comisia agentiei de trans-
plant. Varsta maxima pentru donator a fost conside-
ratd 55 ani si varsta minima — de 21 ani. Cei cu varsta
intre 18 si 21 ani necesitau consultatii psihiatrice ada-
ugdtoare Tnainte de a fi considerati donatori potentiali.
Criterii de excludere pentru donatorii vii a fost: IMC
mai mare de 33 kg/m? volumul ficatului restant mai
mic de 30% din volumul total al ficatului, steatoza
hepatica mai mare de 30%

Testarea donatorilor

Testarea donatorilor a inclus teste de laborator cu
evaluarea functiei hepatice, statutului metabolic si
evaluarea factorilor genetici privind patologia hepa-
tica au prezenta infectiilor. Indicele masei corporale
a fost calculat la toti pacientii. Testele functionale
pulmonare si cardiace au fost executate. Studiile ima-
gistice au inclus ecografia abdominala cu examina-
rea Doppler in prima faza a protocolului, tomografia
computerizatd — in faza a doua a protocolului si an-
giografia CT cu colangiografia MRI in a treia faza,
intraoperator se efectua ultrasonografa Doppler. Pre-
zenta si gradul steatozei a fost estimat la examen CT
si ultrasonografie Tnainte de efectuarea biopsiei hepa-
tice, examinatorii nu au cunoscut istoricul pacientilor
(cunosteau numai ca sunt donatori candidati), IMC
si rezultatele examenelor de laborator. Tomografia
computerizatd a inclus examinarea ficatului cu sco-
rificarea prezentei grasimii de la absenta, minimala,
focala si difuza cu prezentarea unitatilor Hounsfields.
Volumul lobului drept si volumul total a ficatului au
fost calculate folosind imaginile TC cu considerare ca
rata GRBW sa fie mai mare de 0,8%. GRBW a fost
corectat prin calculare urmatoarele: fiecare procent de
grasime determinat prin biosie reduce masa fiacatului
viabil cu 1%. Steatoza microveziculara si macrovezi-
culard a fost evaluata.

Biopsia hepatica

Biopsia hepatica percutanatd ghidata ultrasono-
grafic a fost efectuata la toti pacienti. Esantioanele au
fost fixate in solutie de formalind 10% si procesare
de rutind cu obtinerea sectiunilor de 4 microni gro-
sime care au fost colorate cu hematoxilina §i eozina

Tabelul 1

Protocol de evaluare a candidatilor vii pentru donarea ficatului

Prima faza
transferina

proteina C, proteina S

Evaluarea clinica: istoric, examinarea civica cu consensul si evaluarea slujbelor sociale
Evaluare de laborator: grupa sanguind, analiza generala de sange, profilul metabolic desfasurat,

Teste de coagulare: protrombina, PTT, INR, fibrinogem, factor V, VII, VIII, antitrombina III,
Examen serologic: pentru hepatita virala tip A (Ig G si M), tip B (antigenul de suprafata, anticorpii

de suprafata, anticorpii cor), tip C si tip D
Evaluarea imagistica: ecografia abdominald cu Doppler

Faza a doua
1 antitripsina

HIV

hepatica

in doud proiectii, electrocardiograma

Evaluarea de laborator: analiza generala urina, testul de sarcina, HLA typig cross — match si alfa
Examen serologic: Herpes simplex, Cytomegalovirus, Epstein-Barr virus IgG, parvovirus IgG,

Markeri tumorali: CEA, CA 19-9, AFP, PSA (barbati), CA125 (femei)
Evaluarea imagistica: tomografia computerizata abdominald cu contrast pentru volumetria

Studii speciale: testul pulmonary functional (spirometria), ecocardiograma, radiografia pulmonara

Faza a treia

Evaluarea histologica: biopsia hepatica
Angiografia prin tomografia computerizata (TC): angiografia celiaca cu faza portal
Colangiopancreatografia prin rezonanta magnetica (MRI)
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(H&E), trichrome, PAS-D si coloratia Perl's pentru
fier. Biopsiile au fost evaluate de patomorfolog he-
patic experimentat (AM) care nu cunostea caracteris-
ticile clinice a pacientilor. Grasimea a fost evaluata
cantitativ folosind magnitudinea de 20X in acord cu
procentajul total al hepatocitelor implicati. Distribu-
tia zonald a steatozei si prezenta steatozei microvezi-
culare au fost specificate aparte. Patologia hepatica
asa ca inflamatia, fibroza, depozite de fier, necroze
celulare unice, dilatatii sinusoidale sau granuloame
au fost raportate aditional.

Analiza evolutiei postoperatorii

Analiza rezultatelor a inclus durata spitalizarii in
terapia intensiva, durata totala de spitalizare, morbi-
ditatea si mortalitatea.

Morbiditatea donatorilor dupa transplant hepa-
tic de la donator viu

Broering DC si al ® propune adaptarea clasificarii
morbiditatii lui Clavien pentru donatorii vii. (Tabelul
2).

Functia hepatica postoperatorie

Un scor simplu care se obtine prin adunarea punc-
telor pentru timpul protrombinei, nivelul total al bili-
rubinei a fost folosit pentru evaluarea functiei hepati-
ce in ziua 1,3 si 5 post operator. Pentru fiecare dona-
tor 1, 2 sau 3 puncte au fost atribuite pentru timpul de
protrombina si nivelul bilirubinei totale post operator.
Criteriile de distribuire sunt expuse in Tabelul 3. Me-
dia sumei punctelor a fost comparata la pacienti cu/si
fara semne de steatoza macroveziculara.

Tabelul 2
Clasificarea complicatiilor la donator dupd
transplant hepatic de la donator viu

Gradul I

Complicatiile care nu pun viata in pericol, nu induc
dizabilitati reziduale si, nu necesitd interventii terapeutice
invazive sau folosirea medicamentelor, cu exceptia anal-
gezicilor, antipireticelor, antiinflamatoarelor si antiemeti-
cilor.

Exemple:

1. Infectarea superficiala a plagii, care nu necesita
folosirea antibioticelor.

2. Scurgerea tranzitorie de bila care este tratatd con-
servativ si se reduce timp de 1 saptamana (scurgere de bila:
nivelul total de bilirubind in eliminarile din drenaje de doua
ori mai mari de cat in ser).

3. Injuria pozitionala tranzitorie.

4. Retentia urinara tranzitorie (care nu necesita cate-
terizarea permanent).

Gradul II

Complicatiile care au un potential de a pune viata
in pericol si necesita administrarea medicamentelor mai
mult de o unitate de sange strdin, dar nu necesita inter-
ventii terapeutice invazive si nu provoaca dizabilitati re-
ziduale.

Exemple:

1. Infectia bacteriana, virala sau fungica care necesi-
ta administrarea antibioticelor, preparatelor antivirale sau
antifungice.

2. Hemoragia postoperatorie ce nu necesita relaparo-
tomie.

3. Tromboza locala a venelor adanci fara complicatii
tromboembolice.

4. Efuzii intrapleurale sau pericardiale (care nu necesi-
ta pleurocenteza sau pericardiocenteza).

Gradul 11T

Complicatii care potential pun viata in pericol si nece-
sitd interventii terapeutice invazive, folosirea medicamen-
telor/transfuziei de sange si/sau provoaca necesitatea re-
internarii In terapia intensiva, dar nu provoaca dizabilitate
reziduala.

Exemple:

1. Scurgeri de bila care necesita interventii endoscopi-
ce sau chirurgicale.

2. Hemoragia postoperatorie ce necesitd relaparoto-
mie.

3. Infectarea adanca a plagii ce necesita relaparotomie
sau instalarea drenarii si tratament antibacterian.

4. Tromboza venoasa complicatd cu embolism pulmo-
nar.

5. Hemoragia digestiva tratatd endoscopic sau chirur-
gical.

Gradul IV

Complicatii ce provoaca dizabilitati reziduale sau de
duratd sau deces.

Exemplu:

1. Alte patologii care au provocat decesul.

2. Insuficienta hepatica progresiva care necesita trans-
plant hepatic.

3. Insuficienta renald ce necesitd hemodializa persis-
tenta sau transplant renal.

4. Virusul imunodeficitului unam (HIV), infectie cu
virusul hepatitei B sau C.

5. Infarct miocardic cu dizabilitatea persistenta (clasi-
ficarea NIHA II-1V).

6. Dizabilitatea neurologica persistenta (injuria pozi-
tionald).

Tabelul 3
Criterii de distributie a indicilor de laborator
Puncte Tlplﬂ. . Bilirubina totala
protrombinei
1 Mai mic de 70% Mai mult de 35 si mai
putin 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 statistica
Valorile sunt prezentate ca medii si deviatiile
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standard (= SD) sau ca mediane si variaza dupa caz.
Analiza variatiei (testare Bonferroni post hoc) a fost
utilizatad pentru date continuu nonparamentrice. Testul
x> s-a folosit pentru a identifica diferentele semnifica-
tive dintre variabilele categoriale. O valoare p <0,05
a fost consideratd semnificativ statistic. Programul
statistic Epi info 7.1.4.0 a fost utilizata pentru toate
analizele statistice.

Rezultate

In perioada februarie 2013 — octombrie 2014 in
Centrul de Transplant Hepatic a IMSP Spitalului Cli-
nic Republican s-au efectuat sapte transplante de ficat
de la donator viu. Iin dependenta de prezenta steatozei
macroveziculard la examenul histologic toti pacienti
examinati au fost Impartiti in doud grupe: grupa cu
steatoza macroveziculara — 4 pacienti; grupa fara ste-
atozd — 3 pacienti. Donatorii fard steatoza erau mai
tineri — varsta medie 35,67+17,67 vs 40,5+6,03 ani
(Tabelul 4). Evaluarea antropometrica preoperato-
rie aratd cd indicele masei corporale era mai mare 1n
grupa cu steatoza, donatorii fara steatoza erau de sex
masculin cu talia mai mare i masa ponderala mai
mica. Volumul hepatic calculat la CT a fost mai mare
in grupa fara steatoza, probabil tot pe seama ca dona-
torii erau de sex masculin (Tabelul 5).

IMC kg/m? 32,1542,13 | 24,1742,77* | 0,0074
Suprtafata cor-
pului 2,02+0,14 2,02+0,12 1,0
Volumetria he-
patica CT cm? | 1378,5£91,04 | 1660,7+208,6 | 0,05
Tabelul 6
Evaluarea intraoperatorie
Steatoza ma-
Variabile in- | croveziculara | Fara steatoza
traoperatorii minimala N3 P
N4
Durata operati-
ei, min 361,25+54.52  |266,67+36,17 |0,049

Tipul hepatec-
tomiei

Hepatectomia
reglata dreapta

Hepatectomia
reglata dreapta

Tabelul 4
Evaluarea demografica preoperatorie a donatorilor
Steatoza
Variabile preope- m.acrovt:- Fara steato-
. ziculara - P
ratorii .. < zZaN3
minimala
N 4
Varsta medie
(ani+SD) 40,5+6,03 | 35,67+17,67 | 0,6
Varsta < 50 ani 4 (100%) 2/3(67%)
Varsta > 50 ani 0 1/3 (33%)
Sex (B/F) 1/3 (25%) | 3/0 (100%) | 0,14
Relatii cu recipi-
entul
Ruda biologica 2/4(50%) | 2/3 (67%) 0,9
Ruda nonbiologica | 2/4(50%) 1/3(33%) 0,9
Tabelul 5

Evaluarea antropometrica preoperatorie

- Steatoza ma-
Variabile pre- . < | pxox
.. croveziculara | Fara steato-
operatorii an- . . = < p
tropometrice minimala zaN3
P N 4
Inaltimea, cm 169+5,2 182,3+6,8 0,03
Masa ponderala,
kg 92,0+9,8 80,3+8.9 0,17

Volumul hemo-

ragiei intraope- 0,84
ratorii, ml 575,0£150 600+173,2
Masa grefei, g | 793,8+59,1 790,0+85,4 0,95

Evaluarea intraoperatorie a donatorilor arata ca
cei cu steatoza hepaticd au durata operatiei mai mare,
dar volumul hemoragiei si masa grefei nu difera
semnificativ (Tabelul 6). Evaluarea postoperatorie a
functiei hepatice a aratat ca, la donatorii cu steato-
74, valorile absolute a transaminazelor 1n primele zile
postoperator erau mai ridicate si, durata normalizarii
nivelului ALAT-ului era mai mare la acesti pacienti,
dar numarul mic de cazuri studiate nu a permis sa evi-
dentieze diferente semnificative statistic. Este necesa-
ra continuarea studiului cu aplicarea designu-lui pro-
spectiv pentru a face concluzii finale privind influenta
steatozei minimale macroveziculare asupra functiei
hepatice la donatorii vii. Valorile bilirubinei si a INR
nu difereau mult la grupele studiate (Tabelul 7).

Tabelul 7
Evaluarea postoperatorie a functiei hepatice
Steatoza ma- | __ .
co. . . | Fara stea-
Variabile postope- | croveziculara tozi p
ratorii minimala N3
N 4
Durata spitalizarii
in ATI, zile 5,5+1,3 5,3+1,2 | 0,84
Durata totala de
spitalizare, zile 25,5+19,7 14,3+2,1 0,30
ALAT 349,5+201,2 | 141,3+75,6 | 0,15
1zi PO 423,8+358,3 | 131,0+£30,5 | 0,23
3zi PO 197,5+70,8 | 86,8+39,6 | 0,06
7zi PO
Valoarea max
ALAT 709,0+416,5 | 164,7+55,7| 0,07
Valoarea max
ASAT 554,3+321,5 | 175,7422,9| 0,10
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Durata normalizarii
ALAT, zile 23,5+9,5 13,0+4,4 | 0,14
Bilirubina totala,
pmoli/l
1 zi PO 73,5+62,4 48,0184 | 0,53
3 zi PO 37,5+£14,79 | 50,0+£20,5 | 0,38
7 zi PO 46,14£33,6 21,0£9,6 | 0,27
Valoarea max. bilir.
tot., pmoli/l 97,75+48,96 | 56,33+14,5| 0,22
Durata normalizarii
Bilir. tot., zile 9,5+3,8 9,7+3,2 0,94
INR
1zi PO 1,7+0,3 1,5+0,2 0,39
3 zi PO 1,4+0,1 1,7+0,3 0,11
7 zi PO 1,2+0,1 1,3+0,3 0,55
Valoarea max. INR 1,7+£0,2 1,9+0,3 0,33
Tabelul 8

Evaluarea postoperatorie a mortalitatii si
morbiditatii donatorilor

S Steatoza macrio- | Fara stea-
Variabile postope- . < e . =
ratorii veziculara mini- toza
mala N 4 N3
Mortalitatea donato-
rilor 0 0
Morbiditatea 1/3(33%) 2/4(50%)
Complicatii minore
(< I dupa clasifica-
rea Clavien)
Pancreatita 1/3(33%) 2/4(50%)
Colectii lichidiene 0 1/4(25%)
Pneumonia 0 1/4(25%)
Pleurezia 0 1/4
Complicatii majore
(= 11T dupa clasifica-
rea Clavien)
Scurgere de bila 0 1/4(25%)
Abces subfrenic 0 1/4(25%)

Analizarea donatorilor inclusi in studiu a aratat
ca mortalitatea a constituit 0%, ce tine de morbiditate
a fost mai frecventa 1n grupa fara steatoza pe seama
unui donator ce a prezentat complicatii de gradul III
dupa clasificarea complicatiilor modificate lui Cla-
vien.

Discutii

La momentul actual comunitatea transplantologi-
ca din lume nu a convenit la un consens privind steato-
za hepatica a grefei si influenta acesteia asupra securi-
tatii donatorului. Studiile sunt multiple dar rezultatele
destul de controversate. Scolile orientale (Japonia,
Corea de Sud) care au o experienta de transplantare
hepatica de la donator viu mult mai vastd considera
ca in conditii de securitate adecvatd este posibil de
efectuat transplant si in cazul steatozei a grefei ce de-
paseste 30% in timp ce Soiejima Y si al.” — relateaza

ca steatoza severa a grefei provoaca leziuni ischemice
de reperfuzie mai severe, Nagai S et al.'’ arata ca ste-
atoza macroveziculara minimala poate fi un factor de
risc pentru dezvoltarea hiperbilirubinemiei postohe-
patectomie la donatorii vii'"'2. Studii multicentrice cu
implicarea numarului adecvat de donatori ar permite
rezolvarea dilemei care este gradul steatozei a grefei,
care nu ar influenta securitatea donatorului si functia
hepatica la recipient.

in concluzie studiul nostru ne permite si consta-
tdm ca supravietuirea grefei si a donatorului nu este
afectatd de steatoza hepaticd macroveziculard mini-
mala (pana la 30%). Evolutia postoperatorie nu de-
pinde de prezenta steatozei hepatice macroveziculare
minimale. In absenta altor contraindicatii si, daca vo-
lumul grefei satisface criteriile de GRWR>0.8 si rata
volumul grefei / volumul standard hepatic (GV/SLV)
>40%, prezenta steatozei macroveziculare minime
(pana la 30%) nu afecteaza securitatea donatorului.
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REZULTATELE STUDIULUI SATISFACTIEI PACIENTILOR
CA INDICATORI DETERMINANTI AI CALITATII SERVICIILOR
STOMATOLOGICE PRESTATE POPULATIEI

Anatolie Pancenco, dr. in med., conferentiar universitar,
Elena Tintiuc, dr. in med., conferentiar universitar,
Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae Testemitanu”

Rezumat

in lucrare sunt prezentate rezultatele studiului opiniei populatiei rurale si urbane din Republica Moldova privind
satisfactia pacientilor de asistenta medicald stomatologica acordata de medicii specialisti in institutiile de profil cu dife-
rite forme de proprietate. Datele obtinute au permis o analizd complexa a activitatilor serviciilor stomatologice, ce tin de
organizarea asistentei medicale stomatologice de calitate, nivelul de asigurare a institutiilor stomatologice cu tehnologii
avansate, utilaj si material de performanta, respectarea normelor etice i morale in activitatea medicului stomatolog etc.
Concluziile si recomandarile practice sunt de importanta pentru perfectionarea asistentei stomatologice, reiesind din con-
ditiile locale si internationale.

Cuvinte-cheie: opinie, organizare, satisfactie, calitate, servicii stomatologice, sanatate

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

Pestome. Pe3ysibTarhl Hcciie10BaHUS YI0BJETBOPEHHOCTH MNALMEHTOB — KAK MOKAa3aTe/lb KauecTBa 0Ka3a-
HHSI CTOMATOJIOrHYeCKOii MOMOIIY HACEJICHHIO

B paGote ommcheIBaeTCs pe3yabTaThl HCCIEIOBAHHS COIMOIOTMYECKOTO ONPOCa HACETICHUS 00 YIOBIETBOPCHHOCTH
KauecTBa OKAa3aHUS CTOMATOJIOTHYECKOH MOMOIIH B MEIUIIMHCKUX CAHUTAPHBIX CTOMATOJOTHUYECKUX YUPEIKACHUSIX C
SN0 Pa3pabOTKH CTPATETHIO Pa3BUTHS CTOMATOIOTUICCKOM CITY:KOBI B IIEPCIICKTUBE

Introducere tate spre majorarea eficacitatii, eficientei si calitatii

Politica nationald de Sanatate a Republicii Mol-
dova pentru anii 2007-2021 aprobata prin Hotarirea
Guvernului nr. 886 din 06.08.2007 si Strategia de
dezvoltare a sistemului de sanatate in perioada 2008-
2017 aprobata prin Hotarirea Guvernului nr. 1471 din
24.12.2007 prevede directiile prioritare de dezvoltare
a sistemului sanatatii din Republica Moldova orien-

asistentei medicale, spre orientarea la rezultatul final,
precum si denotd obiective strategice si implementa-
rea unui management efectiv in activitatea institutiilor
medicale de diferit profil. La acest capitol, un com-
plex de indici reflecta si rolul influentei sistemului de
sanatate si a compartimentelor sale structurale asupra
starii sanatatii populatiei, cat si a utilizarii rationale a
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resurselor materiale si umane in conditiile social-eco-
nomice noi [3,6,9]. Asistenta stomatologica, ca parte
componenta a asistentei medicale acordate populatiei
Republicii Moldova, reprezintd un sistem de servicii
orientat spre imbunatatirea sanatatii orale populatiei
rurale i urbane. Asigurarea asistentei medicale sto-
matologice in mare parte depinde de efectuarea studi-
ilor speciale a satisfactiei populatiei.

Acordarea asistentei medicale stomatologice, la
etapa actuald, devine tot mai complexa si dependenta
de utilizarea tehnologiilor avansate, informationale,
administrative, clinice, de cercetare, de asigurare a
conditiilor optimale la locul de munca, de nivelul de
pregatire a personalului medical si orientarea sa pro-
fesionald catre asigurarea eficacitdtii asistentei medi-
cale prestate [4,5,8,10].

In ultimii ani, in cadrul analizei stirii si tendintei
de dezvoltare a serviciului stomatologic cu diferite
forme de proprietate in Republica Moldova, frecvent
se folosesc metode avansate de cercetare a satisfactiei
ca indicator al motivatiei populatiei in acordarea ser-
viciilor stomatologice de calitate prestate in diferite
institutii medicale de profil stomatologic [7, 11].

Scopul lucrarii este aprecierea gradului de satis-
factie a populatiei in acordarea serviciilor stomatolo-
gice calitative de ambulator in institutiile de profil.

Obiectivele:

e Determinarea gradului de satisfactie a paci-
entilor despre calitatea asistentei medicale stomato-
logice.

e Studierea opiniei populatiei despre starea si
calitatea asistentei medicale stomatologice la diferite
nivele.

e  Evaluarea rezultatelor opiniei pacientilor prin
prisma calitatii serviciilor medicale stomatologice so-
licitate.

e Aprecierea de catre pacienti a gradului de ac-
cesibilitate si a organizarii serviciului stomatologic.

e Asigurarea serviciului stomatologic cu spe-
cialisti de profil (terapeuti, proteticieni, chirurgi, im-
plantologi, ortodonti), aparate i materiale eficiente
pentru acordarea asistentei specializate de calitate.

e Respectarea in institutiile medicale stomato-
logice a normelor etico-deontologice.

Material si metode

Rezultatele obtinute au fost colectate prin meto-
da de intervievare a pacientilor pe parcursul anilor
2011-2013. Chestionarea respondentilor din zonele
economico-geografice Nord, Centru, Sud si din mu-
nicipiul Chisinau ale Republicii Moldova s-a efectu-
at individual, prin metoda chestionarului formalizat
,»Opinia pacientilor depsre calitatea (satisfacerea/
insatisfacerea) asistentei medicale stomatologice pre-
state populatiei”. Chestionarea a introdus o serie de

intrebari menite sa contribuie la elucidarea problemei
studiate.

Astfel, prin metoda chestiondrii, au fost studiate
aprecierile date de catre pacienti la capitolul cum este
organizat serviciul medical stomatologic, motivele
principale de adresabilitate la serviciile stomatolo-
gice, nivelul calitatii serviciilor acordate, nivelul de
calificare a medicilor stomatologi prin prisma servi-
ciilor acordate, dotarii institutiilor stomatologice cu
specialisti de profil, materiale i aparataj necesar etc.
Studiul a reflectat informatia despre pacienti, despre
atitudinea medicilor in acordarea serviciilor medicale
stomatologice, satisfactia-insatisfactia pacientilor de
asistenta medicala stomatologica prestata etc.

Veridicitatea rezultatelor si selectarea reprezenta-
tiva au fost confirmate cu ajutorul metodelor contem-
porane ale statisticii variationale.

Rezultate si discutii:

Esantionul de selectare a cuprins 920 de respon-
denti (de gen masculin — 267 — 29,0%, de gen femi-
nin — 653 — 71,0%, cu varstele intre 20 — 60 de ani,
care si-au exprimat opinia despre calitatea (satisfac-
tia, insatisfactia) de asistentd medicald stomatologica
prestatd populatiei. Este foarte reprezentativd com-
ponenta respondentilor conform varstei: 17,6% — pa-
cienti cu varsta de la 20-29 ani, 34,5% — 30-39 ani,
22,6% — 40-49 ani, 21,6% — 50-59 ani. Cel mai rar
solicitd asistenta medicald stomatologica pacientii cu
varsta mai mare de 60 de ani (3,7%) (fig. 1).

Prezentam 1n continuare o sinteza a rezultatelor
principalelor aspecte investigate. Opinia pacientilor
despre calitatea (satisfacerea-insatisfacerea) asisten-
tei medicale stomatologice a fost expusd dupa adre-
sarea 1n institutia medicald stomatologica la medicul
stomatolog.

60 i mai mult
50-59
40-49

345
30-39

i .'o/n

2020 ~

0 20 40

Figura 1. Repartizarea opiniei pacientilor in raport de
grupele de varsta

Frecventa vizitarii de catre pacienti a medicului
stomatolog este foarte importanta pentru mentinerea
sanatatii cavitatii bucale in stare satisfacatoare. De
aceea una dintre Intrebarile din ancheta adresata paci-
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entilor a fost de a aprecia cat de frecvent ei viziteaza
medicul stomatolog. in comparatie cu recomandarile
specialistilor, de a vizita medicul stomatolog de 2 ori
pe an, studiul a stabilit cd o mare parte din cei ches-
tionati viziteazd medicul stomatolog de 2 ori pe an
(35,7%), numai o data pe an viziteaza medicul stoma-
tolog 33,6% din respondenti, iar o parte din respon-
denti (29,25%) s-au adresat la medicul stomatolog de
mai multe ori pe an. Totodatad s-a constatat ca o parte
din cei chestionati (1,4%) nu au vizitat medicul sto-
matolog niciodata in cursul anului solicitand asistenta
medicald stomatologica doar la necesitate.

Prezinta interes rezultatele obtinute privind ni-
velul de organizare a serviciului stomatologic. Con-
form studiului efectuat s-a constatat cd populatia
apreciaza organizarea serviciului stomatologic ca
,foarte bine” — 19,0%, ,,bine” — 49,6%, 29,2% -
,.satisfacator”. Cota raspunsurilor negative este de
—2,2% (fig. 2).

Nesatisfacator

Figura 2. Repartizarea variantelor de rdaspuns a
pacientilor supuse sondajului de opinii referitor la nivelul
de organizare a serviciului stomatologic.

La intrebarea dacd ,,Este usor sa obtineti ingri-
jiri medicale stomatologice de care aveti nevoie?”,
95,6% din pacientii chestionati au raspuns pozitiv, iar
4,4% —negativ (fig. 3).
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Figura 3. Repartizarea variantelor de raspuns a
pacientilor supuse sondajului de opinii referitor la
obtinerea ingrijirilor medicale stomatologice de care au
nevoe.

Referinta pentru structurile medicale private au
manifestat 51,9% din cei intervievati, iar 48,1% au
dat prioritate institutiilor stomatologice de stat. Este
necesar de mentionat faptul ca 35,8% de respondenti
preferd institutia medicald stomatologica datd pentru
ca le convine programul ei de lucru, este convenabil
amplasata si are un anturaj placut — 30,4%, alte opinii
—3,4% (fig. 4).

51.9

0= T T T
Institutil private Institutil de stat  Program de lucru
satisfacator

Amplasare
convinabila

Alte opinil

Figura 4. Repartizarea variantelor de raspuns a
pacientilor supuse sondajului de opinii referitor la
institutii, amplasare, program de lucru si alte opinii.

O importanta deosebita la aprecierea calitatii asis-
tentei medicale stomatologice il are timpul de astep-
tare la medicul stomatolog. Majoritatea (83,8%) din
respondenti au indicat ca perioada de asteptare in tim-
pul unei vizite nu depaseste 15 min. In conformitate
cu recomandarile specialistilor ponderea timpului de
6-15 min. este semnificativa.

Important este de a asigura accesul la serviciile
stomatologice in corespundere cu orele de programa-
re la medicul stomatolog si timpul liber al pacientilor.
Rezultatele studiului demonstreaza ca 46,0% din su-
biecti sustin ca programul de lucru al medicului sto-
matolog intotdeauna corespunde cu timpul lor liber,
iar 54,0% au raspuns ca nu intotdeauna corespunde.

Accesibilitatea populatiei la asistenta stomatologi-
cé specializatd e relevatd de necesitatea unui acces liber
la un medic stomatolog specializat pe profiluri (terapie,
chirurgie, implantologie, proteticé dentard, ortodontie).
Astfel, majoritatea pacientilor prefera asistentd medi-
cald la un stomatolog specializat - 62,2%, 31,8% — nu,
iar 6% au avut alte opinii (fig. 5).

Abta opinil

Wodkc specialist  Nu este cbligatoriu
Figura 5. Repartizarea variantelor de rdaspuns a

pacientilor supuse sondajului de opinii referitor la
dolianta de alegere a medicului specialist stomatolog.
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Dotarea serviciului stomatologic influenteaza
opinia pacientilor privind calitatea serviciilor stoma-
tologice. Din numarul total de pacineti 48,6% con-
sidera ca institutia stomatologica este bine dotata cu
aparataj, 34,5% — satisfacator, 14,5% — foarte bine si
numai 2,5% din cei intervievati considera ca aprovi-
zionarea ar putea fi imbunatatita (fig. 6).

48.6

VWA

Bine I Satisfacatarl Foarte bine I Ar putea fi i
mai bine
Figura 6. Repartizarea variantelor de rdaspuns a
pacientilor supuse sondajului de opinii referitor la
dolianta de alegere a medicului specialist stomatolog,
considera satisfacator, bine, foarte bine, insa ar putea fi si
mai bine

Respectarea normelor etico-deontologice este
una dintre problemele prioritare in activitatea medi-
cului stomatolog. Gruparea raspunsurilor indica fap-
tul cd 66,7% din respondenti apreciaza atitudinea si
amabilitatea medicilor stomatologi ca ,,buna”, 18,2%
— ,.satisfacatoare”, 14,1% — ,,foarte bune” si numai
1.0% — ,,nesatisfacatoare” (fig. 7).

Nesatisfacatoare
Foarte buna

Satisfacatoare /

Buna %

0 20 40 60 80
Figura 7. Repartizarea variantelor de rdaspuns a
pacientilor supuse sondajului de opinii referitor la

respectarea normelor etico-deontologice a medicului
stomatolog

Concluzii

1. Studiul opiniei populatiei a permis de a con-
cluziona ca pacientii inalt apreciazd calitatea servi-
ciilor prestate de profil stomatologic (96,4%) si doar
2,6% din respondenti au ramas nesatisfacuti.

2. Majoritatea pacientilor chestionati apreciaza
pozitiv (97,8%) organizarea serviciului stomatologic,
ce influenteaza selectarea de catre pacienti a instituti-
el stomatologice la care urmeaza sa se adreseze.

3. Rezultatele obtinute au permis de a selecta
factorii ce determind motivatia adresarii pacientilor
pentru a obtine servicii stomatologice: calitatea acor-
darii asistentei medicale de profil; dotarea institutiei
stomatologice cu utilaj contemporan si performant;
materialele si instrumentariul folosit in asistenta sto-
matologica.
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UNELE APRECIATIVE PRIVIND APLICAREA COMBINATA A SOLUTIEI
DE NORMATIN 0,5% SI BESTOXOL 4% PENTRU TRATAMENTUL
BOLNAVILOR DE GLAUCOM CU UNGHI DESCHIS

Aglaia Lobcenco — doctor in medicina,
Nicolae Frunze — doctor in medicina

e-mail: aglaia.lobcenco@mail.ru

Rezumat

Unele apreciative privind aplicarea combinatd a solutiei de Normatin 0,5% si Bestoxol 4% pentru tratamentul bol-
navilor de glaucom cu unghi deschis. Instilatiile cu solutie de 0,5% Normatin in combinatie cu 4% Bestoxol in tratamentul
bolnavilor cu glaucom primar cu unghi deschis asigura un efect hipotensiv stabil si echilibru hidrodinamic.

Cuvinte-cheie: presiunea intraoculara (P1O), 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

Pe3iome. PesynbTarsl koMOMHUpOBanHOro npumenenust 0,5% pacrsopa Hopmaruna u 4% pacreopa bec-
TOKCO0.12 B JieYeHHHU 00/IbHBIX OTKPBITOYI01bHOM IVIayKOMOM
[Tpumenenne 0,5% pactBopa HopmaTtnna B komOuHarmu ¢ 4% pacTBopoM becTokcoma 1aeT CTONKHIA THITOTEH3UBHBIN

3¢ GeKT U THAPOTMHAMUIECKOE PABHOBECHE.

KiaroueBnble ciioBa: BHYTPUITIA3HOEC NABJICHUE, OTKPBITOYTOJIbHAA TJIaAyKOMa, BHYTPUIJIa3HAA JKUIAKOCTH

Valorile elevate ale presiunii intraoculare (PI1O)
conditioneazd dezvoltarea acceleratd a neuropatiei
glaucomatoase si diminuarea drastica a functiei vi-
zuale. Este si firesc interesul sustinut al specialistilor
in domeniu pentru elaborarea i punerea in practica a
unor preparate hipotensive tot mai eficiente, ele fiind
adesea singura modalitate de a temporiza progresiu-
nea glaucomului.

Pentru terapia hipotensiva a glaucomului se prac-
tica la scara larga preparatele din grupul beta-blocan-
tilor. Cel mai cunoscut sub acest aspect este Timo-
lol maleat, pentru care se recunosc o gama de virtuti
curative: reduce PIO prin capacitatea de a diminua
productia de lichid intraocular (LIO); efectul hipo-
tensiv survine dupa 20 min si se mentine curs de 24
de ore; previne progresiunea disfunctiilor vizuale si
lezarea nervului optic; nu provoaca mioza, spasmul
de acomodare si alte efecte colaterale; este foarte bine
tolerat si comod in utilizare.

Compozitie: 1ml de solutie de 0,25% contine 3,42
mg Timolol maleat, in solutia de 0,5% se contin 6,83
mg de Timolol.

Mod de aplicare: Cate 1 picatura de solutie 2 ori
in zi.

Deoarece stabilizarea valorilor presiunii intraocu-
lare se produce pe parcursul a cateva saptamani de
la initierea tratamentului, estimarea efectului se face
dupa 4 saptamani.

Forma de emisie:

» Normatin, picaturi oftalmice de 0,25 si 0,5%
se emite in flacoane de plastic a cate 5 m.

Dar valorile stabile ale PIO depind in primul rand
de echilibrul dinamic intre secretia activa a umorii
apoase de catre celulele epiteliului ciliar si refluarea
acesteia prin sistemele de drenare oculara. Preparatul
nu actioneaza concomitent asupra drenajului umorii
apoase si asta este una din cauzele compensarii insu-
ficiente a PIO la unii dintre bolnavi.

In paralel cu elaborarea a tot mai multe preparate
antiglaucomatoase, care accentueaza scurgerea umo-
rii apoase si nu incitd efecte secundare importante,
este actuald si testarea unor principii novatoare de
terapie combinata cu preparate ce potenteaza efectul
antiglaucomatos. Varianta de tratament combinat al
glaucomului este solutia Timolol maleat 0,5% + Ta-
urin 4%.

» Bestoxol (denumirea internationala Tauri-
na)

Comporzitie - 1 ml de preparat include:

- Substanta activa - 0,04 g;

- Substantd adjuvantd, Methyl p-hydroxyben-
zoate, sodium hydroxide, apa purificata.

Bestoxolul regleaza procesele metabolice prin
componenta sa activa prezentata de taurind, care are
capacitatea de a ameliora procesele energetice, stimu-
leaza procesele reparatorii in cazul maladiilor de gen
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distrofic si in maladiile ce asociaza dereglari metabo-
lice acute 1n structurile oculare.

Preparatul favorizeaza normalizarea functionalad
a membranelor celulare, a schimburilor energetice si
metabolice.

Mod de aplicare: cate 1 pic. de solutie de 2 ori
pe zi.

Forma de emisie: picaturi oftalmice a cate 10 ml
de 4% se emite in flacoane de plastic.

Indicatii de aplicare:

- Leziunile distrofice ale retinei.

Degenerescenta tapetoretiniand congenitala.
Distrofii si traumatisme ale corneei.

- Cataracta de diferita geneza.

- Glaucomul (glaucom primar cu unghi deschis).

In caz de glaucom se aplica in instilatii de 2 ori
in zi cu 20-30 minute pana a se picura Normatina. La
bolnavii de glaucom cu unghi deschis s-a facut remar-
catd accentuarea importantd a efectului hipotensiv
daca Bestoxolul se aplica concomitent cu Timolol.
Intensificarea efectului survine pe seama cresterii co-
eficientului de facilitate a refluxului umorii apoase.

Instilatiile preliminare cu Bestoxol modificd si
potenteaza efectul hipotensiv al Timololului aplicat
succesiv.

Scopul studiului. Evaluarea efectului hipotensiv
al solutiei de 0,5% Normatina combinate cu Bestoxol
in solutie de 4% si influenta acestei formule asupra
indicilor hidrodinamici ai bolnavilor cu glaucom pri-
mar cu unghi deschis.

Criterii de efectuare a cercetarii:

1. Varsta pacientilor de peste 40 ani.

2. Prezenta glaucomului primar cu unghi deschis
in stadiul incipient si evoluat (primar depistat).

3. Indicii tonometrici initiali ai ochiului afectat
de la 28-35 mm Hg.

4. Disponibilitatea de a urma toate instructiile pe
tot parcursul examinarii.

Material si metode

In studiu au fost inrolati 40 de pacienti (80 de
ochi) cu diagnosticul de GPUD, depistat primar la

varste cuprinse intre 52 si 64 de ani, cate 40 de ochi
cu glaucom de stadiu incipient si glaucom de stadiu
evoluat. Termenul de observare subcurativa — pana la
6 luni. Examinarea ochilor tratati si a functionalitatii
acestora se practica la initierea studiului, deci pana
la instilarea preparatelor pe fundalul solutiei de 0,5%
Normatin, apoi pe fundalul instilatiilor ce combinau
si solutia de Bestoxol de 4% — la intervalul de 1, 3 si
6 luni curative. La fiecare asemenea intrevedere se
determinau indicatorii tonometrici cu tonometrul Ma-
klacov si indicatorii hidrodinamici — prin tonografia
in varianta simplificatd de Nesterov.

Rezultate si discutii. Instilatiile cu solutie de
0,5% Normatina urmate de 2 ori in zi curs de o luna
au diminuat valorile PIO: in lotul bolnavilor ce pre-
zentau glaucom incipient — cu 6-7 mm Hg (20%) de
la valorile de start, iar in cazul celor cu glaucom de
stadiu evoluat — cu 4-6 mm Hg (13%) de la nivelul
lor initial (tab. 1). Atunci, cand se aplicau combinat si
instilatiile cu Bestoxol de 4%, dupa o luna de aseme-
nea program valorile presionale se reduceau cu 8-9
mm Hg (26%) si, respectiv, 6-8 mm Hg (23%) de la
valorile initiale.

Din cele consemnate se poate deduce, ca Taurina
dezvolta un efect hipotensiv modest — reducere medie
de 2-4 mm Hg.

Dinamicul indicilor tonografici: Monitorizarea
parametrilor hidrodinamicii oculare a bolnavilor cu
glaucom primar cu unghi deschis a dedus, ca efectul
hipotensiv al beta-blocatorilor (Normatina) este con-
ditionat de reducerea productiei de lichide intraocu-
lare (tab. 2).

In cursul primei luni de instilatii la bolnavii din I
grup volumul productiei de lichid ocular s-a redus cu
0,2+0,03 mm?/mm (8%), iar coeficientul de facilitate
a refluxului s-a ameliorat cu 0,011 mm*mm/Imm Hg
(6,4%); in grupul II acesti parametri s-au ameliorat
cu 0,1%0,05 (5,4%) si, respectiv, cu 0,012 (7,5%), de
vreme ce la suplimentarea solutiei de Bestoxol aces-
tia s-au ameliorat cu 0,05-29% in primul grup si cu
0,04-25% —in al doilea (fig. 1, 2).

Tabelul 1
Dinamica PIO
PIO (mm Hg)
e e . La 3 luni La 6 luni
e e L. La o luna instilatie e er e e e e
. La o luna instilatie . . instilatie instilatie
Stadiul . . . Sol. Normatina S U
Initial Sol. Normatina 0.5%+ Sol. Normatina Sol. Normatina
0 Sol Béstooxol 4% Diiotne e
: ¢ Sol. Bestoxol 4% Sol. Bestoxol 4%
Incipient 31,0+4,0 25,0+£3,0 24,04+2,0 22,04£2,0 21,0+£2,0
(20%) (26%) (29%) (32,2%)
Evoluat 31,0+1,0 27,0£1,0 25,0+£2,0 22,0£1,0 21,0+3,0
(13%) (23%) (29%) (32%)
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Tabelul 2
Dinamica indicilor tonometrici §i tonografici
Indicii hidrodinamici
9 La o luna La 3 luni La 6 luni
La o luna
: e er e instilatie instilatie instilatie
Stadiul instilatie ’ ’ ’
Indicii Initial Sol Norn;a tini Sol. Normatina Sol. Normatina Sol. Normatina
) 0.5% 0,5%+ Sol. 0,5%+ Sol. 0,5%+ Sol.
e Bestoxol 4% Bestoxol 4% Bestoxol 4%
P, 31,0+4,0 25,0+3,0 24,0+2,0 22,0+£2,0 21,0£2,0
Incipient [pJ 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
P, 31,0+1,0 24,0+1,0 24,0+1,0 22,0+1,0 21,0£1,0
Evoluat [p; 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
o 0.4
03
E 03
= 025 k625
‘E 02
£ 015
E 01
U 0,05
0 T T T T
Incipient 1 luna 1 luna 3 luni 6 luni
instalatia Sol.  combinatia ~ combinatia combinatia
Normatina Sol. Sol. Sol.
0,5% Normatind ~ Normatina Normatina
0,5%+Sol.  0,5%+Sol. 0,5%+Sol.
Bestoxol 4% Bestoxol 4%  Bestoxol 4%

=== Stadiul incipient = =A= = Stadiul evoluat

Fig. 1. Dinamica ameliorarii coeficientului de localitate
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Fig. 2. Volumul productiei lichidului intraocular (mm?/min)
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Concluzii:

1. Programul de aplicare combinata a solutiei de
0,5% Normatina cu solutie de 4% Bestoxol pe care
l-am testat noi asigurd un efect hipotensiv de durata si
echilibrul hidrodimanic al mediului ocular.

2. Prin acest program reuseste cresterea de 1,5 ori
(33-37%) a refluxului de umoare apoasa la bolnavii
cu glaucom primar cu unghi deschis si diminuarea
productie de LIO —cu 11-18%.

3. Eficienta terapiei combinate cu Bestoxol si Nor-
matind nu se complica cu dezvoltarea unor reactii ne-
gative la nivel de ochi si in ansamblul organismului.

4. Aceastd combinare de preparate genereaza ac-
centuarea efectului hipotensiv, fiind total absente re-
actiile locale si sistemice.
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DRENAJUL ,,GLAUTEX” iIN CHIRURGIA GLAUCOMULUI
NEOVASCULAR SI RECIDIVANT

Aglaia Lobcenco — doctor in medicina;
Vera Lupasco — conferensiar universitar, doctor in medicina;
Nicolae Frunze — doctor in medicina,
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Rezumat

Prezentul studiu a evoluat rezultatele obsinute in chirurgia glaucomului cu unghi deschis cu implantarea noului drenaj

bioabsorbent ,,Glautex”.

Cuvinte-cheie: glaucomul, sinustrabeculectomia (STE), presiunea intraoculara (P1O).

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).

Pe3iome. Ilpumenenune qpeHaxa ,,Glautex” B Xupypruu HeoBacKyJIsIpHOIi U pellMIMBUPYIOIIEN IVIayKOMBI.
JanHast paboTa Ipe/ICTaBiseT MOTyUYeHHbIC Pe3yNIbTaThl XUPYPIUU HEOBACKYJSIPHOM U pelUANBUPYIOLICH I1ayKOMbI

C IPUMEHEHUEM OHMozerpaanpyromero apeHaxa ,,Glautex”.

KiroueBble cj10Ba: IiiaykoMa, CHHYCTPaOEKyJIeKTOMHUS, BHYTPHIVIA3HOE AaBJICHUE.

Pentru solusionarea chirurgicala a glaucomului
cu unghi deschis se aplica o serie de tehnici operatorii
cu justificare patogenica.

In timp au fost elaborate si completate diferite va-
riante de sinustrabeculectomie (STE). Dar se cere de
remarcat faptul, ca intr-o serie de cazuri remanierele
presionale se limiteaza treptat, presiunea intraoculara
(PIO) fiind iarasi in ascensiune, mai des la 1-3 ani
postoperator. Cel mai frecvent insuccesul se datores-
te de cicatrizarea bulei de filtratie implicata cauzal la
30% recidive, blocarea orificiului fistulizat cu radaci-
na irisului la 20%, adeziunea cicatriciala a voletului
scleral cu loja sa la 20%.

Pentru prevenirea acestui incovenient si incident
o serie de specialisti In domeniu au propus si valori-
ficat modalitati pentru a evita sau diminua procesul
de cicatrizare, implantand alodrenaje sau drenaje de
origine artificiala, insa nu toate ne permit a primi un
efect hipotensiv stabil cauza aparenta tesutului ci-
catricial 1n proiectia drenajului §i impermeabilitatea
pentru lichidul intraocular.

E discutabil faptul care drenaj e mai perfect: ar-
tificial permanent sau bioabsorbent (biodegradant).
Atentiei noastre a atras drenajul bioabsorbent ,,Gla-
utex”.
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Tabelul 1
Compensarea presiunii intraoculare
Lotul La externare La distanta La distanta La distanta
de studiu de 1 luna de 6 luni de 1 an
Lotul I |In limitele 22,0+£2,0 mm Hg 22,0+£2,0 mm Hg 22,0+£2,0 mm Hg
20,0+£2,0 mm fara medicatie la 4 pacienti fara medicatie pe fon de medicatie Sol.
Hg 23,0 mm Hg Timolol 0,5%
la 1 pacient pe fon de
medicatie Sol. Timolol 0,5%
Lotul IT |In limitele 23,0+3,0 mm Hg 24,0+2,0 mm Hg 26,0+2,0 mm Hg
22,04£3,0 mm pe fon de medicatie Sol. |pe fon de medicatie Sol. pe fon de medicatie Sol.
Hg Timolol 0,5% Timolol 0,5% Timolol 0,5%, iar in 2
cazuri cu adaus de Sol.
Dorzolamida

Scopul lucrarii

Analiza eficacitatii implantarii noului drenaj bi-
oabsorbent ,,Glautex” la operatiile antiglaucomatoase
penetrante.

Caracteristica drenajului ,,Glautex”: prezinta
o pelicula de culoare alba, biorezorbtiva si are capaci-
tate de permeabilitate pentru lichidul intraocular; are
forma dreptunghiulara 2,5x5,5x0,15 mm cu grosimea
80 mkm si diametrul 30 mkm; nu are capacitatea de a
se mari in volum i nu supune presiunii tesutul adia-
cent; poate fi modelat in timpul interventiei; perioada
de rezorbtie 4-5 luni; timp care permite formarea cai-
lor de evacuare a lichidului intraocular, evitind reac-
tiile nedorite la implantarea materialului nerezorbtiv
artificial; are compatibilitate cu tesutul uman.

Tehnica operatiei:

1. Modelarea lamboului conjunctival de la limb
sau spre limb de la 11-13.00, asigurand o vizualizare
buna a zonei operatorii.

2. Hemostaza vaselor sclerale.

3. Separarea voletului scleral de forma dreptun-
ghiulara cu laturile 4x4x4 mm si Y4 din grosimea scle-
rei pand la lamele superficiale ale corneei.

4. Trasarea prin incizii superficiale a limetelor zo-
nei trabeculare de marimea 3x1 mm.

5. Imbracarea” pe voletul scleral a drenajului
,,Glautex”.

6. Disectia si extirparea lamboului corneo-scleral
de 3x1 mm, care contine trabeculul, urmata de iridec-
tomie periferica.

7. Aplicarea microsuturilor pe voletul scleral si
conjunctival.

Material si metode

Aceastd noud varianta o practicam timp de 1 an si
am aplicat-o la un numar de 18 bolnavi (18 ochi). PIO
a variat intre 35-45 mm Hg. Varsta pacientilor 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 (interventia la a 5-a zi dupa injectarea
intravitreana de Sol. Avastin) — lotul II.

Postoperator: La majoritatea cazurilor, evolutia a
fost relativ simpla-areactiva, necesitand instilatii re-
petate de antibiotice, antiinflamatorii, corticosteroizi,
midriatice. In primele zile postoperatorii la 2 pacienti
din lotul I am avut 2 cazuri de hifema, care la a 3-4-a
zi s-a absorbit (la momentul externdrii). La 1 pacient
din lotul I — hipotonie.

Mentionam, dupa interventia STE cu drenaj
,,Glautex” nu s-au observat complicatii la decolare de
coroida si atalania camerei anterioare.

In toate cazurile bula de filtratie, atat in perioada
postoperatorie precoce, cat si tardiva, moderat - difu-
za, uniforma.

Concluzii:

1. Sinustrabeculectomia cu implant, de drenaj
bioabsorbent ,,Glautex” o noua varianta care are scop
prevenirea procesului de cicatrizare sclero-scleral si
sclero-conjunctival.

2. Operatia este recomandatd in majoritatea for-
melor de glaucom, in special, in cazuri de reoperatii
si glaucom secundar.

3. Este o tehnica relativ simpla.
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EFICACITATEA UTILIZARII LEFLUNOMIDEI IN TRATAMENTUL
DE FOND AL SPONDILOARTRITEI ANCHILOZANTE LA FEMEI
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Rezumat

Spondiloartrita anchilozantd (SA) este o afectiune cronica inflamatorie de etiologie necunoscuta. Antiinflamatoa-
rele nesteroidiene (AINS) se Inscriu intre grupurile de medicamente mai frecvent utilizate in tratamentul spondiloartritei
anchilozante demonstrand un efect foarte bun la pacienti. Pentru pacientii refractari sau intoleranti la AINS sunt folosite
cu succes droguri antireumatice modificatoare de boalda (DMARDs). Leflunomida este pe larg utilizata in tratamentul
maladiilor reumatice, inclusiv si, a spondiloartritei anchilozante, fiind unul din cele mai utilizate DMARD in tratamen-
tul SA, eficacitea ramanand totusi neclara. Scopul studiului nostru a fost evaluarea eficacitatii sulfasalazinei si AINS in
tratamentul SA la femei.

Summary. Efficiency of Leflunomide during basic treatment in ankylosing spondilytis

Ankylosing spondylitis (AS) is a chronic inflammatory disease of unknown cause. Non-steroidal inflammatory
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).
Leflunomide 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 efficacy remains unclear. The aim of our study was to evaluate the efficacy of leflunomide
and NSAIDs for the treatment in women with AS.

Pesome. DpdexTnBHOCTL Hcnonb3oBanus Jleduaynomuna B 6a3MCHOM JIe4eHUH AHKHWJIO3HPYIOIEro CIIOH-
AWJI0OAPTPHUTA

Amnkunozupyronwii cnoHamioapTput (AC) — OfHO M3 XPOHMUYECKMX BOCHAIUTENBHBIX 3a00JIEBaHUI OMOpPHO-
JIBUTATEIILHOTO arapara HessCTHOH sTronornd. Hecreponansle nportuBoBocnanuTenbuele npenaparsl (HITBIT) game
BCETO MCIOJIB3YIOTCS ISt JiedeHns1 0ombHBIX ¢ AC ¢ XopomuM TepareBTHieckuM dddekrom. [Taruentam pedpaxrepHbiM
k HITBII nim ¢ mobo4yHbIME ieficTBUsIMI Ha3HayaroT 6asnucHyto Tepanuio (DMARD). B sty rpynmy Bxomut Jledurynomun,
KOTOphIi HazHadaercst u npu AC, HO emé He ¢ coBceM sicTHOH 3¢ dexTnBHOCTHIO. Llenp Hamero mccnenoBanus ObuIa

CpaBHHTEINIbHAS XapaKTepHUCTHKa 3 dexTnBHOCTH stedeHus skeHnmH ¢ AC Jledmynomunom n HIIBIT.

Actualitatea temei

Spondiloartrita anchilozanta este o afectiune cro-
nica inflamatorie cu afectarea atat a scheletului axial,
cat si a articulatiilor periferice, cu etiologia necunos-
cuta [1].

Tratamentul spondiloartritei anchilozante raimane
in majoritatea cazurilor o problema importanta. Sco-
pul de baza al tratamentului spondiloartritei anchilo-
zante este nu doar de a scddea intensitatea simpto-
melor, dar si de a stopa progresia bolii. Algoritmul
de tratament este diferit in dependenta de activitatea
bolii, evolutie si insuficienta functiei articulare. Prin-
tre factorii care ar avea un efect nefavorabil asupra
evolutiei bolii sunt varsta, varianta clinica de debut al
spondiloartritei anchilozante, rapiditatea dezvoltarii
modificarilor clinice si radiologice ale coloanei verte-
brale si insuficienta functiei articulare in primii 10 ani
de boala, prezenta antigenului HLA-B27, eficacitatea
si tolerabilitatea tratamentului [2, 9].

In cadrul spondiloartritei anchilozante este greu

de Inceput tratamentul precoce din cauza diagnosticu-
lui Intarziat la barbati aproximativ 8,4 ani, iar la femei
9,8 ani de la debutul bolii. Acesta fiind legat de o serie
de factori subiectivi si obiectivi [4].

Criteriile modificate New-York, folosite pana in
prezent pentru diagnosticul spondiloartritei anchilo-
zante, nu permit un diagnostic precoce, deoarece cri-
teriul obligatoriu de prezenta a sacroileitei radiologice
poate lipsi mult timp. Pentru diagnosticul precoce este
necesard cunoasterea particularititilor simptomelor
clinice ale afectarii coloanei vertebrale si articulatii-
lor periferice, abilitatea analizei schimbarilor 1n arti-
culatiile sacroileace, precum si efectuarea rezonantei
magnetice nucleare ale articulatiilor sacroileace, ceea
ce ar putea permite stabilirea unui diagnostic precoce
si initierea tratamentului pentru reducerea activitatii
bolii si stoparea progresiei modificarilor radiologice
si functionale [11].

In general, terapia SA constd din asocierea terapiei
medicamentoase (antiinflamatoarele non-steroidiene
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(AINS), droguri antireumatice modificatoare de boala
(DMARD:s), asociate cu tratamente igienodietetice,
fiziokineto-balneoterapice, unele produse terapeutic
alternative, cu rezultate discutabile (antimalarice de
sintezd, saruri de aur, d-penicilamind, azathioprina,
ciclofosfamida, salazopirind, mesalazina s.a.) si tera-
pia ortopedochirurgicala [5, 9].

Corticosteroizii, desi nu au dovedit o eficienta
deosebita in terapia SA, pot fi recomandati in admi-
nistrare locald sau sistemica, pentru pacientii cu re-
zultate nesatisfacatoare, urmare a utilizarii celorlalte
categorii de medicamente [6, 7].

Bifosfanatii pot fi utili in terapia SA, prin inter-
ventia lor eficace 1n a reduce procesul inflamator din
tesutul osos [10].

Terapia biologica a dovedit o eficientd deosebita
in directia ameliorarii entezopatiei, a durerii spinale si
a redorii matinale [3].

Fiziokinetobalneoterapia presupune un program
complex de terapie in SA, care include factori fizici
naturali si electrici de migcare coordonata si suprave-
gheatd, pe termen lung, complementara farmacotera-
piei [7, 11].

Terapia ortopedo-chirurgicala poate interveni, cu
o anumita eficientd, pentru a trata si corecta defor-
mitatile, subluxatiile, fracturile, dislocarile, stenozele
inregistrate la diferite segmente ale coloanei vertebra-
le. De asemenea, se vor putea realiza interventii la
nivelul articulatiei coxofemurale, deseori anchilozata
[4,9].

AINS se inscriu intre grupurile de medicamente
mai frecvent utilizate in tratamentul spondiloartritei
anchilozante demonstrand un efect foarte bun la pa-
cienti (Dougados, 1995) [3]. Preocupdrile pentru a
reduce riscurile, uneori severe, la nivel gastrointes-
tinal, au condus la obtinerea unor noi produse, care,
desi fara a avea efecte antiinflamatorii superioare, pot
reduce mult riscul reactiilor adverse la nivel gastroin-
testinal. Este vorba de grupul Coxibi — Cox-2 (inhibi-
tori selectivi de ciclooxigenaza-2), reprezentati, intre
altii, de rofecoxib si celecoxib [5, 10].

Pentru pacientii refractari sau intoleranti la AINS
sunt folosite cu succes droguri antireumatice modi-
ficatoare de boala (DMARDs). Sulfasalazina este
pe larg utilizatd in tratamentul artritei reumatoide si
spondiloartritei anchilozante, fiind cel mai utilizat
DMARD 1n tratamentul SA, eficacitea raiméanand to-
tusi neclara [9].

S-a efectuat o metaanalizd a cinci trialuri rando-
mizate care au inclus 272 pacienti concluzionand ca
sulfasalazina scade semnificativ durerea si redoarea
matinald comparative cu placebo (Dougados 1995;
Clegg, 1996; Clegg, 1999) [1,2,3]. Pe de alta parte la
administrarea sulfasalazinei au fost constatate o serie

larga de reactii adverse ca greatd, voma, anorexie, de-
reglari gastrointestinale, reactii cutanate (Moreland,
2001) [8].

Scopul studiului nostru a fost evaluarea eficacita-
tii sulfasalazinei si AINS in tratamentul SA la femei.

Material si metode de cercetare

Am efectuat o analizd a unui lot de 50 paciente cu
diagnosticul stabilit de spondiloartrita anchilozanta,
conform criteriilor New-York, varsta intre 18-60 ani,
durata medie a bolii 7,24+0,3 ani.

Lotul a fost despartit in doud subgrupe a cate 25
paciente comparabile dupa varsta, durata bolii, acti-
vitatea bolii.

Primul grup de paciente au administrat lefluno-
mida 20 mg/zi timp de sase luni impreuna cu AINS
(indometacina 25 mg de 3 ori pe zi dupa mancare) si
fizioproceduri, iar al doilea grup — AINS (indometa-
cina 25 mg de 3 ori pe zi dupa méancare) periodic in
cursuri, fizioproceduri.

Raspunsul clinic si functional a fost evaluat cu
ajutorul scorurilor:

e Bath Ankylosing Spondylitis Activity Index
(BASDAI).

e Ankylosing Spondylitis
(BASFI).

Evolutia paraclinica cu markerii inflamatiei:

e viteza de sedimentare a hematiilor (VSH -
mm/h),

e fibrinogenul (FBR - mg/l),

e proteinei C reactive (PCR — u/l).

Rezultate

Conform rezultatelor noastre 20 de pacienti (80%)
din grupul care a administrat Leflunomida impreuna
cu AINS si fizioproceduri se aflau in remisiune dupa
tratament, cu BASDAI<4, cu un indice BASFI initial
5,63 vs BASFI final 3,72.

Valoarea medie a VSH a scazut de la 42 mm/h la
initiere la 8 mm/h.

Valoarea medie a FBR a scazut de la 5,74 mg/1 la
initiere la 2,13 mg/I.

Valoarea medie a PCR s-a diminuat de la 52,29
w/1 la initiere la 7,62 u/l.

Functional Index

52,29
M dupa tratament 8 2,13 7,62

O pind la tratament 42 5,74

Fig. 1. I-ul grup de femei care au administrat Leflunomida
impreunda cu AINS.
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Concomitent trebuie de mentionat cd in grupul
pacientilor care au administrat Leflunomida s-au
constatat mai multe reactii adverse, greatd, anorexie
usoard, aparitia unor pustule tegumentare, care insa
au disparut dupa scaderea dozei. La doud paciente a
fost intrerupt tratamentul din cauza aparitiei unor re-
actii severe, manifestate prin: dureri abdominal usoa-
re, greatd si voma.

Pacientii din grupul tratati doar cu AINS si fizio-
proceduri au ramas activi de-a lungul celor sase luni
de urmarire (BASDAI initial 4,47 si BASDAI final
4,37), dar fara o ameliorare semnificativa a statusului
functional (BASFI initial 5,24 vs BASFI final 4,72,).

Valoarea medie a VSH a scazut de la 49 mm/h la
initiere la 17 mm/h la final.

Valoarea medie a FBR a scazut de la 5,11 mg/l la
initiere la 3,76 mg/l.

Valoarea medie a PCR s-a diminuat de la 48,12
mg/l la initiere la 9,31 mg/1 la final.

60

55+

50+

45+

40+

35+

30

25

20+

154

104

2 =
VSH FBR PCR

O pind la tratament 49 5,11 48,12
B dupa tratament 17 3,76 9,31

Fig. 2. Al Il-ea grup de femei care au administrat doar
AINS

Concluzii

In concluzie, tratamentul continuu cu AINS si
fizioproceduri nu controleaza bine activitatea bolii,
reflectatd prin mentinerea scorurilor BASDAI la va-
lori inalte si nu contribuie la ameliorarea evidentd a
statusului functional al pacientilor cu SA, influentand
intr-o masura mai mica indicii inflamatiei.

Leflunomida administratd concomitent cu AINS
si fizioproceduri bolnavilor cu SA produce: imbuna-
tatirea scorurilor de activitate si functionalitate Intr-o
masura mai mare, scaderea BASDALI, paralel are loc
reducerea mai semnificativa a indicilor inflamatiei
comparativ cu AINS combinate cu fizioproceduri.

Chiar daca tratamentul combinat cu Leflunomida
a demonstrat rezultate mai bune comparativ cu tra-
tamentul cu AINS si fizioproceduri, reactiile adverse,
care pot aparea in timpul tratamentului duc la scade-
rea dozei preparatului, necomplianta din partea paci-
entului sau chiar renuntarea la tratament.
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Rezumat

Subiectii au fost examinati clinico-paraclinic, cu aprecierea ulterioara a densitatii minerale osoase prin DXA.
Pacientii seropozitivi au un numar mai mare de articulatii afectate. La pacientii seronegativi s-a determinat o durata sem-
nificativ mai crescuta redorii matinale, cat frecventa mai crescuta a cazurilor cu osteopenie si osteoporoza. Dezvoltarea
masei osoase maximale depinde de maladiile concomitente asa ca artrita reumatoida.

Cuvinte-cheie: indici de agresivitate, markeri inflamatori, 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, inflammatory markers, DXA

Pe3rome. CpaBHHTeJ’[bHOC HCCJICIOBAHUE IKCIIPECCUU OCTEOIMOPO3a y NAIIMCHTOB ¢ PEBMATOMAHBIM apTpu-

TOM

[ManmenTs! ObUIN KCCIIEOBAHBI KIIMHUKO-MAPAKIMHIYECKH, C OCIISAYIOIIEeH OLIEHKH MUHEPaIbHOM IJIOTHOCTH KOCT-
HOH TKaHHU. Y CEepONO3UTBHBIX MAIIMEHTOB BBISIBUIOCH OOJIbIIEE YHUCIIO BOBICYEHHBIX CYCTABOB. Y CEPOHEraTHBHBIX IaIlH-
€HTOB BBIABIJIACH OOJee MPOIOJDKUTENIbHASL YTPEHHSSA CKOBAHHOCTb, A TAKXKE OONBILE CITy4aeB OCTCONCHUH U OCTEOII0pO3a.
Pa3BuTHe MakcUMalbHOIM KOCTHOM MaccChl 3aBHCHUT OT COITYTCTBYIOIIMX 3a00I€BaHUHM TaK KaK PEBMATOMIHBIN apTPHUT.

KuroueBble c10Ba: HHICKCH arpeccuBHOCTH, DXA

Introducere

Artrita reumatoida este o boald inflamatoare care
afecteaza articulatiile si structurile mezenchimale din
oricare alte regiuni ale corpului.

Printre numeroasele determindri extraarticulare
ale bolii se numara si cele de la nivelul oaselor 1n ge-
neral.

Osteodensitometria este investigatia paraclini-
ca de masurare a densitatii osoase prin care se poate
pune dignosticul de osteoporoza.

Studiul de fata 1si propune evaluarea densitatii
minerale osoase la pacientii diagnosticati cu poliartri-
ta reumatoida, cu scopul de a evidentia starea tesutu-
lui osos, influentat de boala si tratament.

Material si metode

Studiul clinic s-a efectuat pe un lot de 180 pa-
cienti (femei) cu varsta cuprinsa intre 55 si 72 ani
(67£5,1 ani) cu deficit de vitamina D. La inceputul
studiului subiectii au fost supusi unui examen cli-
nic complet cu aprecierea indexului masei corporale
si a indicilor de agresivitate: numarul de articulatii
tumefiate (NAT) si numarul articulatiilor dureroase
(NAD). Evaluarea durerii, principala problema a pa-

cientilor cu poliartritd reumatoida, a fost apreciata
cu ajutorul unei scale vizuale analoge (VAS). Ca-
litatea vietii a fost determinatd cu ajutorul chestio-
narului HAQ (Health Assessment Questionnaire).
Ulterior a fost apreciat statutul inflamator al pacien-
tilor cu ajutorul determindrii vitezei de sedimentare
a hematiilor (VSH) si proteinei C-reactive (PCR)
serice. Activitatea bolii a fost apreciatd cu ajutorul
instrumentului DAS28 (Disease Activity Score 28).
Statusul densitatii minerale osoase a fost masurat
prin DXA la nivel lombar si femural; s-au efectuat
radiografii de coloand vertebrald pentru detectarea
eventualelor fracturi osoase care ar putea influen-
ta rezultatele studiului. Acestea au fost impartiti in
doua loturi, In vederea unui studiu comparativ: lot
I - pacientii seropozitivi-115 cazuri (63,89%), lotul
II - pacientii seronegativi - 65 cazuri (36,11%).
Subiectii cu boli maligne, renale hepatice, tulbu-
rari gastrointestinale sau cu boli endocrine ce necesi-
ta terapie (exceptie diabet zaharat tip 2 sau hipotiroi-
dism) asociate cu anomalii la nivelul metabolismului
calciului, precum si consumatorii cronici de alcool
au fost exclusi din acest studiu. Subiectii care au luat
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estrogeni, progesteron, glucocorticoizi, anticonvulsi-
vante, suplimente de vitamina D sau altd medicatie
care ar putea influenta metabolismul calcic sau 0sos
in urmatoarele 12 luni, au fost exclusi.

S-a incercat selectionarea acestora in asa fel, incat
cele doud grupe sa fie omogen reprezentate din punc-
tul de vedere al varstei medii, a varstei medii de debut
a bolii, a sexului si a gradului de severitate al bolii.

Din punct de vedere al mediului de provenienta
majoritatea cazurilor proveneau din mediul urban
(62%) si numai 38% din mediul rural.

Analiza pe nivel de studii a aratat cd majoritatea
cazurilor (72%) au numai studii elementare, 26% stu-
dii medii si doar 2% studii superioare, dovedind ca
posibilitatea continudrii activitatii profesionale este
cu atdt mai mare, cu cat calificarea este mai ridicata
(cresterea numarului de cazuri de invaliditate).

Rezultate

Redoarea matinald este unul din principalele
simptome pentru care pacientii se adreseaza medicu-
lui. Aceasta in artrita reumatoida are caracter inflama-
tor (depaseste 30 minute), fiind cu atit mai importan-
ta, cu cat durata de evolutie a bolii e mai mare.

Durata redorii matinale este semnificativ mai
crescuta la lotul II (X?=9,79; GL=1; p=0,007).

Cu precadere 43,5% dintre pacientii lotului I,
comparativ cu 23,1% dintre pacientii lotului II, au
durata redorii matinale de 15-30 minute, in timp ce o
durata de 30-60 minute s-a evidentiat la 41,7% dintre
pacientii lotului I si 55,4% dintre pacientii lotului II.

O durata a redorii matinale de peste 60 minute s-a
remarcat la 21,5% dintre pacientii lotului II §i numai
la 10,4% dintre pacientii lotului I.

Poliartrita reumatoidd se remarcd prin afectare
poliarticulara simetrica.

Lotul I, reprezentat de pacientii seropozitivi, are
un numar mai mare de articulatii afectate, cu o com-
promitere mai severa a calitdtii vietii acestor pacien-
tii:

- 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).

Prezenta criteriilor de agresivitate:

m NAD>6 sunt semnificativ mai prezente la
pacientii lotului I (87%) comparativ cei din lotul II
(42%) (x*=42,29; GL=1; p<0,001);

m NAT>6 sunt semnificativ mai prezente la paci-
entii lotului I (63%) comparativ cei din lotul 1T (18%)
(x>=40,17; GL=1; p<0,001);

m VSH>28 mm/h a fost semnificativ mai prezent
la pacientii din lotul I (58%) comparativ cei din lotul
IT (25%) (X*=21,09; GL=1; p<0,001);

m VSH>28 mm/h a fost semnificativ mai prezent

la pacientii din lotul I (82%) comparativ cei din lotul
11 (28%) (X*=56,75; GL=1; p<0,001).

Conform studiului se remarca incidenta maxima a
osteoporozei in decada a V-a de viata, prezenta oste-
oporozei fiind influentata si de prezenta menopauzei
(x2=23,60; GL=5; p=0,0003). Menopauza reprezintd
un factor de risc important pentru osteoporoza datorita
modificarilor hormonale si metabolice ce survin dupa
instalarea acesteia. Prezenta menopauzei la nivelul
lotului I este de 89,56%, iar la nivelul lotului II de
89,23%, distributie de frecventd nesemnificativa din
punct de vedere statistic (x>=0,56; GL=1; p=0,453).

VSH-ul si PCR-ul se coreleaza cu activitatea bolii
(DAS28), cu monitorizarea evolutiei, aprecierea ras-
punsului terapeutic si evaluarea prognosticului. VSH-
ul reflectd activitatea bolii in ultimele saptamani, iar
PCR-ul aratd activitatea bolii pe termen scurt. Din
punct de vedere statistic, distributia cazurilor in func-
tie de nivelul VSH nu prezintd diferente semnificati-
ve intre loturile de studiu (X?>=4,47; GL=1; p=0,346).
PCR a fost semnificativ mai prezenta la pacientii din
lotul I (63,5%) comparativ cu cei din lotul II (24,6%)
(x*=23,56; GL=1; p<0,001).

Indicele de masa corporald, ca raport intre greu-
tate si talia la patrat, intre cele doua loturi de studiu,
nu a prezentat diferente semnificative (test t-Student
=0,81; GL = 81; p>0,05). in functie de anii de me-
nopauza, frecventele calculate releva cele mai mari
procente pentru vechimi de 6-10 ani (34,9% la lotul
I s152,5% la lotul II), fara a se afla diferente sem-
nificative ale valorilor medii intre loturile de studiu
(test t-Student = 1,94; GL = 81; p>0,05). Pacientele
luate 1n studiu au VSH-ul peste limita admisa in pro-
portie de 93% la lotul cu poliartritd reumatoida (lot
I), frecventa semnificativ mai crescutd comparativ
cu ponderea de 55% a femeilor cu VSH crescut din
lotul 1I.

La lotul I, distributia valorilor VSH releva o foar-
te slaba corelatie directd cu vechimea menopauzei
(r=0,17). La lotul I, distributia valorilor VSH se co-
releaza 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” in tehnicile BMD pentru ca
are capacitatea de a masura atat scheletul axial, cat si
cel apendicular.

DXA are o eroare de precizie < 1% (fata de 2-5%
DPA). Doza de radiatii este redusa.

Pentru operator, doza echivalentd este de 0,23
Sv/h. Iradierea pacientului este de 10% din doza pri-
mita la o radiografie pulmonara. DXA depaseste mul-
te din problemele DPA si are inaltd acuratete, precizie
si rezolutie, motiv pentru care tehnologia DXA a in-
locuit pe larg tehnologia DPA. DXA este favorabild
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pentru masurdtori seriale si de monitorizare a trata-
mentului.

Analiza statistica a valorilor distributiei cazurilor
in functie de clasificatia DXA a evidentiat frecventa
mai crescutd a cazurilor cu osteopenie §i osteoporoza
la lotul IT comparativ cu lotul L.

Intre cele doud loturi studiate, valorile medii ale
scorului T au inregistrat diferente semnificative nu-
mai la sold total si la ména la nivelul UD. Exceptie
de la corelatia §i durata menopauzei cu scorul T se
observa la colul femural (r = +0,03).

Cele mai puternice asocieri indirecte intre sco-
rul T cu vechimea menopauzei se observa la mana:
r=-0,22 la mana 1/3; r = -0,26 MID; r = -0,20 UD.
La nivelul coloanei vertebrale lombare se observa o
foarte slaba corelatie indirecta intre scorul T si valo-
rile VSH-ului (r = - 0,18). La nivelul soldului valori-
le ridicate ale VSH-ului se asociaza in proportie de
23% cu valori scazute ale scorului T la nivelul colului
femural si 1n proportie de 40% cu valori scazute ale
scorului T la nivelul soldului total.

La nivelul méinii se observa corelatii indirecte
intre scorul T si valorile VSH-ului, care evidentiaza
asocierea valorilor mari ale VSH-ului cu valori sca-
zute ale scorului T: r = -0,44 la mana 1/3; r = -0,34
MID; r=-0,25 UD; r =-0,38 mana total.

Analiza numarului de paciente pe scala VAS evi-
dentiazd valoarea medie a scorului la o valoare de
peste 7.

Pe grupe de varsta nu s-au evidentiat diferente
semnificative a scorului VAS mediu (t=0,19; GL=84;
p>0,05). Valorile VAS asociate valorilor VSH la pa-
cientele din lotul I prezinta o foarte slaba corelatie
directd (r = +0,17), valorile crescute ale VSH se aso-
ciaza cu scor VAS crescut 1n proportie de 17%.

Numarul crescut de articulatii dureroase se asoci-
aza cu scor VAS mare in proportie de 32%, iar numa-
rul de articulatii tumefiate in proportie de 24%.

DAS 28 reflecta nivelul de activitate al artritei
reumatoide. O valoare > 2,8 traduce prezenta formei

active a bolii. Calculand acest scor se observa ca toa-
te pacientele (100%) au prezentat scoruri mai mari
de 2,8 care traduc un nivel inalt de activitate al bolii.
Analiza numarului de paciente in functie de valorile
scorului DAS28 evidentiaza valoarea medie a scoru-
lui peste 5. Pe grupe de varsta nu s-au evidentiat dife-
rente semnificative a scorului DAS 28 mediu (t=0,11;
GL=84; p>0,05). Pe cazuistica studiatd se observa
valori ale scorului DAS28 peste 5 asociate cu toate
decadele de vechime ale menopauzei, testul Pearson
nu evidentiaza corelatii semnificative din punct de
vedere statistic (r = 0,09).

Sensibil la modificarea tabloului clinic scorul
HAQ este o metoda bine validata de apreciere a ca-
litatii vietii si a gradului functional articular. Analiza
numarului de paciente in functie de valorile scorului
HAQ evidentiaza valoarea medie a scorului apropiata
de 2. Pe cazuistica studiata se observa ca valorile sco-
rului HAQ cresc in proportie de 19%, daca vechimea
menopauzei creste (r = 0,19).

Concluzii

Evaluarea caracterelor clinice, de agresivitate si
dizabilitate la tratament a fost evidentiat prin evalua-
rea NAD, NAT si HAQ. Evaluarea durerii, principala
problema a pacientilor cu poliartritd reumatoida, a
fost apreciatd cu ajutorul unei scale vizuale analoge
(VAS). Osteoporoza este afectiunea osoasd demine-
ralizantd difuza in care masa osoasd scade. Osteopo-
roza este o dezordine multifactoriald care rezulta din
achizitia unei mase osoase maximale (peak de masa
osoasd) insuficientd, avand drept consecinta o cres-
tere a riscului de fracturd la varste naintate. Dezvol-
tarea masei osoase maximale nu depinde numai de
factorii genetici, ci este o asociere de factori ereditari
si de mediu, interdependenti, cat si maladii concomi-
tente asa ca artrita reumatoida. Depistarea factorilor
de risc in osteoporoza comuna este un element impor-
tant in stabilirea diagnosticului. Influentarea acestora
si adoptarea unui nou stil de viatd este esentiala in
prevenirea si tratarea osteoporozei.
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Rezumat

Guta se caracterizeaza prin hiperuricemie, atacuri recidivante de artritd in care lichidul sinovial contine cristale de
urat monosodic, formarea de tofi, in special, in jurul articulatiilor extremitatilor, sau pe pavilionul urechii, suferinta renala
parenchimatoasa interesand interstitiul renal, nefronii si vasele, litiaza renald urica (adesea mixta). A fost efectuat un
studiu retrospectiv asupra bolnavilor internati in sectia reumatologie si artrologie IMSP SCR 1in perioada 2008-2013, dia-
gnosticati cu gutd conform criteriilor ACR. Dintr-un numar total de 50 de pacienti 25 au fost de sex feminin. S-a apreciat
tipul afectarii articulare, prezenta factorilor de risc si s-a evaluat statusul metabolic, cardiac si renal prin investigatii de
laborator si instrumental. Au fost primite urmatoarele concluzii: 1. Guta este o afectiune relativ rard la femei, dar adesea
este gresit interpretata, probabil si datoritd tiparului clinic diferit fata de sexul masculin. 2. Din factorii de risc depistate
la femei predomina Hipertensiunea arteriala (76%), apoi in ordine descrescanda — obezitate (60%), diabet zaharat (16%),
folosirea alcoolului (12%) si, nu asa des depistat — ca factor dupa chimioterapie (2%). 3. Din particularitatile clinico-evo-
lutive la femei 1n cadrul gutei a fost depistat ca in premenopauza debutul este adesea de tip acut, oligoarticular, in timp ce
la femeile varstnice este insidios, poliarticular, afectdnd preponderent articulatiile mici ale membrelor.

Cuvinte-cheie: guta, femei, barbati, factori de risc, comparatie

Summary. Gout in women - clinical and diagnostic particularities

Gout is characterized by hyperuricemia, recurrent attacks of arthritis in which synovial fluid 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 identified 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

Pe3iome. Ilogarpa y skeHIMH — KJIMHAYECKHE U IHATHOCTHYECKHEe 0COOEHHOCTH

ITonarpa xapakTepusyercs ruIepypuKeMUuei, peLiuIMBUPYOLUMY aTaKaMU apTPUTA, IIPU KOTOPBIX B CHHOBHAJILHOM
JKUJIKOCTH OOHAPYKMBAIOTCS KPUCTAIUIBI MOHOYpaTa Harpusi, popMupoBaHrueM TO(QYCOB, B Y4ACTHOCTH BOKPYT CYCTaBOB,
WIN Ha YIIHOW PaKOBHHE, MOPAKEHUEM MOYEK — IMapeHXHUMbI, He()POHOB, COCYIOB, C (POPMUPOBAHUEM KaMHeil (daiie
BCEro CMELIaHHBIE 10 COCTaBy). BbIJIO MPOBEAIEHO PETPOCIEKTHBHOE MCCIEI0BaHNE OOJBHBIX TOCHHUTAIN3UPOBAHHBIX
B otraeneHus pesmarongoruu u aprpoinorud PKBb B mepuon 2008-2013 ¢ amarHo3oM moparpa COIIACHO KPUTEPUSIM
AKP. U3 50 60bHBIX — 25 ObLIM JKCHINUHBI. BBUTH YCTAHOBIICHBI TUIIBI TOPAKCHUS CYCTaBOB, (DAKTOPBI pUCKA U ObLIA
MPOBE/IeHa OL[EHKA METa00IMUECKOTO CHHPOMA, CEPACYHO-COCYIMUCTON CUCTEMBI U ITOYEK ITPH ITOMOIIHN JTJA00PaTOPHBIX U
HHCTPYMCHTAJIbHBIX ME€TO0OB UCCJICIOBAHMA. B pe3yabTare 6])[.1'11/[ TOJIYUYCHBI CIICAYIOIUC BBIBObI: 1. Hozmarpa SIBIIACTCA
OTHOCUTCIIbHO PCAKHUM 336OJ'ICB8.HI/I€M Y KEHIIWH, 4aCTO HCIPABUWJIBHO MHTCPIIPECTUPOBAHHBIM, BEPOATHO 3TO CBA3AHHO
C aTUIHMYHOW KIMHUYECKON KapTHHOW, B CpaBHEHHM C MyxX4yuHamHu. 2. M3 (akTopoB pHcKa BBISBICHHBIX y >KCHIIMH
npeBaiupyeT ['unepronnyeckas 6ose3ns (76%), nanee B yobiBaroieM nopsiake — oxxupenue (60%), caxapHslii 1uadet
(16%), ynorpednenue anxoroisi (12%), v He Tak 4acTo OOHApyKEHHbIE — rociie xumuoTepanuu (2%). 3. 3 ocobeHHocTein
KJIMHUKY M TEYCHHUS TOJarpbl ObUIO YCTAHOBJIEGHO, YTO B IPEJAMEHOIAY3aJIbHOM IIEpPHUOJIEe Havyalo 3a00JIeBaHUSI HOCHUT
OCTpBIH XapaxTep, [0 TUITy OJMI0apTPHUTa, B CPABHEHUH C JKCHIIMHAMU B BO3pACTe, y KOTOPBIX Hauaylo 3a00JIeBaHMs —
MOIOCTPOE, C MOpaKeHneM Ooiee 3-X CyCTaBOB, Yallle TOPAKEHbI MEJIKHE CYCTaBbl KOHEUHOCTEH.

KoaroueBble ciioBa: nozarpa, >XCHIIMHbBI, MYXYHHbBI, (DaKTOpPBI PUCKA, CPABHEHHE
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1. Actualitatea temei

Guta, o frecventd si extraordinar de dureroasa
artritd inflamatorie [1,6], istoric, a fost considerata o
boala a sexului masculin si, cercetarile despre guta
s-au concentrat pe barbati [2, 9]. Cu toate acestea,
tot mai multe dovezi sugereaza o povara substanti-
ald a gutei in randul femeilor mai in varsta, a caror
reprezentare in cadrul populatiei generale a crescut
odatd cu cresterea longevitatii. Prevalenta cazurilor
diagnosticate de gutd bazate pe (NHANES III) a fost
de 3,5% din femeile de varsta 60-69 de ani, 4,6%
din femeile de varsta 70-79 de ani si, de 5,6% de fe-
mei cu varsta de 80 ani [5,10]. Incidenta de guta s-a
dublat in randul femeilor in ultimii 20 de ani, potri-
vit studiului proiect Rochester Epidemiologie [3,7].
In ciuda acestui fapt povara bolii este substantiala
si in crestere, factorii de risc pentru guta in randul
femeilor ramén necunoscuti. Avand in vedere rolul
important al estrogenilor in concentratiile serice de
acid uric la fel de bine ca diferenta substantiald a
incidentei de guta intre sexe si, probabil, in metabo-
lismul acidului uric [8,11,12]. Nivelul acidului uric,
care este cel mai proeminent predictor §i precursor
de gutd, a fost studiat in raport cu riscul de incidente
a gutei printre barbati [4], insd nu existd date preci-
se, la femei ele sunt disponibile. Studiul Aging Nor-
mativ, exclusiv pe barbati [2,20], a ardtat rate anuale
de incidenta de guta la 1.000 de persoane — ani de
0,8; 0,9; 4,1; 8,4 si 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 si, 9.0 mg/dl, respectiv. Ramane
necunoscut daca aceste niveluri de acid uric seric
prezinta aceleasi niveluri de risc de gutd in randul
femeilor. Precedentele studii serie — caz de guta la
femei [12-15], care au fost sursa exclusiva de pre-
dare si manuale, au demonstrat in mediu un nivel
ridicat de acid uric 1n randul femeilor cu guta, decat

in randul barbatilor cu gutd. De exemplu, un studiu
anterior a constatat ca nivelurile serice medii de acid
uric a fost 9,3 mg/dl la femei si 8,4 mg/dl la pacientii
de sex masculin (P = 0,03), iar aceasta diferentd nu a
fost explicata prin utilizarea diureticilor, sau pe fon
de hipertensiune arteriala, sau pe fon de insuficienta
renald [16,22]. In timp ce aceasti diferentd pare sub-
stantiala, avand in vedere, in special, valoarea initi-
ala a nivelului mai scazut de acid uric in randul fe-
meilor decat in randul barbatilor, nu sunt disponibile
date prospective cu privire la acest subiect. Pentru a
umplea golul in cunoasterea factorilor de risc pentru
gutd la femei, am investigat asocierea dintre nivelu-
rile serice de acid uric, alti factori de risc pretinse i,
riscul de incidenta gutei special in randul femeilor
din cohorta Framingham Heart Study si le-au com-
parat cu cele printre barbati [17-19, 21].

Material si metode de cercetare

1.1. Caracteristicile clinico-statutare ale lotu-
lui de studiu

A fost efectuat un studiu retrospectiv asupra bol-
navilor internati in sectia reumatologie si artrologie
IMSP SCR in perioada 2008-2013, diagnosticati cu
gutd conform criteriilor ACR. Dintr-un numar total de
50 de pacienti 25 au fost de sex feminin. S-a apreciat
tipul afectarii articulare, prezenta factorilor de risc si
s-a evaluat statusul metabolic, cardiac si renal prin
investigatii de laborator si instrumental.

Pacientii au fost impartiti in 2 grupuri: [ grupa —
barbati, I grupa — femei.

2.2. Criteriile de includere in studiu:

e Pacientii diagnosticati cu gutd conform criteri-
ilor ACR (tabelul 1).

2.3. Criteriile de excludere din studiu

e Barbati cu varsta de pana la 40 de ani.

2.4. Programe si metode de examinare

Tabelul 1
Criteriile de clasificare ale artritei gutoase acute (ACR)

Criteriile B n=25§ P +ES % F n=25§ P+ES,, p
1. Inflamatie articulara care atinge apogeul intr-o singura zi 18 72,0£9,17 20 80,0+8,16 *
2. Mai mult de 1 acces de artritd acutd in anamneza 25 100,0+0,0 25 100,0+0,0 *
3. Monoartrita acuta 3 12,0+6,63 4 16,0+7,48 *
4. Hiperemie deasupra articulatiei afectate 23 92,0+5,54 21 84,0+7,48 *
5. Tumifiere si dureri in articulatia metatarsofalangiana [ 22 88,0+6,63 20 80,0+8,16
6. Afectarea unilaterald a articulatiei metatarsofalangiene I 13 52,0+10,19 17 68,0+9,52 *
7. Afectarea unilaterala a tarsului 13 52,0+10,19 17 68,0+9,52 *
8. Suspectie de tofi gutosi 10 40,0+10,0 8 32,0+£9,52 *
9. Hiperuricemie 25 100,0+0,0 25 100,0+0,0 *
10. Tumefierea asimetrica a unei articulatii 24 96,0+4,00 23 92,0+5,54 *
11 Imagini chistice subcondrale fara eroziuni la 13 52,0+10,19 15 65,0+£9,74 *
examinarea radiologica

12. Culturi negative pentru bacterii in lichidul sinovial

Nu s-au efectuat

£p>0,05
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Studiul a inclus:

° Anamneza agravati
. Alcoolism

° Folosirea diureticelor
. Hipertensiunea arteriala si/sau patologie renald in anamnezi

2

e Numirul articulatiilor afectate
Indexul masei corporale
e Valorile tensiunii arteriale

&

tvesiga

] Analiza generald a singelui
] Analiza generald a urinei

o Acid uric in singe

. Acid uric n urina

. Lipidogramma

. Glucoza in sange

° Probele functionale renale

Radiografia articulatiilor
® Ultrasonografia organelor interne
Ultrasonografia cordului

1. Rezultate proprii

Datele clinice si paraclinice obtinute dupa cerce-
tare. Statutul social al pacientilor a fost urmatorul: la
femei 23 (92,0%) pacienti erau invalizi sau pensionari
si, 2 (8,0%) pacienti — lucrau. La barbati — majoritatea
— erau slujbasi, 3 — angajati si, 4 bolnavi — invalizi sau
pensionari (fabelul 2).

Tabelul 2
Statutul social al pacientilor
. .. Barbati, Femei,

Indicii n=2 5’ % n=25 %
- slujbas 18 72 0 0
- angajat 3 12 2 8
- someri (invalizi/ 4 16 23 92
pensionari)

1*=8,46 gl =2 p<0.05

Varsta medie a pacientilor studiati era urmatoa-
rea — la femei 61,5 £1,26 si la barbati 48,0 £1,04
(p<0.001). Indicii masei corporale la barbati a fost
mai mare decat la femei: la 12 femei si la 14 barbati a
fost depistat obezitatea. Folosirea alcoolului mai mult
decat de 30g/zi a fost observat la barbati — 14 paci-

enti, in comparatie cu femeile — numai la 2 pacienti.
Hipertensiunea arteriald a fost depistata la 20 femei si
17 barbati. Diureticele au administrat 16 femei si 11
barbati (tabelul 3).

Tabelul 3
Factori de risc care a fost stabilit la pacienti
- Femei, Barbati,
Indicii n=25 n=25
Virsta bolnavilor oAk
61,5 +1,26 | 48,0 +1,04
Indicii masei corporale, kg/m* 10 5
<25 3 6
25-29.9 12 14
230 $=2,82 gl =2 p>0,05
Consumul de alcool
Abstinenta/minima >30 g/zi 23 10
Medie 30-50 g/zi 2 11
Maximala <50 g/zi 0 4
¥*=23,35 gl =2 p<0,001
Hipertensiunea arteriala 20 | 17
v*=0,92 gl =1 p>0,05
Folosirea diureticelor 16 | 11

v*=1,97 gl =1 p>0,05
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Repartizarea femeilor dupa formele de guta: for-
ma juvenila si in timpul sarcinii nu a fost depistata la
femei — observate, o femee cu forma premenopauzala
si 24 femei la care guta s-a dezvoltat dupa instalarea
menopauzei (tabelul 4).

Tabelul 4
Repartizarea femeilor dupa formele de gutdi
Formele gutei la femei n=25 P £ES %
forma juvenila 0 -
forma premenopauzala 1 4.0+4.00
forma in timpul sarcinii 0 -
forma postmenopauzala 24 ok
96.0+4.00
sk <(0.001

O singura pacienta cu guta la varsta de 38 de ani,
avea anamneza eredocolaterala agravata, tata fiind di-
agnosticat cu guta si la aceasta pacienta s-a observat o
evolutie mai grava a bolii.

Repartizarea a 24 de paciente la care guta s-a dez-
voltat dupa menopauza este urmatoarea: la 6 femei guta
s-a dezvoltat pana la 5 ani dupa instalarea menopauzei,
la 11 femei guta s-a dezvoltat pana la 10 ani dupa insta-
larea menopauzei si la 7 femei guta s-a dezvoltat peste
10 ani dupa instalarea menopauzei (figura 1).

24 de femei

la 6 femei guta s-a
dezvoltat pindla s
dupa instalarea
menopauzei

la 11 femei guta s-a
instalat pina la 10
ani dupa instalarea
menopauzei

la 7 femei guta s-a

instalat peste Ia 10

ani dupa instalarea
menopauzei

Fig. 1. Repartizarea a 24 paciente la care guta s-a dezvol-

tat dupa menopauza

Evolutia gutei la aceste femei era lent progresi-

va.

Din anamneza au fost identificati urmatorii factori
de risc: 19 (76.0%) femei au avut hipertensiunea arte-
riala, 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
dupa chimioterapie (figura 2).

Tot ce este legat cu factorii de risc — alimentatia,
cu exces de purine — la femei nu a fost identificat ca
factor de risc.

La examenul obiectiv a fost depistat ca numarul
mediu de articulatii afectate la femei era 6.0+1.2 arti-
culatii, iar la barbati — 5.0+1.4 articulatii (p>0.05), du-
rata medie a ultimei acutizarii la femei a fost 3.0+=0.8
sdptamani, la barbati — 2.0+0.9 (p>0.05). Frecventa
medie a acutizdrilor in an — la femei — 2 ori, la barbati
— 4 ori. Tofii au fost depistati mai des la barbati — 18
(72.0£9.17%) cazuri, decat la femei— 5 (20.0+£8.16%)
persoane (p<0.001) (tabelul 5).

Tabelul 5
Sindrom articular
Indicii Femei, | Barbati, p
n=25 n=25
Numirul mediu de 6.0£1.2 | 5.0£1.4 | >0.05
articulatii afectate la
bolnavi
Durata medie a ultimei 3.0+£0.8 | 2.0£0.9 | >0.05
acutiziri (in saptaméani)
Frecventa medie a 2.0£0.9 | 4.0£0.5 | >0.05
acutizarilor in ultimul an

La examinarea analizei generald a sangelui — la
toti pacientii a fost depistat cresterea nivelului de lei-
cocite si VSH cu diferite valori. La examinarea anali-
zei generale a urinei a fost depistat prezenta sarurilor
de acid uric la 11 femei si la 19 barbati.

Analizele biochimice au aratat urmatoarele schim-
bari: nivelul mediu de acid uric in sange la femei -
0,43 £0.04 mmoli/l, la barbati - 0,64 =0.07 mmoli/l
(p<0.05), nivelul mediu de acid uric in urind la fe-

Factori de risc anamnestici

» femel

arteriala

6%
6O%
I
ip e T

diabet zaharat

12%
i -
—
alcool chimioterapie

Fig. 2. Factorii de risc anamnestici la bolnavii cu guta
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mei — 2,8 mmoli/l/24 ore, la barbati — 3,5 mmoli/1/24
ore. Glucoza in sange la jeun era mai mare la bar-
bati - 6,1 £0.52 mmoli/l, decat la femei - 5,5 £0.86
mmoli/l (p>0.05). in lipidogramma a fost depistat ci
trigliceridele in sange la femei erau 2,4 mmoli/l, iar
la barbati — 3,2 mmoli/l, in comparatie cu colestero-
lul — la femei invers nivelul era mai mare - 6,7 £0.24
mmoli/l, decat la barbati - 5,9 £0.14 mmoli/l (p<0.01)
(tabelul 6).

Tabelul 6
Analize biochimice
Indicii Femei, n=25 | Daroafh,
n=25
Acid uric in singe woH
(mmoli/l) 0,43 +£0.04 | 0,64 +0.07
Acid uric in urina 2,8 3.5
(mmoli/l/24 ore)
Glucoza in sange *
(mmoli/l) 5,5 +0.86 6,1 +£0.52
Trigliceride in singe 2.4 3,2
(mmoli/l)
Colesterol in sange HAE
(mmoli/l) 6,7 +£0.24 5,9+0.14

#p>0.05 **p<0.05 ***p<0.01

Radiografia articulatiilor afectate a aratat ca la 12
femei si la 19 barbati au fost depistati chisturi subcon-
drale (tabelul 7).

Tabelul 7
Schimbari radiologice
Indicii Femei, n=25 | Barbati, n=25| p
Chisturi sub- | 12 | 48.0£10.19 |19 |76.0 £8.72 | <0.05
condrale
Scleroza 23 | 92,0+5,54 | 21| 84,0+7,48 [>0.05
marginali

La USG organelor interne s-a depistat urmatoa-
rele schimbari: semne de diateza urica — la femei
— 15 bolnavi, la barbati — 5 bolnavi, caliculi renali
la femei — 7 bolnavi, la barbati — 13 bolnavi, semne
de pielonefrita cronicd — la 21 femei si la 9 barbati,
steatoza hepatica — la 12 femei si la 14 barbati, sem-
ne de pancreatitd cronica — la 8 femei si 13 barbati
(tabelul 8).

Tabelul 8
Datele USG organelor interne
Fe- Bar-
Indicii mei, % bati, %
n=25 n=25
Diateza urica HAE
15 | 60.0+£10.0 5 20.048.16
Caliculi re- *
nali 7 280590713 s 640,19
Semne de kool
pielonefrita 21 | 84,0+7,48 9 36.0+£9.79
cronica
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Steatoza he- *
patici 121480510191 141 50 010,13
Semne de *
pancreatita 8 |32.0+£10.19 13 52.0+10.19
cronica
Colecistita *
cronica cal- 7 28.0+£9.17 4 16.0+7.48
culoasa

#p>0.05 **##p<0.01 ***%p<0.001

A fost depistat ca la femei existd o asociere a al-
tor patologii reumatice cu guta. La 14 (56.0+10.13%)
femei — a fost depistatd osteoartroza deformanta,
la 5(20.0£8.16%) femei — artrita psoriazica si la 3
(12.0£6.63%) femei — artrita reumatoida (figura 3).

14 femei

...........

5 femei
Artritd psoriazica

3 femei

Fig. 3. Asocierea altor patologii reumatice cu guta.

Au fost efectuate probele functionale renale, care
au aratat ca filtratia glomerulara la 2 femei si 6 barbati
era mai mult de 90 ml/min, la 18 femei si 15 barbati
—de la 60 pana la 90 ml/min si la 5 femei si 4 barbati
— filtratia glomerulara era de la 30 pana la 60 ml/min
(tabelul 9).

Tabelul 9
Datele filtratiei glomerulare
Filtratia glo- | Fe- Bar-

merulara mei, % bati, %

(ml/min) n=25 n=25
90 si mai mult 2 |8.0+£5.54 6 |24.0+8.72 *
60-90 18 |72.049.17] 15 |60.0£10.0 *
30-60 5 120.0+8.16| 4 [16.0£7.48 *
15-30 0 0
Mai putinde 15| 0 0

#p>0.05

Rezultatele creatininei serice au aratat ca la 20 fe-
mei si 21 barbati au fost in limitele normei si numai
la 5 femei si 4 barbati au fost marite mai mult de 115
mmoli/l (tabelul 10).

Tabelul 10
Datele creatininei serice
Creatinina | Fe- < .
in singe | mei, % Bz:;b;gl’ %
(mkmol/l) | n=25
57-115 20 | 80.0+8.16 21 84.0+£7.48*
panalas500 | 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 in sange a fost marit la 11 femei
si 9 barbati, la restul era in limitele normei (tabelul
11).

Tabelul 11
Datele ureei in singe
Ureealn | pone, Birbati,
sange n=25 % =2 5’ %
(mmol/l)
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
Discutii

Datele clinice si paraclinice obtinute dupa cerce-
tare au aratat ca statutul social al pacientilor a fost
urmatorul: la femei 23 pacienti erau invalizi sau pen-
sionari §i 2 pacienti — lucrau, la barbati — majoritatea
— erau slujbasi, 3 — angajati si 4 bolnavi au fost inva-
lizi sau pensionari. Varsta medie a pacientilor studiati
era urmatoarea — la femei 61,5 £1,26 si la barbati 48,0
+1,04. Indicii masei corporale la barbati a fost mai
mare decat la femei: la 12 femei si la 14 barbati a
fost depistat obezitatea. Folosirea alcoolului mai mult
decat de 30 g/zi a fost observat la barbati la 14 paci-
enti, In comparatie cu femeile — numai la 2 pacienti.
Hipertensiunea arteriala a fost depistata la 20 femei si
17 barbati. Diureticele au administrat 16 femei si 11
barbati. Repartizarea femeilor dupa formele de guta:
forma juvenila si in timpul sarcinei nu a fost depista-
ta la femei — observate, o femee cu forma premeno-
pauzala si 24 femei la care guta s-a dezvoltat dupa
instalarea menopauzei. O singura pacientd cu guta la
varsta de 38 de ani, avea anamneza eredocolaterala
agravatd, tata fiind diagnosticat cu gutd si la aceas-
td pacientd s-a observat o evolutie mai grava a bolii.
Repartizarea a 24 paciente la care guta s-a dezvoltat
dupa menopauza este urmatoarea: la 6 femei guta s-a
dezvoltat pana la 5 ani dupa instalarea menopauzei,
la 11 femei guta s-a dezvoltat pana la 10 ani dupa
instalarea menopauzei si la 7 femei guta s-a dezvoltat
peste 10 ani dupa instalarea menopauzei. Evolutia gu-
tei la aceste femei era lent progresiva. Din anamneza
au fost identificati urmadtorii factori de risc: 19 femei
au avut hipertensiune arteriald, 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 dupa chimioterapie. Tot ce este legat cu factorii
de risc — alimentatia, cu exces de purine — la femei
nu a fost identificat ca factor de risc. La examenul
obiectiv a fost depistat ca numarul mediu de articula-

tii afectate la femei era 6 articulatii, iar la barbati — 5
articulatii, durata medie a ultimei acutizarii la femei a
fost 3 saptamani, dar la barbati — 2. Frecventa medie a
acutizarilor 1n an — la femei — 2 ori, la barbati — 4 ori.
Tofii au fost depistati mai des la barbati — 18 cazuri,
decat la femei — 5 persoane. La examinarea analizei
generale a sangelui — la toti pacientii au fost depistati
cresterea nivelului de leicocite si VSH cu diferite va-
lori. La examinarea analizei generale a urinei a fost
depistat prezenta sarurilor de acid uric la 11 femei si
la 19 barbati. Analizei biochimice au aratat urmétoa-
rele schimbari: nivelul mediu de acid uric in sdnge la
femei - 0,43 £0.04 mmoli/l, la barbati - 0,64 +0.07
mmoli/l, nivelul mediu de acid uric in urina la femei
— 2,8 mmoli/l/24 ore, la barbati — 3,5 mmoli/l/24 ore.
Glucoza in sange la jeun era mai mare la barbati - 6,1
+0.52 mmoli/l, decat la femei - 5,5 £0.86 mmoli/l. In
lipidogramma a fost depistat ca trigliceridele in sange
la femei era 2,4 mmoli/l, dar la barbati — 3,2 mmoli/l,
in comporatia cu colesterolul — la femei invers nivelul
era mai mare - 6,7 £0.24 mmoli/l, decat la barbati -
5,9 £0.14 mmoli/l. Radiografia articulatiilor afectate
a aratat ca la 12 femei si la 19 barbati au fost depis-
tati chisturi subcondrale. La USG organelor interne
s-a depistat urmatoarele schimbari: semne de diateza
uricd — la femei — 15 bolnavi, la barbati — 5 bolnavi,
caliculi renali la femei — 7 bolnavi, la barbati — 13
bolnavi, semne de pielonefritd cronica — la 21 femei
si la 9 barbati, steatoza hepatica —la 12 femei si la 14
barbati, semne de pancreatitd cronicd — la 8 femei si
13 barbati. A fost depistat ca la femei exista o asociere
a altor patologii reumatice cu guta. La 14 femei — a
fost depistata osteoartroza deformanta, la 5 femei —
artrita psoriazica si la 3 femei — artritd reumatoida.
Au fost efectuate probele functionale renale, care au
aratat ca filtratia glomerulara la 2 femei si 6 barbati
era mai mult de 90 ml/min, la 18 femei si 15 barbati
— de la 60 pana la 90 ml/min si la 5 femei si 4 bar-
bati — filtratia glomerulara era de la 30 pana la 60 ml/
min. Rezultatele creatininei serice au ardtat ca la 20
femei si 21 barbati au fost in limitele normei i numai
la 5 femei si 4 barbati au fost marite mai mult de 115
mkmoli/l. Nivelul ureei in sdnge a fost marit la 11
femei si 9 barbati, la restul era in limitele normei.

Concluzii

1. Guta este o afectiune relativ rard la femei, dar
adesea este gresit interpretata, probabil si datorita ti-
parului clinic diferit fata de sexul masculin.

2. Din factorii de risc depistate la femei predo-
mina Hipertensiunea arteriala (76%), apoi in ordine
descrescandd — obezitatea (60%), diabetul zaharat
(16%), folosirea alcoolului (12%), si nu asa des de-
pistat — ca factor dupa chimioterapie (2%).

3. Din particularitatile clinico-evolutive la femei
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in cadrul gutei a fost depistat ca in premenopauza de-
butul este adesea de tip acut, oligoarticular, in timp ce
la femeile varstnice este insidios, poliarticular, afec-
tand preponderent articulatiile mici ale membrelor.

4. A fost depistata frecventa afectarilor organelor-
tintd la femei 1n cadrul gutei cu urmatoarele date: din
25 femei:

I loc ocupa afectarea renalad (84% femei cu Pielo-
nefritd cronicdla, 60% - diateza urica);

al II-lea loc ocupa afectarea vasculara (la 80% din
femei sa depisteaza HTA);

al Ill-lea loc ocupa afectarea sistemului hepato-
biliar (48% cu steatoza hepatica, 28% cu colecistita
cronica calculoasd);

al IV-lea loc ocupd afectarea pancreasului (32%
semne de pancreatitd cronica si 16% cu diabet zaharat).

Recomandari practice

1. Diagnoza de guta este o indicatie pentru o exa-
minare complexa a pacientului de a identifica bolile
cardiovasculare si tulburarile metabolice asociate cu
ateroscleroza.

2. Luand 1n consideratie datele privind la riscul
cardiovascular ridicat la pacientii cu guta, precum si
prevalenta mare a factorilor de risc la pacientii tineri,
sunt incurajati s mentind controlul sdu ca sa reali-
zeze masuri preventive in timp si de o monitorizare
adecvata de tratament.
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Rezumat

Scopul studiului a fost determinarea particularitatilor clinico-paraclinice la pacientii cu sclerodermie sistemica in
dependenta de varsta pacientului la debut. Metode si material de cercetare. Au fost cercetati complex 180 pacienti cu
sclerodermie sistemica, dintre care doar 4 au fost de sex masculin. Varsta medie a constituit 45,6 ani. Diagnosticul a fost
stabilit conform criteriilor ACR (American College of Rheumatism) propuse in anul 1980. Pacientii inclusi in studiu au
fost repartizati in 2 grupe conform varstei la debutul bolii — grupul 1 (146 pacienti) — cei cu debutul bolii pana la 60 de ani
si grupul 2 (34 persoane) — pacientii cu debutul bolii dupa 60 de ani. Rezultate. Pacientii din grupul 1 au fost diagnosticati
mai frecvent cu forma difuza a bolii, cu ulcere digitale, pericardita, hipertensiune pulmonara §i pneumopatie interstitiala,
iar cei din grupul 2 mai frecvent s-au prezentat cu forma limitata a bolii, cu afectarea articulara, valori inalte ale tensiunii
arteriale sistemice si ale proteinei C reactive, dereglari de conducere (blocuri), disfunctia diastolica a ventricolului stang,
scaderea fractiei de ejectie a ventricolului stang cu diferenta statistica semnificativa. Concluzii. Conform studiului efec-
tuat pacientii cu debutul sclerodermiei sistemice dupa varsta de 60 de ani mai frecvent dezvolta forma limitata a bolii,
afectari articulare, hipertensiune arteriala, blocuri de conducere, disfunctie diastolica si sistolica a cordului si valori cres-
cute ale Proteinei C reactive comparativ cu persoanele ce au dezvoltat maladia pana la varsta de 60 de ani.

Cuvinte-cheie: varsta, 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 first 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 significant 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

Pe3oMme. 3aBHCHMOCTD Te4eHHsI CHCTEMHOI CKJIepoJepMHH OT BO3BPAacTa 001bHOIO
Henn uccienoBaHusi ObUIO OOHAPY)KCHHE KIMHHUKO-MAPAKIMHUYCCKUX OCOOCHHOCTEH y OOJBHBIX CHCTEMHOU
CKJICpOJICpPMHEH B 3aBUCHMOCTH OT X BO3BpacTa B 1cOr0Te Oose3Hu. MaTepuas i MeToIbl HCCJIETOBAHMS. BblTH KOM-
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MJIEKCHO 00cieoBanbl 180 OOMBHBIX CUCTEMHOMN CKIIEPOACPMHUEH, CPETU KOTOPBIX TOJIBKO 4 ObLIH My>KunHaMu. CpeHuiz
BO3BpacT coctaBui 45,6 neT. luarHo3 0bu1 ycranosieH coracHo kputepusiMm ACR (American College of Rheumatism),
npeniaoxkeHHbiXx B 1980 romy. bBonbHbIe, BKIIOUEHHBIE B MCCIIEOBaHNUE, OBLUTU paclpeneleHbl Ha 2 TPYIIbl, COTIACHO
BO3BpacTy B 1e01oTe O6ose3nu — B 1 rpynmy Bonuin 6ombpHBIE (146 denoBeka) ¢ HadamoM OomnesHu 1o 60 et a 2 rpymnmy
coctaBuim OonbHbIE (34 yenoBeka) ¢ HadyamoM OomnesHu nocie 60 yet. PedyasTarbl. bonbHbie 1-i1 TpymIibl daie ObUTH
JIMarHOCTUPOBAaHbI Kak umeronre aupy3Hyto GopMmy 00Je3HHU, S3BbI MAIBIEB, EPUKAPIUT, JETOUHYIO THIIEPTEH3HIO,
MHTEPCTHIUATILHYO ITHEBMOIIATHIO, TOT/IA KaK Y OOJIbHBIX 2-# rpyIbl Haliie ObUTH 0OHApYKEHbI IUMHTHPOBAaHHAS (hopMa
0oJie3HH, CycTaBHbIE OPaKEHHS, MOBBIILICHHBIC YPOBHU CUCTEMHOTO apTepUalibHOTO AaBieHus 1 C peakTUBHOTO OeJka,
HapyIICHHs CEePACYHON MPOBOAUMOCTH (OJIIOKH), TUacToNnuecKas UCHYHKIHS JIEBOTO JKENYI04Ka, CHIKEHNE (paKinu
BBIOPOCA JIEBOTO JKEITY/I0UKa C CTATUCTUUECKU 3HAYMMOU pa3HuIoi. BeiBoabl. CortacHo MpoBEIEHHOMY HCCIISI0OBAHUIO
0O0JIbHBIE ¢ HaYaI0M Oosie3HH rmocite 60 JIeT Jalie pa3BUBaIOT JUMUTHPOBAHHYIO GOpMY O0JIC3HHU, CYCTaBHBIC TOPAKCHHS,
MOBBILICHHBIE YPOBHHU CHCTEMHOTO apTepHaabHOTO JaBieHust 1 C peakTHBHOTO Oellka, HapyIIeHHs CePeYHO TIPOBOIH-
MocTH (OJI0KH), THACTOIMUCCKYIO TUCHYHKIIHNIO JIEBOTO JKEIYI0UKa, CHIKEHHE (DpaKIMU BBIOpOCaA JIEBOTO XKeIyIouKka B
CpaBHEHHH ¢ OOJIBHBIMU C HaYaJIOM OoJie3Hu Jio 60 jer.
KoaroueBble ciioBa: BO3BpACT, CKIEPONEPMHUs, JOIOT

Introducere

Sclerodermia sistemica este o maladie difuza a te-
sutului conjunctiv cu multitudine de variante de pre-
zentare clinica si diverse scenarii evolutive.

Conform unor studii, unul dintre factorii care ar
influenta aceste aspecte se considera a fi varsta pa-
cientului la debutul maladiei. Pacientii cu formele
juvenile ale sclerodermiei sistemice mai rar dezvolta
afectare cutanata si au o ratd de mortalitate mai mica,
dar sufera mai frecvent de overlap sindrom, in special
cu implicarea importantd a muschilor scheletici [4].
In contrar, pacientii cu debutul bolii in varsta medie
sufera mai frecvent de ulcere digitale, fibroza pulmo-
nara, hipertensiune pulmonara si insuficienta cardiaca
diastolicd [6]. Varsta medie la debutul bolii conform
datelor EUSTAR (EULAR Scleroderma Trials and
Research) a constituit 44,8 ani pentru forma difuza
si 47,9 ani pentru forma limitata a bolii [6]. Conform
unui studiu nord American, varsta la debutul bolii a
fost de 55,5 ani. Incidenta sclerodermiei sistemice cu
debutul bolii peste 75 ani se considera a fi aproxima-
tiv 20 din cazuri la un milion de populatie anual, ce ar
constitui 2—4% dintre toate cazurire de sclerodermie
sistemica.

Putine studii efectuate n acest domeniu [1,7], au
demonstrat ca pacientii cu un debut tardiv al bolii au
dezvoltat forme mai agresive ale maladiei. De fapt,
riscul de deces creste cu 5% cu fiecare an adaugat la
varsta din momentul diagnosticarii.

Un studiu publicat in 2011 [5], bazat pe analiza
datelor a 123 pacienti cu debutul bolii dupa 75 ani
comparativ cu bolnavii cu debutul bolii pana la aceas-
ta varstd, a demonstrat existenta particularitétilor cli-
nico-paraclinice la aceastd categorie de pacienti (pre-
dominarea formei limitate, afectarea mai frecventa
a cordului, cresterea mai frecventa a reactantilor de
faza acuta etc.).

In studiul expus mai jos, am incercat si depistim
particularitatile la persoanele cu un debut tardiv al

sclerodermiei sistemice. Varsta-reper a constituit 60
ani, motivul fiind numarul foarte mic al pacientilor
cu un debut mai tardiv de aceastd varsta in cohorta
noastra de pacienti.

Obiective

Determinarea particularitatilor clinico-paraclinice
la pacientii cu sclerodermie sistemica in dependenta
de varsta pacientului la debut.

Metode si material de cercetare

Au fost cercetati complex 180 de pacienti cu
sclerodermie sistemica, dintre care doar 4 au fost
de sex masculin. Varsta medie a constituit 45,6 ani.
Diagnosticul a fost stabilit conform criteriilor ACR
(American College of Rheumatism) propuse in anul
1980. Pacientii inclusi in studiu au fost repartizati in
2 grupe conform vérstei la debutul bolii (debutul ma-
nifestarilor non-Raynaud) — grupul 1 (146 pacienti)
- cei cu debutul bolii pana la 60 de ani si grupul 2 (34
persoane) — pacientii cu debutul bolii dupa 60 de ani.

Dintre metodele paraclinice au fost folosite he-
moleucograma, cercetarea reactantilor de faza acuta,
a modificarilor imune, electrocardiografia, ecocardio-
grafia 2D, radiografia cutiei toracice, spirografia, to-
mografia computerizata a cutiei toracice.

Rezultate

La analiza comparativa a celor doua grupe au fost
obtinute diferente statistic semnificative (Tabelul I).

Tabelul I

Datele analizei comparative ale celor doud grupuri
studiate
Datele clinico-paraclinice Grupul 1| Grupul 2
(n=146) | (n=34)

Forma difuza a bolii,% 32,9 5,9
Forma limitata a bolii,% 49,3 70,6
Afectarea articulara,% 49,3 70,6
Ulcere digitale,% 43,9 23,5
Hipertensiune arteriala 19,1 559
sistemica,%
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Proteina C reactiva crescutd,% 28,8 52,9
Anticorpi anticentromer,% 65,1 91,2
Anticorpi antitopoizomeraza,% 24,7 2,9
Dereglari de conducere,% 8,2 26,5
Pericardita,% 6,2 2,9
Disfunctie diastolica a 4,1 20,6
ventricolului stang,%

Scaderea fractiei de ejectie a 1,4 35,3
ventricolului stang,%

Hipertensiune pulmonara,% 6,2 2,9
Pneumopatie interstitiald,% 57,5 29,4

Nota: p<0,001.

Pacientii din grupul 1 au fost diagnosticati cu
forma difuza a bolii n 48 (32,9%) cazuri, iar cei din
grupul 2 1n 2 (5,9%), (p<0,001). Respectiv, varianta
limitata a fost stabilita la 98 (67,1%) pacienti din gru-
pul 1 si32 (94,1%) subiecti din grupul 2, (p<0,001).

Afectarea articulard a fost observata in grupul 1
la 72 (49,3%) pacienti, pe cand in grupul 2 — la 24
(70,6%) dintre bolnavi, (p<0,001).

Prezenta ulcerelor digitale sau a consecintelor lor
a fost semnalatd in grupul 1 la 64 (43,9%) dintre cei
studiati, iar in grupul 2 doar la 8 (23,5%) dintre bol-
navi (p<0,001).

Valori nalte ale tensiunii arteriale sistemice au
fost apreciate la 28 (19,1%) pacienti din grupul 1 si la
19 (55,9%) pacienti din grupul 2, (p<0,001).

Valori crescute ale Proteinei C reactive au fost in-
registrate la 42 (28,8%) bolnavi din grupul 1 si la 18
(52,9%) — cei din grupul 2, (p<0,001).

Statutul imun s-a caracterizat prin prezenta anti-
corpilor anticentromer la 95 (65,1%) pacienti din gru-
pul 1 si 31 (91,2%) — la cei din grupul 2, (p<0,001);
antitopoizomeraza a fost depistata la 36 (24,7%) pa-
cienti din grupul 1 si doar la 1 (2,9%) — din grupul 2,
(p<0,001).

La examenul electrocardiografic au fost diagnos-
ticate dereglari de conducere (blocuri) la 12 (8,2%)
dintre pacientii din grupul 1 si la 9 (26,5%) dintre cei
din grupul 2, (p<0,001).

La cercetarea ecocardiograficd au fost depista-
te urmatoarele modificari: pericardita - la pacientii
din grupul 1 la 9 (6,2%) si din grupul 2 la 1 (2,9%)
subiect, (p<0,05); disfunctia diastolica — la 6 (4,1%)

pacienti din grupul 1 si la 7 (20,6%) pacienti din gru-
pul 2, (p<0,001); scaderea fractiei de ejectie a ven-
tricolului stang — la 2 (1,4%) persoane din grupul 1
si 12 (35,3%) din grupul 2, (p<0,001); hipertensiune
pulmonara — la 9 (6,2%) bolnavi din grupul 1 si la 1
(2,9%) bolnav din grupul 2, (p<0,05).

Prezenta pneumopatiei interstitiale a fost dia-
gnosticata la 84 (57,5%) persoane din grupul 1 si la
10 (29,4%) dintre cei din grupul 2, (p<0,001).

Concluzii

Conform studiului efectuat pacientii cu debutul
sclerodermiei sistemice dupa varsta de 60 de ani mai
frecvent dezvolta forma limitata a bolii, afectari arti-
culare, hipertensiune arteriala, blocuri de conducere,
disfunctie diastolicd si sistolicd a cordului, pericardita
si valori crescute ale Proteinei C reactive comparativ
cu persoanele ce au dezvoltat maladia pana la varsta
de 60 de ani.
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Rezumat

Studiul s-a efectuat timp de un an, 1n care subiectii au primit suplimente de vitamina D si calciu, cu determinarea
periodica markerilor metabolismului fosfo-calcic, cat si a densitatii minerale osoase. Majoritatea pacientilor au prezentat
cresteri considerabile ale vitaminei D serice, cat si cresterea densitatii minerale osoase la nivelul coloanei vertebrale lombare
si soldului. Rezultatele au aratat efectul benefic al suplimentarii cu vitamina D si calciu la pacientii cu artritd reumatoida.

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-
nificant rise in serum vitamin D was registered, with an improvement in hip and lumbar spine bone mineral density. The
results confirmed the benefit of vitamin D and calcium supplementation in patients with rheumatoid arthritis.

Key words: vitamin D, PTH, DXA

Pestome. UcciienoBanue BUTAaMMHA /[ y NALMEHTOB C PEBMATOUAHOM apTPUTOM

HCCHG}IOB&HI/IG ITPOBOIUIIOCH B TECUHCHHUE I'0/ia, B MTPOTAKCHUEC KOTOPOT'O MAITUCHTHI IMOJTy4JaJIn )106a31<1/1 C BUTAMHHOM
/v xanblyeMm, ¢ IepuoAnIecKUM onpeielieHneM MapkepoB (hocdo-KaIblIUeBOro 0OMeHa, Kak 1 MUHEPaJIbHOW INIOTHOCTH
KOCTHOHM TKaHW. Y OOJNBIIMHCTBA IMAIMETOB BBIIBHIOCH 3HAYNTEIBHOE MOBBIIICHHE YPOBHS BUTaMUHA /[ B KPOBH, KaK
W yBEJIWYCHHE MHHEPAIBHOHN IUIOTHOCTH KOCTHOM TKaHW. Pe3ynbTaThl BBISBHIIM TTOJOXKHTEIBHBIH 3(QQEKT 100aBOK ¢

BI/ITaMI/IHOMﬂ 1 KaJIbIIUEM Y MAITMCHTOB C p€BMAaTONJIHOM apTPHUTOM.

Kuarwuessblie cioa: sutamud /I, [TTT, DXA.

Introducere

Artrita reumatoida (AR) se defineste drept o pato-
logie inflamatorie autoimuna, de etiologie necunoscu-
td, cu evolutie cronica si progresiva, caracterizata prin
artritd eroziva simetrica si manifestari polisistemice.
Odatd instalata, aceastd maladie determind dezvolta-
rea destructiilor articulare care, ulterior, sunt urmate
de producerea unui deficit functional, fapt ce reduce
considerabil calitatea vietii pacientilor. Deopotriva cu
sindromul articular, evolutia AR se complica frecvent
prin asocierea manifestarilor sistemice care, in functie
de severitatea lor, pot influenta semnificativ speranta
de viata a pacientilor.

Mecanismul de producere a bolii nu este pe de-
plin cunoscut. Se considera cd agentul cauzal este un
element declansator numai la un individ cu o mare
susceptibilitate geneticad. Procesul incepe cu o sinovi-
ta inflamator-exsudativa ce progreseaza spre o forma
proliferativa si infiltrativd. Rareori leziunile infla-
matoare regreseaza, cel mai deseori boala avand un
mers progresiv. Leziunea principala este localizata la
nivelul sinovialei articulare, cu formarea panusului
sinovial.

Osteoporoza este o preocupare de linia intai pe

frontul luptei cu suferinta si moartea. Este o boald
,,silentioasa” pand In momentul in care determina de-
formatri ale scheletului si fracturi. Este supranumita si
,,hotul tacut” pentru ca poate slabi oasele timp de ani
de zile fara sa fie detectatd. Artrita reumatoida este
un excelent model pentru intelegerea consecintelor
osoase locale si sistemice ale produsului inflamator.

Artrita reumatoida continua sa fie una din provo-
carile reumatologiei: etiologia este necunoscuta, pa-
togeneza sa este incd enigmatica, manifestarile sale
clinice sunt diverse, diagnosticul precoce este adesea
dificil, evolutia sa este impredictibild, prognosticul
este variabil, dar de obicei nefavorabil, terapia sa este
multidimensionald, dar frecvent nesatisfacatoare si in
final, vindecarea este necunoscuta.

Studiul de fatd a cercetat efectele unei suplimen-
tari alimentare cu vitamina D si calciu la pacientii cu
AR asupra modificarilor densitatii minerale osoase,
prin tehnica DXA. Acest studiu reprezintd o abordare
a managementului osteoporozei din cadrul AR prin
modalitatea de suplimentare cu vitamina D si calciu,
cat si o ugoara crestere a densitatii minerale osoase
(BMD) Ia nivelul coloanei vertebrale lombare, cu o
crestere semnificativa la nivelul soldului.
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Material si metode

Studiul clinic s-a efectuat pe un lot de 45 de pa-
cienti (femei) cu artritd reumatoida si varsta cuprinsa
intre 55 si 72 ani (6745,1 ani) cu deficit de vitamina
D. La inceputul studiului subiectii au fost supusi unui
examen clinic complet si s-au facut anumite determi-
nari: 25(OH)D, calciul plasmatic si urinar, fosforul,
precum si markerii 0sosi osteocalcina gi C-telopeptida
cross- linkatd serica (CTX). Statusul densitatii mine-
rale osoase a fost masurat prin DXA la nivel lombar si
femural; s-au efectuat radiografii de coloana vertebra-
1a pentru detectarea eventualelor fracturi osoase care
ar putea influenta rezultatele studiului.

Subiectii cu boli maligne, renale hepatice, tulbu-
rari gastrointestinale sau cu boli endocrine ce necesi-
ta terapie (exceptie diabet zaharat tip 2 sau hipotiroi-
dism) asociate cu anomalii la nivelul metabolismului
calciului, precum si consumatorii cronici de alcool
au fost exclusi din acest studiu. Subiectii care au luat
estrogeni, progesteron, glucocorticoizi, anticonvulsi-
vante, suplimente de vitamina D sau altd medicatie
care ar putea influenta metabolismul calcic sau osos
in urmatoarele 12 luni, au fost exclusi.

Studiul s-a efectuat pe durata unui an, perioada
in care toti subiectii au primit 800 mg carbonat de
calciu (320 mg calciu elementar) si 125 UI (5000UI)
vitamina D3 / zi.

Subiectii au fost examinati la fiecare 3 luni, cand
s-au prelevat probe de sange pentru determinarea cal-
ciului, fosfatului, 25(OH)D, precum si urina de 24 de
ore pentru determinarea calciului si creatininei.

La vizita de o Iuna si de 3 luni s-au masurat de
asemenea PTH-ul seric si markerii turnoverului osos
(osteocalcina serica si CTX).

Din cei 45 de pacienti inscrisi au incheiat studiul
doar 40 (95,5%).

Dintre cei retrasi un subiect a convocat motive
personale, un altul a parasit institutia si ceilalti trei
au decedat (o femeie ce prezenta insuficienta cardiaca
cronica si doi barbati cu infarct miocardic).

Rezultate

Sindromul deficitului de vitamina D apare cand
concentratia acestuia este mai mica de 40 nmoli/L si

este gasit la pacientii cu anumite conditii patologice:
osteoporoza, boli cardiace, hipertensiune arteriald,
boli autoimune, anumite forme de cancer, depresie,
durere si fatigabilitate cronica.
Majoritatea pacientilor studiati au prezentat dupa
6 luni de la inceperea suplimentarii, cresteri consi-
derabile ale 25(OH), dupa cum se poate observa in
tabelul 1. La sfarsitul studiului se constatda cresteri
semnificative (R>=0,7653) de la un nivel de start mai
mic de 40nmoli/L pana la valori medii de aproximativ
127 nmoli/L.
Tabelul 1
Valorile 25(OH)D (nmoli/L) la pacienti
pe parcursul studiului

. Deviatia
Media standard X
250HD initial 28.5311 3.5484 |0,0001
250HD dupa 3 luni 107.6525 41.85 [0,0001
250HD dupa 6 luni 120.8407 | 52.8063 | 0,0021
250HD final (12 luni) 127.7432 | 36.7953 | 0,0054

Hormonul paratiroidian (PTH) joaca un rol cru-
cial Tn mentinerea homeostaziei atat a calciului, cat
si a vitaminei D. Impreund cu PTH, calcitriolul de
asemenea stimuleaza eliberarea calciului din oase,
prin activarea osteoclastelor si determina o creste-
re a reabsorbtiei calciului la nivelul rinichiului. Cei
doi parametri sunt implicati in inhibarea directd a se-
cretiei de PTH Ia nivelul glandei parotide (calciu si
1,25(0OH)2D3).

Astfel, odata cu cresterea valorilor vitaminei D
serice, la majoritatea pacientilor 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 ince-
putul studiului (X = 0,0001) la 25.30 la 6 luni (X* =
0,0001) si 21.42 la sfarsitul studiului (X? = 0,0054).

La sfarsitul studiului, la pacientii studiati, s-a con-
statat prin metoda DXA o usoara crestere a densitatii
minerale osoase (BMD) la nivelul coloanei vertebrale
lombare (t=1,01; GL=83; p>0,05), cu o crestere semni-
ficativa la nivelul soldului (t=5,96; GL=83; p<0,001).

De asemenea s-au constatat usoare cresteri ale
scorurilor T si Z, nesemnificative din punct de vede-

Tabelul 2
Variatia nivelului PTH seric la lotul in studiu
pe perioada studiului (pg/ ml)
vt | et | e | powt |
PTH initial ®¢ /™ 10.00 181.00 59.6111 38.7256 0,0001
PTH dupa 6 luni ®g/™) 0.5 91.00 25.3049 20.2728 0,0001
PTH dupa 9 luni ®¢/™) 3.00 74.00 21.3429 14.7008 0,0021
PTH final (12 luni) ®g/™) 0.2 113.42 21.4245 21.8286 0,0054
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re statistic, cu exceptia scorului T la nivelul soldului,
unde cresterea a fost semnificativa:

Concluzii
Rezultatele au aratat efectul benefic al supli-

Lombar

m Tt=1,62; GL=83; p>0,05

m Zt=1,32; GL=83; p>0,05

Sold

m Tt=3,11; GL=83; p<0,001

m Zt=1,91; GL=83; p>0,05

Parametrii urmariti (25(OH)D, PTH, BMD lom-
bara si de sold, scorurile T si Z la nivel lombar si la
nivelul soldului) au fost studiati si prin compararea
mediilor.

mentdrii cu vitamina D si calciu. Cresterea densitatii
minerale osoase determinad Tmbunatatirea generald a
starii de sanatate, deci cresterea calitatii vietii. Cres-
terea densitatii minerale osoase poate fi explicata prin
mineralizarea osteoidului si prin diminuarea remode-
larii osoase in urma scaderii concentratiei parathor-
monului. Aceste mecanisme pot produce Impreuna o
crestere accentuatd a densitatii osoase la populatia,
mai ales 1n varsta, pe parcursul primului an de supli-
mentare cu vitamina D.

EFICACITATEA TRATAMENTULUI LOCAL CU UNG. VIPROSAL V
LA PACIENTII CU PATOLOGIA OSTEOARTICULARA

Liliana Groppa, dr. hab. in st. med., prof. univ., sef Disciplina Reumatologie si Nefrologie,
Departamentul Medicina Interna, Svetlana Agachi, dr. in st. med., conf. univ., Disciplina
Reumatologie si Nefrologie, Departamentul Medicina Interna, Oxana Bujor, colaborator
stiintific stagiar, Laboratorul Reumatologie IMSP SCR, Usatii Rodica, colaborator stiintific
stagiar, Laboratorul Reumatologie IMSP SCR
Igroppa@gmail.com, 079403519

Rezumat

Osteoartroza deformanta este cea mai frecventa suferinta articulara si a doua cauza de handicap la persoanele de peste
50 de ani. Scopul si sarcinile studiului au fost eficacitatea in ameliorarea durerii cu unguent Viprosal V, toleranta si efec-
tele secundare ale unguentului Viprosal V. In studiu au fost inclusi pacienti cu dureri musculo-scheletale, care au primit
tratament cu ung.Viprosal V, terapia standarta cu antiinflamatoare non-steroidiene si cu ambele preparate in combinatie.
in grupul de bazi au fost inclusi 30 de pacienti, care au primit tratament cu ung. Viprosal V si terapia cu antiinflamatoare
non-steroidiene. In primul grup de control - au fost inclusi 30 pacienti, care au primit terapia cu antiinflamatoare non-ste-
roidiene si 1n al doilea grup de control - au fost inclusi 30 pacienti, care au primit ung. Viprosal V.

Summary. Efficacy in pain relief with ointment Viprosal V, in patients with osteoarticular pathology

Terapia asociatd cu antiinflamatoare non-steroidiene si Viprosal V a imbunatatit starea generala a pacientilor, si a
redus semnificativ doza de antiinflamatoare 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 efficacy 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 first 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 significantly reduces
the dose of non-steroid drugs.

Pesome. DpdexTnBHOCTL Ma3u Bunpocan B y nanieHToB ¢ KOCTHO-CYCTABHOM NaTOJIOrHei

Jedopmupyromuii octeoapTpos sBiIseTcsi Handosee paclpoCTpaHeHHONW MPUYNHON OONIM B CyCTaBaX M BTOPOH Be-
JyIied MpUYMHON MHBAIUAHOCTH Y Jitozier crapie 50 set. Less v 3a1aun uccinenoBanus ObUIN ONPEAenuTb SPPEKTHB-
HOCTh Ma3u Bumpocan B B oGneryenun 60sm, onpeeneHne ToJIepaHTHOCTH U MOOOYHBIX 3¢ dekToB Ma3s Bumnpocan B.
B uccnenoBanuy ObIIM BKIIIOUEHBI HAIMEHTHI ¢ MBIIIIEYHO-CKEIIETHOM G0N, KOTOpBIe oJTy4yaiu Ma3b Bunpocan B, cran-
JIapT TEPaIHIo HECTEPOUIHBIMU MPEnapaTaMn U ¢ KaXKIbIM U3 HUX B COUYCTaHUH. B OCHOBHOI rpyrime ObUIN BKIFOYCHBI
30 manueHToB, KOTOPBIE JIEUMINCh Ma3bio Bunpocan B n HecrepounsiMu npenaparaMu. B nepBoii KOHTPONBHOM rpymnme
- Ob1m BKITIOYeHB! 30 ManyueHToB, KOTOPBIE MOMyYalld TEPAHI0 HECTEPOUIHBIMHU ITperapaTaMy U BTOPOH KOHTPOJIBbHON
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rpymrne - ObITM BKIIIoYeHb! 30 MarueHToB, KOTOphle mory4anu Ma3k Bunpocan B. KomOuHupoBaHHas Tepanus ¢ HECTepo-
WIHBIMH ITpernaparamu 1 Bumnpocan B ymyuinuno obiee cocTosiHie NalueHTa, a TakKe MOMI0JI0 3HAYUTEIbHO CHU3HUTh

JI03y HECTEPOHUIHBIX JICKAPCTBEHHBIX IIPETIapaToB.

Introducere. Afectiunile musculo-scheletice
afecteaza cel putin 100 de milioane de oameni in Eu-
ropa §i sunt prima cauza de incapacitate temporara
sau permanenta de munca - fiind responsabile de 50%
din absentele de la locul de munca si de 60% din ca-
zurile de incapacitate permanentd de muncad. Anual,
costurile totale implicate de impactul afectiunilor
musculo-scheletice asupra pietei muncii $i suportate
de statele europene se ridica la 240 miliarde euro. Os-
teoartroza deformanta este cea mai frecventa suferinta
articulara si a doua cauza de invaliditate la persoanele
de peste 50 de ani, dupa boala ischemica coronariana,
ceea ce atrage dupa sine un impact economic enorm
si o transforma Intr-o adevarata problema de sanatate
publica. Incidenta ei creste cu varsta, fiind maxima
intre 55-75 ani. Datele statistice difera de la un studiu
la altul, dar In medie se poate aprecia ca: Afectarea
clinica apare la 0,1% dintre persoanele de 25-35 ani,
la 10% dintre cei de peste 65 ani si 30% dintre cei de
peste 75 ani.

Scopul si sarcinile studiului: studiul eficacita-
tii ung. Viprosal V in calmarea durerii, toleranta si
reactiile adverse ung.Viprosal V. De a compara re-
zultatele tratamentului dintre grupa de baza si cele
de control.

Material si metode: In studiu au fost inclusi pa-
cienti cu dureri musculo-scheletale, care au primit
tratament cu ung.Viprosal V, terapia standarda cu
AINS si cu ambele preparate in combinatie. In grupul
de baza au fost inclusi 30 de pacienti, care au primit
tratament cu ung. Viprosal V si terapia cu AINS. In
primul grup de control - au fost inclusi 30 pacienti,
care au primit terapia cu AINS si in al doilea grup
de control - au fost inclusi 30 pacienti, care au primit
ung. Viprosal V.

Criteriile de includere a pacientilor 1n studiu:

e Varsta de la 18 pana la 60 ani.

e Pacienti cu diagnosticul: dureri musculo-sche-
letale, dorsalgii.

e Acordul pacientului si colaborarea pe parcursul
studiului.

e Acceptarea de a respecta indicatiile medicului
cu terapia AINS si ung. Viprosal V pentru 7 zile.

In timpul studiului s-a colectat anamneza pacien-
tului si istoricul bolii, s-au efectuat examenele de la-
borator si instrumentale, in conformitate cu diagnos-
ticul. Intensitatea durerii a fost apreciatda cu ajutorul
scalei numerice a intensitatii durerii de la 0 panala 10
puncte. Intensitatea durerii s-a apreciat atat in stare de
repaos, cat si dupa activitatea fizica.

Rezultatele studiului

Din cei 30 de pacienti din grupul 1 (ce au primit
doar AINS) 7 au prezentat efecte adverse (30,4%)
toate fiind reprezentate de manifestari ale tractului
gastrointestinal. In grupul al 2-lea din cei 30 de pa-
cienti (ce au primit AINS + Viprosal V) nici unul din
subiecti nu a prezentat reactii adverse sau intolerabi-
litate a tratamentului primit. Din cei 30 de pacienti
din grupul al 3-lea (au primit doar Viprosal V) au ra-
portat efecte adverse 4 (15,38%) dintre care senzatii
de arsura, prurit si hiperemia tegumentelor la locul
aplicarii.

Media durerii in repaus raportate la initierea tra-
tamentului in primul grup a fost de 4,53 + 0,94, 1n al
doilea grup de 6,57 = 0,5 si de 6,3 + 0,65 in grupul
al treilea. Durerea la efort inainte de tratament a avut
o medie de 6,03 + 0,76 in grupul ce a primit AINS
+ Viprosal V, 6,37 £ 0,76 in grupul ce a primit doar
AINS si 6,5 £ 0,63 1n grupul ce a folosit ca remediu
preparatul Viprosal V.

Pentru grupul I de studiu, utilizarea preparatelor
AINS si Viprosal V a imbunatatit indicele mediu al
durerii in repaus, dupa 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 in repaus a fost imbu-
natatitd cu 2,9 (p < 0,001), iar la efort cu 2,64 (p <
0,001), (suma 5,54). Comparativ cu grupul al Ill-lea
unde durerea evaluata in repaus a scazut cu 1,47 (p <
0,001), iar la efort cu 1,4 (p <0,001) dupa tratament,
(suma 2,87).

Durerea medie ramasa, evaluata de citre pacient,
in procente, dupa tratament, a fost in medie 13,5%=

Tabelul 1
Durere in repaus Durere la efort Durer(i /r;l masd
(\]
inainte dupa inainte dupa
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




Stiinte Medicale

145

3,97 pentru grupul I, 38,33% £ 12,69 pentru al Il-lea
si41,17%= 8,17 pentru grupul al I1l-lea tratat doar cu
Viprosal V (tab.1).

Concluzii

Cea mai mare diferentd in aprecierea durerii ra-
portatd de pacienti Tnainte si dupa tratament a fost in-
registratd in grupul al II-lea, al pacientilor tratati cu
AINS. Rezultate practic identice au fost obtinute si
in grupul celor ce au primit tratament combinat cu
Viprosal V si AINS. Desi, rezultatele au fost similare,
efectele adverse au fost absente 1n grupul celor ce au
primit tratament combinat, fata de 30,4% la cei ce au
primit doar AINS.

Cauzele posibile ale acestor rezultate sunt scade-
rea dozelor de AINS odata cu asocierea Viprosal V,
ceea ce duce si la o scadere a incidentei si intensita-
tii reactiilor adverse. Viprosalul V in monoterapie a
demonstrat totusi o eficacitate relativ scazuta fata de
monoterapia cu AINS.

Cel mai mic indice al durerii ramase, raportat de
pacienti in procente, a fost notat la subiectii grupului
I, tratati cu AINS si Viprosal V, un rezultat semnifi-
cativ mai slab a fost raportat de pacientii tratati cu

AINS, grupul al II-lea, cel mai mic indice al eficaci-
tatii (sau un procentaj al durerii rimase mai mare), a
fost obtinut de monoterapia cu Viprosal V.
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Rezumat

ESWL la etapa actuala: indicatii, rezultate, eficacitate, complicatii reprezinta experienta Clinicii de Urologie, Dializa
si Transpalnt Renal in tratamentul litiazei renale si ureterale prin ESWL ca metodd de prima linie conform Ghidurilor

locale si Internationale.
Cuvinte-cheie: eswl, litiaza, rinichi, ureter

Summary: ESWL nowadays: indications, rezults, efficacity, coplications

ESWL nowadays:

indications,rezults,efficasity,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 first line according to the local and international guidelines.

Key words: eswl, lithiasis, kidney, ureter

Pe3tome. YaapHo-Bo1HOBasi Tepanusi Ha COBPeMEHHOM JTafe: NMOKa3aHUsl, pe3yJbTarbl, 3(PPeKTUBHOCTL U

OCJIOKHEHU A

VYnapHo-BosiHOBas Tepanusl Ha coBpeMeHHOM a3tarne. Ha onbite Knunukn Yponoruu, Auanusa n TpaHCIUIaHTaUuu

[Touku MMpeaACTaBJICHBI TIOKAa3aHUA, pE3YJIbTAThI, 3(1)(1)6KTI/IBHOCTL M OCIIOKHCHHS JICUCHHS KaMHEH IT0YeK U MOYCTOUHHKOB
MCETOA0OM yZ[apHO-BOHHOBOﬁ Tepanunu, ﬂBHﬂmmeﬁCﬂ MCETOA0OM BLI60pa COMIACHO JIOKAJIbHBIM U MCXKAYHApPOAHBIM I'H1aM.
KaroueBble cjioBa: YAApHO-BOJHOBAA TEpaAIllnd, YPOJIUTHA3, TOYKA, MOYCTOYHHK
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Introducere

Litiaza urinara reprezintd o maladie cunoscuta
inca din antichitate, prevalenta acestei afectiuni fiind
intre 2% si 3% in populatia generald [ 1]. Actualmente,
si in Republica Moldova se atesta cresterea incidentei
si prevalentei urolitiazei, care din anul 2005 si pana
in prezent se afla pe primul loc 1n structura maladiilor
din clinicile urologice, lasand in urma patologiile in-
flamatorii i adenomul de prostata, iar in Statele Unite
ale Americii, prevalenta bolii litiazice este de 6,3% in
randul barbatilor si 4,1% in randul femeilor [4]. Pre-
valenta urolitiazei este de circa 10% din populatia ta-
rii (Protocolului Clinic National, 2009) [1]. Este bine
cunoscut faptul ca urolitiaza afecteaza peste 70% din
persoanele de varsta productiva (20-50 de ani), fapt
care duce la pierderea capacitatii de munca [4,10,].
Dupa datele unor autori, 8,9% din barbati si 3,2% din
femeli, pe parcursul vietii, suporta urolitiaza. Incidenta
litiazei urinare este de trei ori mai mare la barbati fata
de femei, iar probabilitatea ca un barbat sa dezvolte
boala litiazica pana la varsta de 70 ani este de 1 la 3.
Unii autori constata Tnsa cifre mult mai ridicate la se-
xul masculin din cauza abuzului alimentar, regimului
excesiv lucrativ, afectiunilor uretro-prostatice si a al-
tor factori care determind prevalenta crescuta a litia-
zei [4,5,6]. O analiza mai recenta arata o crestere a re-
surselor de asistenta medicala folosite pentru tratarea
pacientilor cu litiaza urinara [5]. Cresterea aparenta a
incidentei poate fi rezultatul unei cresteri reale, dar si
a depistarii litiazei asimptomatice datoritd investiga-
tiilor imagistice mai performante, care a necesitat si
aparitia unor metode de tratament cat mai putin inva-
zive §i, care sa ofere o rezolvare cat mai rapida a afec-
tiunii. De la prezentarea metodei la Inceputul anilor
1980 [1,7], litotritia extracorporeald cu unde de soc
(ESWL), a revolutionat tratamentul litiazei urinare,
in special, cea a tractului urinar superior. Metoda se
bazeaza pe dezintegrarea calculilor prin unde de soc
produse 1n afara organismului, unde se penetreaza te-
suturile fara a produce leziuni ale acestora, actionand
prin mai multe forte mecanice si dinamice, cea mai
importanta fiind considerata cavitatia [7]. ESWL me-
todd modernd minim invaziva de tratament a litiazei
renoureterale si la baza metodei de dezintegrare a cal-
culilor se realizeaza prin unde de soc produse in afara
organismului (extracorporal), care penetreaza tesutu-
rile fard a produce leziuni ale acestora, fragmentele
rezultate prin dezintegrarea calculilor (concremente),
se elimina spontan prin urina. Metoda a fost elaborata
ca urmare a colaborarii dintre cercetatorii medicali si
o firma aerospatiald — Dornier MedTeh [10,11]. La
ora actuald, aproximativ 80 — 90% din calculii renou-
reterali au indicatie de rezolvare prin ESWL, 8-10%
prin tehnici endourologice (nefrolitotomie percutana-

ta, ureteroscopie antero- si retrograda) si doar 1— 2%
pe cale chirurgicala clasicd [12,13]. In 1971, prima
dezintegrare a unui calcul urinar in vitro [14]. Pe 7
feb. 1980, a fost tratat cu succes, prin ESWL, primul
pacient cu litiaza renald, in Clinica de Urologie a Uni-
versitatii de Medicind din Munchen (Dornier HM3).
2 ani mai tarziu a fost inaugurat primul centru de li-
totripsie extracorporald cu unde de soc (ESWL) in
Clinica de Urologie Grosshadern din Munchen [14].
Primul litotriptor de serie (Dornier HM3) necesita
0 camerda prevazutd cu o cada cu apa (sistemul de
transmitere a undelor de soc cu cea mai mica pierdere
de energie intre sursa si rinichi) in care era imersat
pacientul anesteziat, ancorat intr-un sistem de chingi.
In ultimele 2 decenii litotriptoarele s-au modernizat
foarte mult, s-au computerizat. Au aparut litotriptoa-
re moderne (generatiile II si I1I), care au devenit mai
ieftine, compacte si multifunctionale.

Indicatiile clasice ale litotripsiei extracorporale nu
s-au schimbat foarte mult. Se considera ca ESWL re-
prezintd prima optiune terapeutica pentru pacientii cu
litiaza renald sau ureterala, proximala/distala, cu dia-
metrul intre 1-2 ¢cm, care indeplinesc urmatoarele con-
ditii obligatorii pentru efectuarea cu succes a ESWL:

¢ Rinichi functional urografic.

e Rinichi fara o dilatatie importantd a cavitatilor
pielocaliceale.

e Cale urinara libera distal de sediul litiazei supu-
se tratamentului prin ESWL [1,4,8].

Controindicatii absolute:

e [nsuficienta renald acuta obstructiva si insufici-
enta renald cronica.

e Infectii acute ale parenchimului si ale cailor uri-
nare (pielonefrita acutd, pionefroza, urosepsis).

e [itiazd pe rinichi nefunctional.

® Obstructia necorectatd a cdii urinare in aval
(stenoza de tija caliciald, stenoza de jonctiune pielou-
reterald, stenoza ureterald).

® Dezechilibru fluido-coagulant (coagulopatii ne-
tratate).

® HTA necontrolata terapeutic[14].

Contraindicatii relative:

® Tulburéri de ritm si de conducere, pacientii cu
pace-maker cardiac.

® Tulburari metabolice necorectate (DZ decom-
pensat, ciroza hepaticd decompensata).

® Tuberculoza activa.

® Anevrismul de aorta sau calcifieri ale arterei
renale.

¢ Contraindicatii tehnice (obezitate mai mult de
130 kg, pacienti mai mari de 2 m sau mai mici de
1 m).

e Deformari ale coloanei vertebrale, micului ba-
zin sau extremitatilor.
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® Tratament medicamentos pentru afectiuni asoci-
ate (tratament antiagregant-anticoagulant) [1,2,7,8].

Obiectivele studiului

Evaluarea rolului litotritiei extracorporeale in tra-
tamentul lititazei si aprecierea gradului de fragmenta-
re al calculilor in functie de caracteristicile acestora,
evaluarea gradului de eliminare a fragmentelor de
calculi, exprimat prin rata de ,,stone-free”, analiza
eficientei si complicatiile litotritiei extracorporeale cu
unde de soc (ESWL) in tratamentul litiazei renoure-
terali. Ne-am mai propus sa stabilim gravitatea com-
plicatiilor ESWL, rata de aparitie a acestora in functie
de caracteristicile metodei de fragmentare, precum si
a masurilor necesare pentru rezolvarea lor.

Material si metode

Studiul a fost efectuat in Clinica Urologie si Ne-
frologie Chirurgicala a Spitalului Clinic Republican in
perioada anilor Martie 2011 — Septembrie 2014 pe un
lot de 1422 pacienti, diagnosticati cu litiaza renourete-
rala tratati prin ESWL cu litotriptorul Modulith SLK
Storz Medical. Repartizarea pacientilor in dependenta
de sex: 870 (61,1%) au fost de sex masculin, si 552
(38,8%) au fost de sex femenin (Fig. 1).
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Fig. 3. Repartizarea pacientilor in dependenta de partea
afectata

Distributia calculilor la nivel renal: 897(63%)
pacienti, ureter 525(37%) pacienti. La majoritatea
sedintelor de ESWL am utilizat analgetice din grupa
AINS cu administrarea intravenoasa.

Rezultate

Criteriile de analizd a rezultatelor au fost: rata
succesului, numarul de esecuri, timpul de rezolvare
a calculilor, complicatiile si modul de rezolvare a lor.
Din numarul total de 1422 de pacienti au fost efectu-
ate 2043 sedinte de ESWL (Fig. 4).
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Fig. 1. Repartizarea pacientilor in dependenta de sex.

Repartizarea pacientilor conform grupelor de var-
sta:18-30 ani au fost 190(13,3%) pacienti, 31-60 ani
au fost 995(70%) pacienti, peste 61 ani 237(16,6%)
pacienti (Fig.2). In dependenta de partea afectata pa-
cienti cu calculi localizati pe partea dreapta au fost
690(48,5%), stanga 732(51,4%) (Fig. 3).
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Fig. 2. Repartizarea pacientilor conform grupelor
de varsta

In dependentid de partea afectatd pacienti cu cal-
culi localizati pe partea dreapta au fost 690(48,5%),
stanga 732(51,4%) (Fig. 3).
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Fig. 3. Numarul total de sedinte/Numarul total de pacienti

La 177 (12,4%) pacienti au fost necesare doud se-
dinte, la 89 (6,3%) pacienti au fost necesare trei sedin-
te, la 24 (1,68) pacienti sedinta nu a fost efectiva. Re-
partizarea pacientilor in functie stationar / ambulator:
Ambulator au fost efectuate ESWL la 1237(86,9%),
in stationar la 185(13,1%) pacienti (Tab. 1).

Tabelul 1
Repartizarea pacientilor in functie
stationar / ambulator
Nr. total de pacienti
n %
Ambulator 1237 86,9
Stationar 185 13,1

Dintre bolnavii prezenti la control am evaluat
rata de stone-free la 77%. Putem presupune insa ca
o buna parte din pacientii care nu s-au mai prezen-
tat la control fiind probabil asimptomatici, sunt tot
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liberi de calculi, ceea ce ar duce la cresterea ratei de
stone-free. Am practicat litotritie extracorporala la 24
bolnavi (1,68%) cu rinichi unic congenital, chirurgi-
cal. La 6 (0,42%) pacienti a fost efectuatda ESWL fara
prezenta stentului in cdile urinare, deoarece calculul a
fost prezent in partea inferioard a ureterului si a fost
posibila fixarea ecoghidata cu rezolvarea calculului din
prima sedinta. In celelalte 18 (1,26%) pacienti a fost
instalat sonda autostatica in caile urinare, apoi efectua-
ta ESWL. Mentionam ca in caz de necesitate bolnavii
cu rinichi unic au fost spitalizati avand monitorizata
urmarirea diurezei, temperaturii pentru a depista din
timp eventualele complicatii survenite si pentru a efec-
tua masuri terapeutice de rezolvare a acestora.

Discutii

Tratamentul litiazei renale presupune apelarea la
mijloacele moderne de abordare cum ar fi: ESWL,
ureteroscopie sau nefrolitotomie percutanata si, nu-
mai 1n cazuri selectionate practicindu-se pielolitoto-
mia clasica [13,14].

Litotritia extracorporeald cu unde de soc s-a im-
pus 1n intreaga lume ca metoda de prima intentie pen-
tru tratamentul calculilor urinari, fiind cea mai putin
invaziva (dar nu lipsita de complicatii) ce acopera 80-
90% din indicatiile de tratament [13,14].

Concluzii

® La momentul de fatd, ESWL este tratamentul
de electie pentru litiaza renoureterald, care se aplica
la aproximativ 70% din totalul pacientilor litiazici.

e ESWL este metoda de tratament ce se poate
practica atat la copii, cat si la varstnici. Nu necesita
anestezie decat in mod exceptional (copii, manevre
endoscopice); in mod curent se practicd analgenzia
intravenoasa.

® Complicatiile ESWL sunt in marea lor majori-
tate minore (hematurie tranzitorie, colici).

® Complicatii severe (hematoame renale, stein-
strasse, stare septicd) apar la un procent mic de bol-
navi, care in majoritatea cazurilor se pot rezolva tot
prin interventii minim invazive (endoscopice sau per-
cutanate).

® Rata de stone-free la pacientii care s-au prezen-
tat la control post ESWL a fost de aproximativ 77%.

® ESWL se poate practica In sigurantd si cu re-
zultate bune si la bolnavii cu litiaza pe rinichi unic.
Este necesara spitalizarea acestor bolnavi pentru
urmarirea atentd post ESWL, cat si pentru a depista
eventualele complicatii (anurie, ureterohidronefroza
infectatd) si rezolvarea lor in timp util.

® Esecurile sunt rezolvate in marea majoritate
prin metode de tratament minim invazive (URS, me-
atotomie, NLP) ce presupune un serviciu de urologie

ureterale.

® Cu toate ca ESWL este o procedura de trata-
ment relativ anodina si cu complicatii rare, uneori pot
apare complicatii severe post ESWL, care nerecunos-
cute si netratate la timp pot chiar pune in pericol viata
pacientului.

e ESWL trebuie practicatd de medici urologi,
bine pregatiti, in servicii de urologie dotate cu posibi-
litati multiple de abordare a litiazei reno-ureterale.
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Rezumat

Studiul retrospectiv efectuat se bazeaza pe 2 loturi de pacienti, care au suportat insuficienta renald acuta in doud pe-
rioade distincte de timp. Analiza efectuatd are drept obiectiv determinarea particularitatilor etiopatogenetice si evolutive
ale insuficientei renale acute in functie de perioada evaluati. In rezultatul cercetarii stiintifice efectuate a fost demonstrat
faptul ca de la inceputul secolului XXI s-a majorat frecventa insuficientei renale acute grave, ponderea formei renale ale
insuficientei renale acute cu crestere simultanta a letalitatii determinate de aceasta patologie. Din punct de vedere etiolo-
gic observam o majorare procentuala a sepsisului, interventiilor cardiochirurgicale si nefritei interstitiale acute in calitate
de cauzi a insuficientei renale acute. In acelasi timp, s-a micsorat statistic semnificativ incidenta unor astfel de factori
etiologici ca patologia obstetricala si ginecologica, precum si a dereglarilor 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 definitely 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
significant decrease in incidence of such pathologies as obstetrical and gynecological diseases as well as hydroelectrolytic
disturbancies.

Pe3iome. ITatomopdo3 ocTpoii moyeuHoii HeqocTaTouHOCTH: ONBIT 30 J1eT NeyeHus

BeInomHEHHOE PETPOCTIEKTHBHOE HCCIIEI0BAHIE OCHOBBIBAETCS HA 00CIIEIOBAHUN 2-X TPYIII TALMEHTOB, KOTOPBIE
MIEPEHECIIN OCTPYIO TIOUCUHYO HEIOCTATOYHOCTD B TEUEHHUE 2-X PA3IMIHBIX BPEMEHHBIX NEPUO/I0B. LIeTb10 BBIOIHEHHOTO
aHaIM3a 0bUI0 yCTaHOBICHNE 0COOEHHOCTEH 3THONATOTeHE3a M KIIMHUYECKOT0 TEUCHHUS OCTPOH OUEUHON HeI0CTaTOYHOCTH
B 3aBHCHMOCTH OT BPEMEHHOTO NPOMEXYTKa €€ pa3BUTHs. Pe3yibTaTsl MPOBEICHHOTO HCCIIEA0BAHUS MOKa3ald, YTO
¢ Havana XXI crojeTusi yBeaMuUMiIach 4acToTa TSDKEIOM OCTpPOH IMOYEUHOM HENOCTATOYHOCTH C OJHOBPEMEHHBIM
HapacTaHUEM CMEPTHOCTH, BbI3BaHHOW 3TON narosiorueid. IIpu aHamuse OTHOCHUTENBHON YaCTOTHI Pa3IMYHbIX MPUIUH
OCTpOI TTOYEYHOW HEAOCTATOYHOCTH MBI MOXKEM HaONIOAaTh BO3PACTaHHWE YACTOTHI CETICHCA, OCIOKHEHWH orepanuit
Ha OTKPBITOM CEplie U OCTPOrO MHTEPCTHLHAIBLHOTO He(ppuTa. B TO ke Bpems, 3aMETHO CHIKEHHE BCTPEIAEMOCTH B
Ka4eCTBE IMPUYHUH OCTPOM MOYEYHON HENOCTATOUHOCTH aKYIIEPCKO-THHEKOIOIMUECKOM MMaTOJI0TMU U HapyLIEeHU BOIHO-
ANIEKTPOIUTHOTO OanaHca.

Introducere
Pe parcursul ultimilor decenii asistim la un proces

de bolnavi, care au fost supusi tratamentului insufi-
cientei renale acute in cadrul Centrului de Dializa

continuu de crestere a incidentei insuficientei renale
acute [4]. Simultan, se schimba si raportul intre pato-
logiile responsabile pentru dezvoltarea acestei entitati
nozologice potential letale. Analiza patomorfozei eti-
ologiei, patogenezei si caracterului complicatiilor in-
suficientei renale acute se exercitd pe exemplul stati-
onarului tertiar cu Centrul de dializa care a functionat
neintrerupt pe parcursul a mai mult de 30 de ani.

Material si metode

In cadrul lucririi stiintifice actuale am comparat
incidenta si rezultatele tratamentului formei grave
ale insuficientei renale acute in IMSP Spitalul Clinic
Republican pe parcursul celor doud perioade dis-
tincte de timp. Primul lot de pacienti cuprinde 398

si Transplant renal IMSP Spitalul Clinic Republican
intre anii 1979-2000 (22 de ani). Aceastd grupa de
pacienti a inclus 254 (63,8%) barbati si 144 (36,2%)
femei. Varsta lor medie a fost egalad cu 30,4+2,2 de
ani. Cea de a doua grupa cuprinde 220 de pacienti,
tratati intre anii 2001-2012 (12 de ani): 133 (60,5%)
de bolnavi au fost barbati si 87 (39,5%) femei. Var-
sta medie a pacientilor din acest lot a fost egala cu
39,3+2,5 de ani, ceea ce este semnificativ mai mare
in comparatie cu varsta medie a pacientilor din gru-
pa precedenta (p<0,01). Prelucrarea matematica 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

Daca raportam numarul total de cazuri de insu-
ficienta renald acutd grava inregistratd pe parcursul
ambilor perioade, atunci putem constata cad numarul
lor mediu pe an practic nu s-a schimbat, fiind egal
cu 18,33 cazuri / an in a doua perioada, vs 18,01 ca-
zuri / an in prima perioada. Dar, in acest context este
necesar de subliniat ca pana in anul 2000 practic toti
pacientii cu insuficientd renala acutd au primit trata-
ment prin dializa preponderent in Centrul de Dializa
si Transplant renal IMSP Spitalul Clinic Republican.
Incepand cu anul 2000 s-a inceput deschiderea cen-
trelor noi, care au acumulat un numar substantial de
pacienti cu insuficientd renald acuta. Spre exemplu,
intre anii 2007-2012 raportul pacientilor cu insufici-
entd renald acutd grava tratati in Centrul de Dializa
si Transplant renal IMSP Spitalul Clinic Republican
fata de restul centrelor de dializa a fost 130:165. Ast-
fel, in realitate, dupa anul 2000, numarul cazurilor de
insuficienta renald acutd practic s-a dublat.

Cauzele principale ale IRA la pacientii tratati pe
parcursul primei perioade studiate sunt expuse in Ta-
belul 1.

Tabelul 1
Cauzele IRA la pacientii tratati intre anii
1979-2000
Numérul | Numaérul
Cauza IRA absolut | relativ de
de cazuri cazuri

Soc 66 16,7%
Intoxicatiile exogene 62 15,7%
Patologia obstetricala si 50 12,7%
ginecologica
Dereglarile echilibrului 44 11,1%
hidrosalin
Nefrita interstitiald acutd 27 6,8%
Sepsis 22 5,6%
IRA obstructiva 14 3,6%
Crush-syndrome 19 4,.9%
Distructiile si supuratiile renale 22 5,6%
Leptospiroza 19 4,1%
Hipovolemia 19 4,1%
Sindromul hepatorenal 8 2,1%
Glomerulonefrita rapid 7 1,8%
progresiva
Alte cauze 19 4,9%

Total: 398 100,0%

Cum este demonstrat in Tabelul 1, socul si intoxi-
catiile exogene au fost cauzele cele mai frecvente ale
insuficientei renale acute, fiind raspunzatoare pentru
16,7% si 15,7%, respectiv. De asemenea, cu frecventa
inalta ca factorul etiologic al insuficientei renale acu-
te s-a intalnit patologia obstetricald si ginecologica,
care a fost diagnosticata la 12,7% pacienti, precum si

dereglarile echilibrului hidrosalin, depistate la 11,1%
bolnavi. Incidenta altor cauze ale insuficientei renale
acute grave a fost mult mai mica, sub 5%, cu exceptia
nefritelor interstitiale acute, determinate la 6,8% pa-
cienti. Pe parcursul ultimului deceniu frecventa IRA
practic s-a dublat, cum deja a fost mentionat anterior.
Suplimentar, s-a modificat radical si ponderea diferi-
tor entitdti nozologice in lista cauzelor insuficientei
renale acute (vezi Tabelul 2).

Tabelul 2

Cauzele IRA la pacientii tratati intre
anii 1979-2000

Numérul | Numaérul
Cauza IRA absolut | relativ de
de cazuri | cazuri (%)

Soc 40 18,2%
Intoxicatii exogene 39 17,7%
Patologia obstetricala si 1 0,5%
ginecologica
Dereglarile echilibrului 11 0,5%
hidrosalin
Nefrita interstitiala acuta 27 12,3%
Sepsis 23 10,5%
IRA obstructiva 26 11,8%
Crush-syndrome 10 4,5%
Distructiile si supuratiile renale 0 0%
Leptospiroza 1 0,5%
Hipovolemia 13 5,9%
Sindromul hepatorenal 6 2,6%
Glomerulonefrita rapid 11 5,0%
progresiva
Alte cauze 12 5,5%

Total: 220 100,0%

Evaluarea dinamicd a incidentei diferitor cauze
ale insuficientei renale acute a determinat ca ponde-
rea unor factor a ramas cvasiconstanta si in acelasi
timp Intr-un numar de cazuri se observa o modificare
semnficativa a procentajului unor patologii cauzale.
Ponderea socului ca cauza a insufcientei renale acute
practic nu s-a schimbat, cu o majorare statistic ne-
semnificativa, de la 16,7 pana la 18,2%. De aseme-
nea, nesemnificativ a crescut procentajul intoxicatii-
lor exogene, de la 15,7 pana la 17,7%. in acelasi timp,
s-a redus evident rata patologiei obstetricale si gine-
cologice ca cauza a insuficientei renale acute, de la
12,7 pana la 0,5% (p<0,01), precum si a dereglarilor
echilibrului hidroelectrolitic, de la 11,1 pana la 5%
(p<0,01). Spre deosebire de patologiile sus-numite,
ponderea nefritelor interstitiale acute practic s-a du-
blat, de la 6,8 pana la 12,3% (p<0,01), ca si sepsisului,
ponderea caruia s-a majorat de la 5,6% pana la 10,5%
(p<0,01). Actualmente asistam la o majorare statis-
tic semnificativd a ponderei insuficientei renale acute
obstructive, de obicei, provocate de diferite patologii
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urologice: de la 3,6% pana la 11,8% (p<0,01). Rata
crush-syndrome-ului a oscilat intre 4,9% si 4,5%. De-
oarece, in perioada anilor 2001-2012 nu am diagnos-
ticat cazuri de insuficientd renald acutd cauzata de
formele purulente si distructive de pielonefritd acuta
primara, ponderea acestei patologii s-a micsorat de la
5,6% pana la 0%. In acelasi timp, au fost inregistrate
cazuri de IRA produse de pielonefrita secundara, pe
fondal de nefrolitiaza. Statistic semnificativ a scazut
incidenta leptospirozei, de la 4,1% pana la 0,5% ca-
zuri. S-a majorat ponderea hipovolemiei, de la 2,1%
pana la 5,5%, si sindromului hepatorenal, de la 2,1%
pana la 2,6% cazuri. De asemenea, mai frecvent s-a
intalnit glomerulonefrita rapid progresiva, ponderea
carei s-a majorat de la 1,8% pana la 5%. Contributia
altor patologii a ramas practic neschimbata, cu o cres-
tere statistic nesemnficativa de la 4,9% pana la 5%.

Considerand modificari semnificative in ponderea
diferitor factori etiologici ai insuficientei renale acute,
s-a modificat si distributia cazurilor de IRA conform
formei patogenetice (Fig.1 si 2). In special, este nece-
sar de mentionat majorarea ratei de IRA postrenala,
de la 3,6% pana la 11,8% (p<0,01) si IRA renale — de
la 47,4% pana la 61,8% (p<0,01) pe contul micsorarii
simultane a formei prerenale de IRA, de la 49% pana
la 26,4% (p<0,01). Cresterea ponderii IRA renale, de
reguld asociate cu o evolutiec mai grava a IRA, s-a
tradus intr-o letalitate semnificativ mai mare in lotul
11 (42,7% vs 22,9%, p<0,01) (Fig. 3 si 4).

Discutii

Cresterea incidentei, precum si patomorfoza in-
suficientei renale acute din punct de vedere etiologic,
patogenetic si evolutiv pe parcursul ultimului deceniu

IRA postrenala — 3,6%

IRA renala — 47,4%

Figura 1. Distributia cazurilor IRA
in functie de forma patogenetica (lotul I)

IRA prerenald — 49%

Supravietuire — 77,1%
Figura 3. Letalitatea in IRA (lotul 1)

este conditionatd de imbétranirea generala a popula-
tiei [2], precum si implementarea metodelor noi de
diagnostic [3] si tratament [1]. Referitor la patomor-
foza IRA in Republica Moldova, studiata in baza ex-
perientei de peste 30 de ani, este necesar de subliniat
rolul optimizarii tratamentului antibacterian si ameli-
orarea generala a situatiei epidemiologice vis-a-vis de
anumite maladii (reducerea rolului cauzal al forme-
lor distructive si purulente ale pieloenfritei primare,
scaderea Tmbolnavirii cu leptospiroza). Practic nu s-a
schimbat procentul intoxicatiilor exogene ca cauza
IRA. Ca si in alte tari ale lumii observam o crestere
semnificativa a nefritei interstitiale acute postmedica-
mentoase si glomerulonefritei rapid progresive.

Concluzii

Pentru Republica Moldova este caracteristica o
crestere semnificativa, de 2 ori, a incidentei insufici-
entei renale acute grave, incepand cu secolul XXI. De
asemenea, s-a marit evident varsta medie a pacientilor
tratati cu insuficienta renald acutd grava. Deoarece s-a
majorat ponderea pacientilor cu forma renala a insufi-
cientei renale acute, simultan a crescut si mortalitatea
asociatd cu aceastd patologie. Printre factorii etiolo-
gici ai insuficientei renale acute s-a majorat ponderea
relativa a unor astfel de patologii ca sepsisul si nefrita
interstitiald acutd. Suplimentar, cresterea numarului
de operatii pe cord deschis a contribuit la majorarea
numarului de pacienti cu insuficienta renala acuta se-
cundari dupa interventiile cardiochirurgicale. In ace-
lasi timp, s-a redus rolul etiologic a unor astfel de fac-
tori ca patologia obstetricala si ginecologica, precum
si a dereglarilor echilibrului hidrosalin.

IRA postrenalda — 11,8%  IRA prerenala — 26,4%

IRA renald — 61,8%

Figura 2. Distributia cazurilor IRA
in functie de forma patogenetica (lotul I1)

Deces — 42,7%

Supravietuire — 57,3%

Figura 4. Letalitatea in IRA (lotul 11)
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RELANSAREA TRANSPLANTULUI RENAL iN REPUBLICA MOLDOVA

Adrian Tanase, dr. hab. in med., profesor universitar', Igor Codreanu?, Sergiu Gaibu?
'"USMF ,,Nicolae Testemitanu”,
’Sectia Hemodializa si Transplant Renal, IMSP Spitalul Clinic Republican

Rezumat

In lucrare sunt expuse rezultatele efectudrii transplantului renal in ultimii 3 ani, in conformitate cu actele legisla-
tive si normative elaborate incepand cu anul 2008. Au fost studiate interventiile chirurgicale cu folosirea rinichiului de
la donator in viata (13 operatii) §i 5 operatii cu rinichi de cadavru de la donator decedat in ,,moarte cerebrald”, efectuate
in perioada 06.12.2011-06.09.2014 1n sectia Hemodializa si Transplant Renal a IMSP SCR. Au fost analizati o serie de
indici, inclusiv supravietuirea pacientilor si a transplantului renal postoperator si la distanta. Cu toate ca supravietuirea
pacientilor si a grefonului in interventiile cu rinichi de la donator in viatd este mai mare de cat in cazurile operatiilor cu
rinichi de cadavru, utilizarea organelor de la persoanele decedate este o solutie importanta in reabilitarea §i tratamentul
radical al pacientilor ce sufera de insuficienta renala cronica terminala.

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.

Pe3some. Bo3oOHoB1eHHe onepanuii o nepecaaxku noukn B Pecmy6anke Mosgosa

B pabote mpecTaBiIeHbl pe3yibTaThl OMEpAIMi MO MEPECaTKH MOYKH 3a IMOCIEAHNUE 3 TO/1a, B COOTBETCTBHH C
3aKOHOJATEIbHBIMU U HOPMATUBHBIMH aKTaMu MPUHATHIMU HauuHas ¢ 2008 roga. beiiu u3ydeHbl XUpyprudeckue BMme-
IIATENILCTBA C UCIOJNB30BAaHUEM ITOYEK OT KHMBBIX JOHOPOB (13 omeparmii) U 5 TpaHCIUTAHTAIMNA C UCIIOJIE30BAHUEM
TPYINHBIX JOHOPCKHUX IMOYEK MPU «CMEPTH MO3ra», BhIMOIHEHHBIX B Llentpe I'emonuanuza u Tpancmiantanuu [louku
Pecnyonukanckort Kimmanueckoit boipautie. [Ipoananu3upoBaHbl psii OKa3aTelei, B T.9. BEBDKHBAEMOCTh TAIIMEHTOB U
MepecakeHHbIX OPraHOB B TOCIEONEPAIMOHHOM MEPHO/E O HACTOSIIEro BpeMeHu. HecMoTpst Ha TO, YTO moOKa3areinu
BBDKMBAEMOCTH IIPH OMEpaIUil ¢ UCIIOIB30BAHUEM MOYEK OT JKHBOTO JOHOPA BBIIIE, YEM B CIydasix MEepecajku ¢ TPyI-
HBIMH JIOHOPCKHMH MOYKAaMU MPU «CMEPTU MO3Ta, UCIOIb30BAHUE OPTaHOB OT YMEPIUINX SIBISIETCS] BaXKHBIM METOJIOM
peadWIIHTAIINH U PAJUKATIBHOTO U3JICUCHUS OOJIBHBIX ¢ TCPMHUHAIBHON XPOHHMUYCCKOHN MOYSUHON HEJJOCTATOYHOCTH.

Introducere

Activitdtile de transplant in Republica Moldova
au Inceput cu cele de tesuturi de os cortical in anii
’60 ai secolului XX, realizate de medici specialisti
traumatologi. Transplantul de organe isi are inceputul
odatd cu intrarea in vigoare a ordinului Ministerului
Sénatatii al URRS Nr. 153 din 22 februarie 1982 cu
privire la ,,Dreptul de prelevare si conservare a rini-
chilor pentru transplant iIn RSSM” si Hotarirea Pre-

zidiului Consililui Stiintific al Academiei de Stiinte a
URSS din 29 iunie 1982 despre ,,Dreptul de a efectua
operatiile de transplant renal in Spitalul Clinic Repu-
blican, al Ministerului Sanatatii R. Moldova”.
Primul transplant renal de la donator fara activita-
te cardiacad (moarte biologicd) a fost efectuat pe data
de 24 septembrie 1982 in cadrul Centrului de Hemo-
dializa i Transplant Renal al Spitalului Clinic Repu-
blican, realizat de o echipa compusa din specialisti
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din Moskova si Chiginau (Pavel Filiptev, Mihail Bar-
san, Adrian Tanase si Victor Sagatovici). In perioada
anilor 1982-1999 s-au inregistrat 196 de prelevari de
rinichi de cadavru in ,,moarte biologica” si 242 ope-
ratii de transplant renal.

Pe 25 iunie 1999 a fost adoptata prima Lege a
Republicii Moldova cu Nr.473-XIV ,,Privind trans-
plantul de organe si tesuturi umane”. Activitatea
Centrului de Hemodializa si Transplant Renal in pe-
rioada anilor 2000-2008 a fost bazata pe noua legis-
latie in domeniu, in urma carei s-au efectuat 21 de
operatii de transplant renal: 15 interventii cu rinichi
de la donatori vii inruditi si 6 de la donatori de ca-
davru 1n ,,moarte cerebralda”. Cu regret, aceasta lege
nu a contribuit la majorarea pacientilor transplantati.
Concomitent au aparut mai multe informatii refe-
ritor la prelevarea ilicitd a organelor pentru trans-
plant peste hotarele tarii, inclusiv si de la cetatenii
R.Moldova. Deoarece legea nr. 473-XIV a fost im-
perfecta, expertii Consiliului Europei in cadrul Pro-
gramului Comun al COE-CE pentru Republica Mol-
dova au confirmat situatia complicatd din domeniul
transplantologiei din tara noastrd si a fost elaborat
de comun acord un plan concret de lansare a unei noi
legi, bazate pe stiinta si valorile europene. Astfel, a
fost adoptata legea Nr. 42 din 06.03.2008 — ,,Pri-
vind transplantul de organe, tesuturi si celule uma-
ne”. Ulterior prin Hotarirea de Guvern Nr. 386 din
14.05.2010 a fost instituitd Agentia de Transplant
din R.Moldova, institutie obligatorie in conformita-
te cu noua lege adoptata. Toate aceste acte legisla-
tive si normative au permis reluarea operatiilor de
transplant renal la finele anului 2011. Aprobarea de
catre Guvernul R.Moldova a Programului national
de Transplant (Hotarirea Nr. 756 din 09.10.2012),
care cuprinde viziunea de ansamblu si principiile
de baza ale dezvoltarii transplantului in Republica
Moldova pe un termen de 5 ani —2012-2016, a con-
tribuit la un nivel net calitativ demararea activitatii
in domeniul vizat. Gratie colaborarii cu specialistii
si expertii Tn domeniul transplantului de organe din
Belgia, Franta, Spania, Roménia a fost posibil de a
efectua mai multe interventii in cadrul SCR dar si
am beneficiat de stagieri peste hotare a persoanelor
implicate in domeniul transplantului de rinichi.

Scopul si obiectivele studiului

Scopul studiului constd in analiza rezultatelor
transplantului renal efectuate in conformitate cu Le-
gea Nr. 42 din 06.03.2008 ,,Privind transplantul de
organe, tesuturi si celule umane”. Au fost analizate
rezultatele operatiilor cu utilizarea rinichilor de la
donator in viatd, precum si de la donator in ,,moarte
cerebrala” in conformitate cu compatibilitatea pere-
chii ,,donator-recipient”. S-au studiat o serie de indici

postoperator, inclusiv de supravietuire a pacientilor si
rinichilor transplantati.

Material si metode

Au fost studiate rezultatele interventiilor chirurgi-
cale efectuate in perioada 06.12.2011-06.09.2014 in
sectia Hemodializa si Transplant Renal a IMSP SCR.
In total s-au efectuat 18 operatii de transplant renal,
inclusiv, 13 cu rinichi de la donator 1n viata (lotul I) si
5 cu rinichi prelevati de la persoane in ,,moarte cere-
brala” (lotul II). S-au analizat compatibilitatea HLA a
perechelor ,,donator-recipient” in dependentd de nu-
marul de antigeni, gradul de rudenie pentru rinichii de
la donatori in viatd, timpul de reluare a functiei gre-
fonului postoperator. Au fost studiate supravietuirea
pacientilor si a grefonului in perioada nominalizata.

Rezultate

Lotul I: In decurs de 2 ani si 9 luni au fost efec-
tuate 13 interventii de transplant renal cu rinichi de
la donator in viata. Varsta medie a donatorilor a fost
de 54,6 ani, iar varsta medie a recipientilor 36,1 ani.
Dintre ei, 7 barbati si 6 femei. In conformitate cu gra-
dul de rudenie a perechelor ,,donator-recipient”, 11 au
fost inruditi si 2 neinruditi. Atat donatorii, cat si reci-
pientii au fost examinati in conformitate cu protoco-
lul adoptat, iar la donatori in mod obligator s-a efec-
tuat tomografia computerizata a rinichilor in varianta
angiografica. Aceasta a permis in mod planificat de
examinat vasele renale si de apreciat concret rinichiul
care urma sa fie prelevat pentru transplant.

In conformitate cu compatibilitatea HLA, toate
reactiile ,,cross-match” au fost negative, iar coinci-
denta a constituit de la 2 la 4 locusuri a cate 1-2 ale-
le. Toate nefrectomiile la donatori s-au efectuat prin
lombotomie, retroperitoneal, cu mobilizarea maxima-
1a a vaselor renale si ureterului.

Din 13 operatii de transplant renal, la 9 pacienti
functia transplantului a fost reluata ,,pe masa de ope-
ratie”, la 1 pacient la a 4-a zi postoperator, la 1 pa-
cient la 8-a zi si la 1 pacient la a 24-a zi dupa trans-
plantare. In mediu, perioada de oligoanurie (IRA a
transplantului renal) a constituit 12 zile. Doar la un
pacient functia grefonului nu sa restabilit si a fost
inlaturat indatd pe masa de operatie (tromboza in-
trarenala, diagnosticata inclusiv si morfopatologic).
La 1 pacient din 13 operati cu rinichi de la donator
in viata peste 15 luni dupa transplantare a survenit
»hefropatia cronicd de transplant” ca consecinta
rejeturilor acute repetate si asocierea unei maladii
concomitente (tuberculoza pulmonara). Pacientul a
fost inclus din nou in program cu hemodializa. Ast-
fel, in Lotul I supravietuirea pacientilor postopera-
tor a constituit 100,0%, iar supravietuirea rinichilor
transplantati — 92,3%%. Peste 2 ani dupd operatii



154

Buletinul ASM

supravietuirea pacientilor a ramas aceiasi, iar a gre-
fonului — 85,6%;

Lotul II. In perioada nominalizata s-au mai efec-
tuat 5 operatii transplant renal cu rinichi de cadavru
in ,,moarte cerebrala”. In total au fost examinati 1n
conformitate cu actele normative la Lege, 7 donatori
in moarte cerebrald. La 4 din ei s-a efectuat preleva-
rea a 8 rinichi. Varsta medie a donatorilor in ,,moarte
cerebrala” a fost de 52,7 ani.

In conformitate cu indicatiile si contraindicatiile
clinice si imunologice, au fost efectuate 5 operatii
transplant renal. Varsta medie a recipientilor 36,6 ani.
Compatibilitatea HLA a constituit 1-3 locusuri a cate
1-2 alele.

Reluarea functiei grefonului a fost urmatoarea: 1
pacient ,,pe masa de operatie”, 1 pacient la a 7-a zi, 1
pacient la a 17-a zi, la 1 pacient la 19-a zi. In mediu,
la 4 pacienti durata oligoanuriei postoperator a con-
stituit 10,75 zile (IRA provocatd de necroza tubula-
ra acutd). Doar intr-un singur caz, functia rinichiului
transplantat nu a fost reluata, iar pacienta a decedat
peste 11 zile din cauza unor complicatii hemoragice
provocate de patologii concomitente ce s-au agra-
vat pe fon de tratament imunosupresiv postoperator.
Functia rinichilor la cei 4 pacienti transplantati din

Lotul II este stabila, fara semne de rejete acute. Su-
pravietuirea pacientilor si a grefonului postoperator
in momentul de fata constituie 80%.

Supravietuirea pacientilor din ambele loturi in pe-
rioada nominalizata constituie 94,5%, iar supravietui-
rea grefonului — 88,9%.

Concluzii:

1. Reluarea operatiilor de transplant renal in Mol-
dova a format un context juridic favorabil pentru
dezvoltarea in continuare a domeniului, cu realizarea
transplanturilor atat de la donatori in viata, cat si de la
cadavru in ,,moarte cerebrala”.

2. Adoptarea unor acte legislative si normative
noi, precum si colaborarea intensiva internationala in
domeniul vizat au contribuit la majorarea indicilor de
supravietuire a pacientilor supusi interventiilor chi-
rurgicale si a rinichilor transplantati.

3. Cu toate ca indicii de supravietuire in cazuri-
le utilizarii rinichilor de la donatori in viatd sunt mai
performanti, comparativ cu interventiile cu rinichi de
la donatori in moarte cerebrald, practica mondiala si
personala arata ca utilizarea organelor de la donatorii
decedati este o solutie majora ce contribuie esential
la reabilitarea si tratamentul radical al pacientilor ce
suferd de insuficienta renala cronica terminala.

REZULTATELE UTILIZARII PREPARATULUI TUTUKON
IN PRACTICA UROLOGICA

Pavel Banov, doctorand'?, Emil Ceban, dr. hab. in st. med., conferentiar universitar'?,
Adrian Tanase, dr. hab. in st. med., profesor universitar'?,
Andrei Galescu, medic urolog?,
Dorin Tanase, dr. in st. med., medic urolog?,
'"USMF ”Nicolae Testemitanu”, catedra Urologie si Nefrologie Chirurgicala,
’Clinica Urologie SCR, sectia Endourologie
banov.pavel@gmail.com, +373 69080331

Rezumat

Urolitiaza este cea mai raspanditd patologie urologica in lume. Aceasta patologie este descrisa ca formarea calcu-
lilor in sistemul urinar. in conformitate cu pronosticul, urolitiaza are o continua tendinta ascendenta datorit schimbarilor
semnificatie Tn natura §i in calitatea alimentelor, actiunea nefastd a mediului ambiant si factorilor sociali, metabolici si
infectiosi. Necatand la aplicarea si implementarea pe scara larga a metodelor eficace in diagnosticarea si tratamentul uro-
litiazei, incidenta formarii calculilor si recurenta riméane inalta (30 — 70%). In studiu este determinati eficacitatea utilizarii
preparatului TUTUKON ® in tratamentul complex la pacientii cu urolitiaza.

Cuvinte-cheie: urolitiaza, tratament, fitoterapie

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 significant 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

Pe3tome. Pe3yabrarbl npumeHenusi npenapara TUTUKON B ypoJioru4eckoii NpaKkTHKe

MouekxamenHas 6one3ns (MKB) — oHa U3 caMbIX paclipoCTpaHEHHBIX YPOJIOTHIECKUX 3a00ICBaHUA B MUPE, Xa-
pakTepu3yromiasca o0pa3oBaHneM KaMHEH B MOUEBBIAENUTENbHBIX MyTsX. MKDB mMmeeT mocTosiHHYI0 TEHIEHINIO K Po-
CTY B CBSI3U C CYIIECTBEHHBIM M3MEHEHHEM XapaKTepa U KauecTBa MUTAHUS, YXYAIICHHUS] SKOJOTHUECKUX U COUATbHBIX
(haxkTopoB. HecMoTpst Ha MpoKoe MpUMEHEHHE BEICOKOA(P(PEKTUBHBIX METOI0B TUATHOCTUKH U JICUCHHSI MOYEKaMEHHOMH
6one3nu, 3aboneBaeMocTs U perpnuBupoBanre MKbB octarores Beicokumu (30-70%). B uccnenosanuu onpenenena 3¢-
(hexruBHOCTH IpEMeHeHus nipenapara 7UTUKON ® B KOMIUIEKCHOM JIeU€HUH OOJIBHBIX ¢ MOYeKaMEHHON O0JIE3HBIO.

KuioueBble cjioBa: MoueKaMeHHAs 00JIE3Hb, JIedeHHe, (PUTOTEparus

Actualitatea temei

Urolitiaza reprezintd o patologie destul de ras-
pandita, cu o frecventa estimata intre 5,0 si 12,0% in
populatia generald. In Arabia Saudita (si tarile tropi-
cale) acest indice este §i mai mare, iar in unele cazuri
depaseste 20% [1].

Prevalenta acestei maladii este de circa 10% in
populatia Republicii Moldova (Protocolului Clinic
National, 2009) [2].

La nivel global se atestd o crestere a incidentei
urolitiazei cu 7 — 10% (pana la 30%) in fiecare an, iar
odatad cu incalzirea globala rata de crestere a acestui
indice este in continue ascensiune. Majorarea chel-
tuielilor pentru tratamentul urolitiazei numai in SUA
este de 25% anual, ceea ce constituie 0,9-1,3 mld $
[3].

Litiaza reduce durata medie de viata de la 5 pana
la 20% din bolnavi. Pana la 11% din pacientii tratati
devin invalizi [4]. Recidivele urolitiazei sunt depista-
te in 50-67%, iar dupa datele unor cercetdtori ajunge
la 87% din cazuri in primele 3-5 ani dupa evinimentul
primar [5]. In Republica Moldova nefrolitiaza reci-
divanta constituie 38% din cazuri la pacientii supusi
interventiilor chirurgicale [4].

O particularitate aparte a litiazei urinare o repre-
zintd calculii reno-ureterali de dimensiuni mici, ne-
obstructivi, cu o durata mica de persistentd in ureter,
neinfectati, care au o probabilitate mare de eliminare
spontana. Tratamentul medical al acestor concremen-
te include masurile de expulsie a calculului pe cale na-
turala, alaturi de tratamentul profilactic al recidivelor
si infectiilor urinare [6, 7, 8]. Tratamentul conservator
al litiazei reno-ureterale este folosit pe larg si indicat
in toate cazurile, atunci cand calculul nu provoaca de-
reglarea pasajului urinar, schimbari hidronefrotice si
nu sunt semne de pielonefrita [6]. S-a demonstrat ca
un procentaj foarte ridicat (31-95%) de calculi reno-
ureterali se pot elimina spontan [9].

Un rol aparte 1n tratamentul litiazei renale ii re-
vine preparatelor fitoterapeutice. Utilizarea terapiei
in patologiile renale cunoaste o istorie multiseculara.

Necatand la faptul, cd in sec. XX industria farmace-
utica a cunoscut dezvoltari vertiginoase i a contri-
buit la aparitia multiplelor preparate sintetice, totusi
in unele situatii preparatele fitoterapeutice au unele
avantaje. Au un risc scazut de dezvoltare a reactiilor
adverse, un spectru larg de utilizare si pot fi adminis-
trate timp indelungat [10].

Fitoterapia este o metoda de tratament in diferite
maladii, bazata pe folosirea plantelor medicinale si
preparatelor complexe din ele.

Avantajele preparatelor fitoterapeutice sunt:
Efecte adverse minime.

Interactiune minima dintre medicamente.
Lipsa riscului disbacteriozei si superinfectiei.
Posibilitatea folosirii indelungate.
Diversitatea efectului.

Dezavantajele preparatelor fitoterapeutice sunt:

e Componenta chimica instabila.

¢ Diferenta mare individuald in efecte farmaco-
logice.

e Baza de dovezi insuficienta.

Unul din preparatele fitoterapeutice, care se utili-
zeaza pe larg in tratamentul urolitiazei este TUTUKON
(Detinator de Certificat de inregistrare: Compania
Grand Medical Group AG, Elvetia; Producator: Com-
pania — Laboratorio Miguel y Garriga SA, Barselona,
Spania; Anul fondarii — 1927). TUTUKON este utilizat
de peste 80 de ani in asa tari ca Danemarca, Norvegia,
Portugalia, Spania, Marea Britanie, Italia, Olanda, Bel-
gia, Luxemburg, precum si in tarile Americii de Nord
si Sud; are Calitate europeand GMP.

TUTUKON este un hidrolizat obtinut in proce-
sul distilarii urmatoarelor ingrediente de origine ve-
getala (tabelul 1): Enguisetum arvensis (Coada-ca-
lului tulpind) — 570 mg; Spergularia rubra (Spergulia
rubra 1n intregime) — 330 mg; Peumus boldus (Bol-
do frunze) — 280 mg; Opuntia ficus indica (Opuntia
ficus-indica flori) — 170 mg; Sideritis angustifolia
(Sideritis angustifolia eflorescente) — 170 mg; Roz-
marinus officinales (Rozmarin frunze) — 170 mg;
Cynodon daktylon (Pirul-gros radacina) — 170 mg;
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Melissa officinalis (Roinita frunze) — 170 mg (in 100
ml de solutie orald).

Preparatul fitoterapeutic a fost studiat in tarile
europene (Italia - P. Lissoni, 1994; G. Fariolli, 1995;
Spania - M. Guijarro, B. Molina, 2005), precum si
in unele tari din spatiul postsovietic (Azerbadjan —
A.K.Babaev, .M. Gamidov, 2008-2010; Uzbekistan
— F.A.Akilov, T.H.Soliev, 2011; A.A. Gabullaev, S.S.
Kariev, 2011) [11].

Proprietatile de baza ale prepratului TUTUKON
confirmate in studiile efectuate sunt: efectul diuretic,
antiinflamator, litolitic, coleretic, spasmolitic, anti-
bacterial si antioxidant.

Preparatul TUTUKON nu influenteaza fluctuatii-
le concentratiei de antibiotic in urina, (spre deosebire
de diureticile sintetice) si are un efect antibacterian
suplimentar. Deasemenea, TUTUKON previne for-
marea de calculi si contribuie la dizolvarea calculilor
prin normalizarea echilibrului cristalo-coloidal in uri-
na si nu influenteaza asupra echilibrului electrolitic
al organismului (efect diuretic, pastreaza K in orga-
nism). TUTUKON este indicat in cazuri de: formarea
excesiva a sdrurilor in rinichi (urati, oxalati, fosfati,
carbonati); calculi renali de dimensiuni mici; mani-
festari disurice; infectii ale tractului urinar: cistite,
uretrite, pielonefrite; spasmul cdilor urinare si bilia-
re; profilaxia recurentei dupa indepértarea calculilor.
Contraindicatiile preparatului sunt: hipersensibilitate
la componentele preparatului, afectiuni hepatice, ob-
structia cailor biliare, glomerulonefrita, epilepsia.

In sdudiul lui A.Cihotua (2013) a fost demonstrat
ca administrarea preparatului TUTUKON, compara-
tiv cu terapia conventionala, are ca rezultat o crestere
a diurezeli, restabilirea pH-ului urinar, precum si o re-

ducere semnificativa a leucocituriei, a procesului in-
flamator in rinichi dupa administrarea timp de 1 luna.
Rezultatele veridice obtinute din studiile clinice con-
stituie un temei pentru a recomanda includerea pre-
paratului TUTUKON 1in schema terapeuticad de baza,
in tratamentul pacientilor cu litiaza renala in calitate
de medicament. Preparatul TUTUKON influenteaza
semnificativ asupra normalizarii diurezei zilnice, pH-
ului urinar §i actiune antiinflamatorie semnificativa.
Efectul diuretic va contribui, la randul sau, la o elimi-
nare mai rapida a fragmentelor de calcul dupa Lititri-
tia Extracorporeala [11].

Rezultatele studiului efecuat de catre prof. Sul-
tanov S.N. au conchis, ca TUTUKON la gravide cu
infectii ale tractului urinar poate fi administrat pentru
stimularea diurezei, ameliorarea simptomelor de infec-
tie a tractului urinar §i pentru ameliorarea proceselor
inflamatorii, in calitate de terapie antibacteriana [12].

Scopul studiului: Evaluarea eficacitdtii fitopre-
paratului TUTUCON in tratamentul urolitiazei.

Obiectivele studiului:

1. Evaluarea eficacitatii preparatului TUTUKON
in litiaza ureterala (1/3 inferioard), cu dimensiunea
calculilor pana la 7 mm.

2. De a evalua eficacitatea si durata eliminarii
fragmentelor calculilor dupa ESWL.

3. Evaluarea eficacitatii si durata elimindrii frag-
mentelor calculilor dupa URS cu litotretie de contact.

Material si metode

Studiul a fost efectuat pe un lot de 60 de pacienti
cu urolitiaza primara si recurenta, tratati in clinica de
Urologie si Nefrologie Chirurgicald a USMF ,,Nico-
lae Testemitanu” si Spitalul Clinic Republican in pe-
rioada februarie — septembrie anului 2014.

Tabelul 1
Continutul preparatului TUTUKON, substante active si efectele lor
Denumirea . . . | Antioxi- | Antiinfla- | Antibac- lere- |, . ... asmo-
enumi .e Substante active Diuretic toxt 1 l.b ¢ Co.e ¢ Litolitic Sp .s. °
plantei ’ dant mator terian tic litic
Coada;calulm: Saponlge equizetonina; N . n N n N N
tulpina flavonoide;
Spergularia ru- . C
bra: planta in Flavopovl de, apigenind, + + + +
N . luteolina
Intregime
Boldo: frunze Boldin, flavonoide, + + + + +
Opuntia ficus-in- | Acizi organici, poliza-
. . . + +
dica: flori haride
Sideritis angusti- | Uleiuri esentiale
. . .. ’ .. + +
folia: flori acizi fenolcarbonici
Rozmarin: frunze Alc.:a10121., acid rosma- + + + + + +
rinic, ulei esential
Pirul-gros: rada- | Glucide elemente de N
cina acizi organici
o Aci inic, flavo-
Roinitd: frunze c'1d rosmarinic, flavo N N N
’ noide
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Pacientii au fost repartizati aleator conform lotu-
rilor de studii in doua grupuri: Lotul I (Lot de baza)
- 30 de pacienti, care au fost supusi terapiei standard
cu adaus de TUTUKON ®, 45 ml, de 3 ori pe zi, si
Lotul IT (Lot de conrol) - 30 de pacienti supusi tera-
piei standard.

Prezenta urolitiazei a fost confirmata prin ultra-
sonografie si / sau examinarea radiologica a tractului
urinar superior.

Pacientii au fost analizati in dependenta de varsta,
sex, dimensiunea calculului si localizarea acestuia.

Criterii de includere 1n studiu:

e Varsta pacientilor: 19-80 ani.

e Sexul — indiferent.

e Pacienti cu urolitiazd — nefro- sau ureterolitiaza.

e Pacienti cu infectia tractului urinar (ITU), faza
nonactiva.

e Pacienti dupa litotritir extracorporeala (ESWL).

e Pacienti dupa ureteroscopie (URS).

e Lipsa indicatiilor pentru drenarea cailor uri-
nare superioare in mod urgent profilaxia dezvoltarii
pielonefritei acute).

Au fost exclusi pacentii cu calculi coraliformi,
prezenta ITU (faza activd) si / sau bolilor grave cro-
nice concomitente.

Pacientii au fost monitorizati timp de 2 saptamani.

Conform obiectivelor studiului, pentru evaluarea
eficacitatii tratamentului au fost folosite ulterioare
criterii:

1. Volumul diurezei zilnice;

2. Severitatea leucocituriei, bacteriuriei;

3. pH urinar;

4. Rata de expulzare a calculului;

5. Evaluarea sindromului algic conform Scara

Analogic-Vizuala (VAS), necesitatea administrarii
analgeticilor;

6. Numarul de accese de colica renala;

7. Timpul de eliminare a calculului (zile), frag-
mentelor restante (SteinStrase);

8. Manifestarea efectelor adverse ale preparatului
TUTUKON.

Datele cantitative au fost descrise cu ajutorul me-
diei, erorei standard mediei. Pentru prelucrarea statis-
ticd a datelor s-a folosit programul SPSS 17. Pentru
toate testele statistice s-a utilizat ca si prag de semni-
ficatie alfa 0,05. Toate testele statistice au fost bila-
terale. Pentru testarea diferentei intre esantioane s-a
utilizat testul Student daca datele erau normal distri-
buite, respectiv, testul Wilcoxon, daca datele nu erau
normal distribuite. Pentru prelucrarea statistica a fost
utilizat si testul exact Fisher.

Rezultate

In studiu au fost inclusi 24 femei si 36 barbati.
Varsta pacientilor a variat intre 24 si 61 ani, cu o me-
die de 45+6,8 ani. Studiul a fost finisat, fara exclude-
rea pacientilor cauzata de efecte adverse a preparatu-
lui TUTUKON.

Nu au fost inregistrate diferente statistic semnifi-
cative intre lotul studiat si cel control, conform var-
stei, sexului, dimensiunilor si localizarii calculului
etc.

In Lotul I (TUTUKON) diureza zilnica a crescut
cu 500 ml (42%). Efectul antibacterian este demon-
strat in studiu prin micsorarea ratei bacteriuriei. Prin
micsorarea leucocituriei se observa efectul antiinfla-
mator. Dinamica indicilor sus-numiti este prezentata
in figura 1.

Rata eliminarii spontane a fragmentelor dezinte-
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Figura 2. Rezultatele compararii (a) ratei StoneFree, (b) mediei de accese de colica renald, (c) volumului
diurezei §i (d) pH-lui urinar la pacientii din loturile studiate

grate a fost de 86,7% in Lotul I (26/30), comparativ
cu 70,0% (21/30) in Lotul II. Colica renala a fost in-
registratd in 2,6+0,3 cazuri (Lotul 1) comparativ cu
7,240,8 (Lotul II) p>0,001. Scorul VAS a fost de 4
puncte in Lotul I si 7 puncte in cel control. Cresterea
diurezei zilnice a fost statistic semnificativa compara-
tiv cu lotul de control (p<0,05). Cresterea pH urinar n
lotul de baza a fost statistic semnificativa comparativ
cu lotul de control (p<0,05). Rezultatele compararii
indicilor studiati sunt prezentate in figura 2.

Concluzii

1. Folosirea preparatului  TUTUKON  veridic
semnificativ mareste diureza zilnicd la pacientii cu
urolitiaza.

2. Adausul de TUTUKON in tratamentul posto-
perator (ESWL; URS) a calculilor, reduce timpul de
expulsie a fragmentelor dezintegrate, numarul de ac-
cese a colicii renale si eventual necesitatea adminis-
trarii analgeticilor.

3. Folosirea preparatului TUTUKON micsoreaza
bacteriuria si leucocituria la pacientii cu urolitiaza.

4. TUTUKON a demonstrat lipsa efectelor ad-
verse semnificative, in acelasi timp fiind o optiune de
tratament sigur si eficient.
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Rezumat

Aceasta aritmie, la prima vedere benigna, aparuta dupa interventia chirurgicala pe cord, este asociatd cu multiple
complicatii ce pun viata in pericol. Complicatiile raportate in diferite studii sunt: infarctul miocardic, simptome persisten-
te de insuficientd cardiacd congestiva, accidente vasculare cerebrale, insuficienta respiratorie, diferite complicatii infecti-
oase, insuficientd renala, hipotensiune severa si soc, insuficienta multisistemica si, arest cardiopulmonar. Fibrilatia atriald
postoperatorie induce o incidentd majora a mortalitatii atat precoce, cat si tardiva. Scopul acestei analizari este de a oferi
expunerea factorilor de risc preoperatori, intraoperatori, postoperatori a fibrilatiei atriale dupa interventia chirurgicala pe
cord prin explicarea lor. Prezentarea caracteristicilor clinice, paraclinice predictive in aparitia acestei aritmii. Se mentio-
neaza metodele preventive adecvate antiaritmice si non-antiaritmice; toate fiind la baza micsorarii incidentei FAPO si a
complicatiilor ei, perioada spitalizarii si nu in ultimul rdnd micsorarea cheltuielilor institutiei medicale.

Summary. Atrial fibrillation after cardiac surgery

This ,,benign” arrhythmia, at first sight, seen after cardiac surgery is associated with many complications, some of
which are life-threatening. Many studies have reported that postoperative atrial fibrillation 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 fibrillation 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 fibrillation following cardiac surgery. Presentation
of clinical, ECG and EchoCG characteristics that are predictive for postoperative atrial fibrillation. 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.

Pe3iome. IlociieonepannoHHasi MepuaTeabHasi apuTMHS B KapAUOXHPYPIrUH

9710 ((2106pOKa‘IeCTBeHHa${)>, Ha HCpBHﬁ B3IUIAZ, apUTMHA TOCJIE OII€pali Ha CEpALEC CBA3aHa CO MHOTMMH
OCJIOKHCHUAMHU, HEKOTOPLIC U3 KOTOPLIX ABJIAKOTCA OIACHBIMHU IJISA KU3HH. Mmuorue HUCCJIICAOBAHHUA IIOKa3aJik, 4TO B
MOCJICOTIEPAIIMIOHHOM MEPUOJE ITUMH OCJIOKHEHUSIMU SIBIISIFOTCS: MH(BAPKT MHUOKap/a, CTONKHE CHMITOMBI 3aCTOWHOMN
CepIIC‘IHOf/i HEAOCTAaTOYHOCTU, HWHCYIBT, AbIXaTCjIbHasdA HEAOCTAaTOYHOCTH, PA3JIMYHBLIC I/IHq)eK[H/IOHHBIC OCJIOXKHCHMUA,
MmoYeyHasd HEAOCTATOYHOCTh, TsDKEIasA apTepualibHas TUIIOTCH3UA W MIOK, MYJIBTUCUCTEMHAd HCEAOCTATOYHOCTHL M
OCTaHOBKa cepama. MeprarenbHas apuTMHs IOCTE ONepalyd Ha CepAlle CBA3aHa C BBICOKMM PHUCKOM paHHEH U
nmo3nHe cmeptHOcTH.Llenpio maHHOTO 0030pa SABISETCA MPEAOCTaBlIeHHE OOBSICHEHHH HEKOTOPHIX NpEeA, BHYTPH- U
MOCJICOTIEPAIIMOHHBIX (DAKTOPOB pHCKa, CBS3aHHBIX C MEPLATENLHON apuTMHEH B KapAHOXUpypruu. OObICHSIOTCS
knmuandeckue, DKIT u DxoKI' mpus3HaKu, KOTOpbIE SBISIFOTCS MpeacKa3aTelis My TOCISONepaMOHHON MepIaTelbHOMI
aputMud. lIpemgocTaBiasSIOTCS COOTBETCTBYIOIIME MeEphl B TPENOTBPALICHUH IOCICOTEPAlIMOHHON MepuaTeabHOH
APpUTMHUH, KOTOPBIC BKIIIOYAIOT AaHTUAPUTMHUYCCKHUE U HE aHTUAPUTMHUYCCKUEC MCTO/BI. Bce onn HaXoJdATCsad B OCHOBEC
CHIDKEHHS 3a00JIeBa€MOCTH  ITOCJICONIEPAIIMOHHON MepIaTeNbHONH apuTMUEeH M e€ OCIOKHEHHUH, CpOK MpeObIBaHHUS B
OoNBHUIIE, U HE B TMIOCTIEIHIOI OUYepeIb OOJLHIUYHBIE PACXOIBI.

Incidenta fibrilatiei atriale dupa bypass coronarian ~ FA postbypass este 32.2%. Aceasta variaza intre di-
este raportat ca fiind foarte diferita, de la 5-70%][3,4].  ferite regiuni: spre exemplu, In SUA-33.7%, Cana-
Un studiu larg, prospectiv, observational, internatio-  da-36.6%, Europa-34%, Anglia-31.6%, America de
nal a 4675 pacienti, publicat in 2004, arata ca aparitia  Sud-17.4%, Asia-15.7%.



160

Buletinul ASM

Aceasta variatie este legata de diferite categorii
de pacienti, de durata diferita si metodele de cercetari
a aritmiei, la fel si folosirea medicamentelor cu scop
profilactic.

O incidenta mai inaltd a FAPO a fost raportata
dupa interventia chirurgicald valvulara (33-49%) [5]
si in operatii combinate valvular/bypass coronarian
(36-63%) [5,6], pe cand cea mai joasa incidenta este
observata dupa transplant de cord (11%) [6].

Fibrilatia atriald postoperatorie cel mai frecvent
este detectata la a doua zi postoperator si este frecvent
autolimitata si de o durata scurtd [1]. Pana la 80% din
pacienti se restabileste ritmul sinusal timp de 24 ore
si pana la 98% - timp de 6 saptamani [2].

Predictorii FAPO includ o varietate de factori de
risc multi dintre care sunt nemodificabili §i unii sunt
ca rezultat a interventiei chirurgicale. Din predictorii
semnificativi, nemodificabili sunt: varsta peste 65 ani
[10,11,13], sexul masculin [12,17,19,20], fibrilatia
atriala preoperator[19,21,25]. Pentru fiecare 10 ani
dupa varsta de 65 riscul fibrilatiei postbypass crestre
cu 20%. Schimbadrile structurale de varstd cum ar fi
dilatarea atriald, hipertrofia, fibroza si amiloidoza se-
nila astfel fiind numit miocard heterogen, fiind apoi
supus traumei operatorii i ulterior inflamatiei si ede-
mului postoperator, devine un tesut mozaic cu perioa-
de refractare diferite cu conductibilitate susceptibila
la activitate ectopica cu formare de multiple circuite
de reintrare; se produce o remodelare electrica atriald
(atriu anizotrop) care contribuie la mentinerea si vul-
nerabilitatea dezvoltarii fibrilatiei atriale [7,8]. Doua
treimi din fibrilatia atriala postbypass apare la a doua
sau a treia zi ce se coreleaza cu perioada inflamati-
el sistemice [24,25], a miocardului si a pericardului
[13], si extinderea atriala crescuta probabil cauzata de
volumul intravascular marit.

Efectul androgenilor asupra tonusului simpatic si
diferenta in orientatrea fibrelor miocardice sunt po-
sibilile cauze care predispun barbatii la o incidentd
crescutd a aritmiilor atriale posbypass.

Dezechilibru autonom postoperator este consi-
derat ca sensibilizator a miocardului cétre stresori
aritmogeni [14-18]. Caracteristicile electrofiziologi-
ce a celulelor atriale, durata potentialului de actiune,
refractaritatea si viteza de conductibilitate sunt toate
modulate in directii opuse de influenta vagala si sim-
patica. Tonusul vagal nalt favorizeaza macro-rein-
trarea, in timp ce cresterea tonusului simpatic favori-
zeaza automatism anormal si activitate declansatorie.
Fluctuatiile tonusului autonom, initial cresterea adre-
nergica urmata de predominare semnificativa a tonu-
sului vagal au fost observate chiar inainte de debutul
FA la unii pacienti [14,18].

Beta blocarea cronicd creste sensibilitatea mio-

cardului catre influenta simpatoadrenergica; retrage-
rea beta blocantelor in prezenta tonusului postope-
rator simpatoadrenergic 1nalt poate duce la activitate
ectopica declansand FA [22].

Alti predictori care au fost identificati sunt durata
prolongata a undei P [23,24,25,] in special in combi-
natie cu functia ventriculara stanga joasa, [22], ma-
ladia coronariand dreapta [24,25] si dilatarea atriald
[25]. Nu demult, Roshanali et al. [27] a descris un nou
parametru ecocardiografic-interval electromecanic
atrial masurat folosind DopplerEcoCG tisular-pentru
predictia FAPO dupa bypass coronarian, ce are 100%
senzitivitate si 94.8% specificitate.

De mentionat si factorii intraoperatori ca fiind
predictori a FAPO. Importanta are durata timpului de
clampare a aortei. In seriile lui Matthew si colegii, in-
cidenta FA a crescut cu 2.7% pe ord cu cresterea dura-
tei clamparii aortale [21]. Canularea bicavala [18,27]
si ventul prin vena pulmonard superioara dreapta,
[18,27] produc arii noi de discordantd in miocardul
atrial deja anizotrop ceea ce creste mai mult riscul de
FA dupa bypass coronarian.

Alimentarea cu sange a atriilor este relativ slaba
si cardioplegia orientatd in principiu spre ventriculi,
ca rezultat nu se produce o protejare adecvata a atri-
ilor. Recuperarea atriald dupa arest cardioplegic are
loc inainte de recuperarea ventriculara. Recuperarea
treptatd a ratei metabolice atriale in absenta perfuzi-
ei, si cu hipotermie inadecvata, poate duce la leziuni
ischemice. Aceasta deasemenea partial explica in-
cidenta crescuta a fibrilatiei atriale dupa interventia
chirurgicalda combinatd valvulard/bypass coronarian,
[18] unde perioada ischemica e mai indelungata.

Disfunctia miocardica ce necesitd mdsuri de su-
port, pot fi ca rezultat a miocardului preoperator com-
promis, tehnica joasa 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
intraaortica cu balon, [19] sau stoparea treptata a ma-
sinii CEC — toate au fost asociate cu incidenta inalta
a fibrilatiei atriale.

Postoperator, hipocaliemia si hipomagneziemia
provoaca excitabilitate crescutd a miocardului si
conductibilitate anormald; hipertensiunea cauzeaza
cresterea postsarcinii si suprasolicitare miocardica;
hipotensiunea duce la ischemie miocardica; supra-
solicitarea cu volum cauzeazd injurie prin extinde-
rea miocardului; miocardul sensibil supus hipoxiei si
fluctuatiilor acidobazice; ventilatia prolongata produ-
ce extinderea inimii drepte; febra si septicemia — toate
cresc susceptibilitatea atriilor catre fibrilatia atriala.

Caracteristicile clinice:

Multi pacienti cu fibrilatie atriald sunt asimpto-
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matici [28] sau prezintd complicatii ca rezultat a fi-
brilatiei atriale. Altii pot prezenta: palpitatii, dispnee,
dureri anginoase, transpiratii ambundente sau hipo-
tensiune.

Majoritatea epizoadelor aritmice (76.8%) posto-
perator sunt diagnosticate prin ECG monitoring con-
tinuu. Aceastd prevalentd este redusa la 17.5% doar
prin ECG si numai 12.8% prin examinare fizica a pa-
cientului [1].

Strategii de prevenire a FAPO cu preparate
antiaritmice

Intr-o meta-analizi, tratamentul profilactic pen-
tru reducerea FAPO a micsorat perioada spitalizarii
respectiv si costul, insd nu a avut efect semnificativ
asupra incidentei accidentelor vasculare cerebrale si
mortalitatii [29]. O alta analiza [30] a evaluat 29 de
trialuri si au gasit cad amiodarona si pacing-ul sunt
metode de prevenire pentru scurtarea perioadei de
spitalizare pentru FAPO. Insi numai amiodarona are
un impact semnificativ in reducerea accidentelor vas-
culare cerebrale postoperator (OR 0.54,95% CI 0.30-
0.95).

Deci, din optiunile medicamentoase numai amio-
darona este un convertor efectiv a FA in ritm sinusal,
pe cand beta blocatorii sunt doar medicamente efecti-
ve In perioada perioperatorie.

Beta blocatorii

O meta-analiza a 31 de trialuri clinice randomi-
zate a ajuns la concluzia ca beneficiul tratamentului
preoperator cu beta blocante §i continuarea in perioa-
da postoperatorie reduce aparitia FAPO [30].

Halonen et al. [31] a raportat ca metoprololul i/v
initiat precoce postchirurgical a fost bine tolerat §i su-
perior administrarii orale impotriva FA, probabil din
cauza absorbtiei micsorate din tractul gastrointestinal
in perioada postoperatorie timpurie dupa bypass-ul
cardiopulmonar (raspuns inflamator 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 Asociatiei Americane de Chirurgie
Cardiothoracica ferm recomanda administrarea preo-
peratorie sau timpuriu postoperator a beta blocantelor
pacientilor supusi bypassului coronarian [33].

Asociatia Europeana de Chirurgie Cardiotoracica
recomanda beta blocantele ca alegere de prima linie
in prevenirea FAPO la toti pacientii supusi interven-
tiei chirurgicale pe cord, numai daca nu sunt contra-
indicate.

Sotalol

Cinci studii randomizate au ardtat un avantaj sta-
tistic semnificativ a sotalolului asupra beta blocante-
lor in reducerea FAPO. Alte doua studii nu au aratat
beneficiu semnificativ al sotalolului [34]. Cateva tri-

aluri au folosit preoperator 40 mg in trei prize zilnic
sau 80 mg de doua ori pe zi continudnd postoperator,
si acest regimen nu a fost asociat cu cresterea efecte-
lor adverse.

Meta-analiza a 4 trialuri (Sotalol vs beta blocan-
te impotriva FAPO) a aratat ca sotalolul e mult mai
efectiv decat beta blocatorii [35].

Rezultate similare au fost aratate de Burgess et al.
[30] in meta-analiza a 7 trialuri clinice randomizate.

Amiodarona

Este efectiva 1n profilaxia FAPO in comparatie cu
grupele de control ardtate 1n cateva largi meta-analize
a trialurilor clinice randomizate, desi doza, metoda de
administrare, durata tratamentului sunt vaste [30,36].

Trialul AFISTII a aratat beneficiul combinarii i/v
si p/o inceputd in perioada postoperatorie precoce in
comparatie cu placebo: FAPO a avut loc in 22.1% vs
36.6% din pacienti; P=0.037 [37].

O meta-analiza recentd a 14 trialuri clinice ran-
domizate (n=2864) in clarificarea dozei optime si du-
rata profilacticd a FAPO cu amiodarona, s-a ajuns la
concluzia ca nu este diferentd semnificativa in supre-
sia FAPO intre doza mica (<3000 mg), medie (3000-
5000 mg) sau inaltd (>5000 mg) (P=0.238), si nu este
o diferenta 1n initierea administrarii amiodaronei pre-
operator sau postoperator(P=0.862) [38].

Asociatia Europeand a Chirurgiei Cardiotoracice
recomandd amiodarona pentru prevenirea FAPO la
toti pacientii supusi interventiei chirurgicale pe cord
atunci cand beta blocatorii sunt contraindicati.

Pacing-ul temporar

Studii pentru Overdrive Temporary Pacing in
prevenirea FAPO sunt mici cu protocoale diferite de
pacing.

Meta-analizele publicate aratd ca numai pacing-ul
biatrial are un avantaj in supresia FA dupa interven-
tia chirurgicald in comparatie cu grupele de control
[30,36]. Cu referinta catre recomandarile ghidurilor
Asociatiei Europene de Chirurgie Cardiotoracica, pa-
cing-ul biatrial semnificativ scade aparitia FAPO.

Magneziul

Este foarte efectiv in reducerea FAPO. Insi, ni-
velul de magneziu trebuie corectat in acelas fel ca si
nivelul de potasiu deoarece ei cu sigurantd au impact
asupra incidentei fibrilatiei atriale. Magneziul e co-
factor a Na-K ATP-zei ce reguleaza gradientul trans-
membranar a natriului si potasiu [39] si, scaderea ni-
velului de magneziu postoperator este asociat cu un
risc inalt de FAPO [40].

O meta-analiza largd [35] a determinat ca mag-
neziu e superior terapiei traditionale antiaritmice in
prevenirea FAPO: numarul ce necesitd magneziu este
13, in comparatie cu antiaritmicele traditionale (beta
blocatori 7, sotalol 5, amiodaron 7).
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Analiza studiilor ce au permis administrarea post-
operatorie a beta blocatorilornu au gasit un beneficiu
semnificativ a magneziului in prevenirea FAPO (OR
0.83.95% CI 0.60-1.16).

Alte medicamente:

Digoxina nu a aratat nici un beneficiu in profila-
xia FAPO (OR 0.97, 95% CI 0.62-1.49).

O analiza de subgrupa in meta-analiza blocantelor
canalelor de calciu au aratat ca non-dihidropiridinele
supreseaza semnificativ aritmiile supraventriculare
postchirurgicale (OR 0.62, 95% CI 0.41-0.93), insa
cu o heterogenitate inalta (P=0.03) [41].

Medicamente non-antiarirmice in prevenirea
FAPO

Statinele (inhibitorii HMG Co-A)

Putine studii au examinat administrarea statinelor
in relatie cu dezvoltarea FAPO si, e foarte clar ca mai
multe studii sunt necesare. Mecanismul antiaritmic
posibil poate fi explicat prin efectul lor asupra infla-
matiei [42-45], efect antioxidant [46,47], efect anti-
aritmic datoritd stabilizarii canalelor ionice, [48] rol
in remodelarea matricii extracelulare, [49] inhibarea
sintezei de izoprenoizi care au abilitatea de a reversa
remodelarea atriald structuralda mediata 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 n reducerea postopera-
torie a incidentei FA. Acest trial a aratat o scadere
semnificativa in aparitia FAPO dupa pre-tratament
cu atorvastatind. Mai mult ca atat, durata spitalizarii
a fost mai micad 1n grupa cu atorvastatind in com-
paratie cu placebo (P=0.001). Tratament cu statine
pana la bypass coronarian deasemenea a aratat mic-
sorarea mortalitatii perioperatorii intr-un studiu larg,
retrospectiv [50].

A fost observata o micsorare semnificativa a mor-
talitatii cardiace precoce post-bypass ardtata 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, necatand la incidenta mica a rabdomiolizei
cauzatd de doze mari, tratamentul cu statine aratd a fi
folositor in special inainte de bypass coronarian.

Blocatorii sistemului renin-angiotensin-aldoste-
ron. Blocarea SRAA micsoreaza riscul de aparitie
de novo a FA si este benefic in prevenirea secundara
a FA, 1n special la pacientii cu insuficienta cardia-
cd. Oricum, rezultate extrase din 2 trialuri clinice
randomizate (AFIST II, AFIST III) nu a determinat
vreun beneficiu in administrarea preoperatorie a IEC
si BRA 1n supresia fibrilatiei atriale postoperatorii
[52].

Diverse

Stresul oxidativ este implicat Tn patogeneza FA,
si unele studii au testat agentii antioxidativi pentru
supresia FAPO. Posibilele efecte benefice a vitami-
nei C [53] si n-acetilcisteinei [54] au fost sugerate in
privinta aceasta.

Ghidurile Colegiului American a Medicilor To-
racici la fel recomanda hipotermia moderata (spre
exemplu, 34*C), folosirea pericardiotomiei posteri-
oare ca posibilele strategii intraoperatorii preventive
in reducerea FAPO, desi evidenta robusta a acestor
strategii este mult limitata.

Exista cateva evidente contradictorii In privinta
avantajului bypassului off-pump asupra bypassului
cu CEC 1in reducerea ratei FAPO. Unele meta-ana-
lize au aratat ca bypassul coronarian efectuat off-
pump semnificativ au micsorat incidenta FAPO 1n
comparatie cu cel efectuat cu CEC [55,56], insa
meta-analiza lui Burgess et al. [30] nu a aratat o he-
terogenitate inaltd (P<0.001) si limitarea de studii
in privinta fibrilatiei atriale postoperatoriica fiind
punct final primar.

Recent, Turk et al. [57] a raportat un studiu pro-
spectiv a incidentei FAPO 1n bypassul coronarian
efectuat off-pump vs CEC si nu a gasit nici o diferen-
ta semnificativa in aceste doua tehnici privind preve-
nirea fibrilatiei atriale postoperatorii.

Unele aspecte practice in managementul fibri-
latiei atriale postoperatorii

Digoxina, din cauza efectului inotrop moderat,
este util in atingerea rapida a raspunsului ventricular
in pacientii instabili. Daca este hemodinamic stabil,
alegerea medicamentului trebuie sa fie in baza functiei
ventriculare. Amiodarona este cel mai pe larg folosit
atat in controlul frecventei ventriculare, cat si pentru
conversia 1n ritm sinusal la pacientii cu functie ven-
triculard joasd sau normala. In cazul functiei ventricu-
lare bune, sotalolul poate fi utilizat pentru conversia
in ritm sinusal. Cardioversia electrica este indicata
pacientilor hemodinamic instabili sau simptomatici.
Pacientilor stabili alegerea este sau conversia electri-
cd peste 24-48 ore de terapie medicamentoasd, sau
cardioversia electrica daca nu este restabilit ritmul si-
nusal dupd 3-4 saptdimani de anticoagulare adecvata
si terapie antiaritmica.
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TEMPERATURA OPTIMALA iN OPERATIILE CU CIRCULATIE
EXTRACORPORALA SI PROTECTIA CEREBRALA
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Rezumat

Scopul studiului este determinarea parametrilor optimali ai temperaturii sangelui in bypassul cardiopulmonar (BCP)
cu referinta la protectia creierului. A fost efectuata prospectiunea literaturii in conformitate cu factorii posibili de influen-
ta: hipotermia moderata, hipotermia profunda cu arest circulator, hipotermia. Accentul a fost pus pe gradientul si gradul de
incélzire, stabilindu-se ca optimala limita de incalzire a sdngelui la iesire din oxigenator la nivelul de pana la 37°C. Pentru
operatiile cardiochirurgicale cu arest circulator este recomandat un gradient dintre temperatura sangelui din returul venos
si cel arterial la iesirea din oxigenator ce nu va depasi 10°C. Raman controversate datele referitoare la actiunea hipoter-
miei asupra creierului. Lipsesc date consistente despre necesitatea iesirii din BCP la temperatura de 34°-35°C. Totusi,
monitorizarea strictd a temperaturii pe tot parcursul BCP ramane ca o conditie obligatorie pentru prevenirea disfunctiilor
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 influence: 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

Pe3some. OnTumanbHasi TeMIIEPATYPa B ONEPAIUSIX ¢ HCKYCCTBEHHBIM KPOBOOOPalIeHHEM U 3alIUTA FOJI0BHOTO
Mmo3ra (O030p JinTeparypsbl)

Lenb uccnenoBaHust COCTOUT B ONPEAEICHUN ONTUMANIBHBIX IApaMEeTPOB TEMIIEPATYPHI B ONEPaLUAX ¢ UCKYCCTBEH-
HBIM KpoBooOpamenneM (MK) oTHOCHTENbHO 3aIIUTHI TOJIOBHOTO MO3Ta. bbIIH HcciieoBaHbI JITUTepaTypHbIe HCTOYHUKN
B COOTBETCTBUH C BO3MOXHBIMHU (DaKTOpaMM BIMSHUS: YMEPEHHAas TUIIOTEPMHUSL, INTyOOKasi THIIOTEPMHUS C LUPKYIATOP-
HBIM apecToM, THIepTepMust. AKIIEHT OBUT C/IENaH Ha TPAJANEHT U CTEIIeHb HAarpeBa KPOBH, BBHIXOSIIETO U3 OKCUTCHATO-
pa, IIpu 3TOM OBUI yCTAHOBIICH ONTUMAJIBHBIN Mpesen Harpesa o 37°C. Jlns omeparuii Ha cepie ¢ HUPKYIATOPHBIM
apecTOM PEKOMEHJIYeTCsl TEMIEPATypHBIA TPaJueHT MEXTY KPOBBIO BEHO3HOTO BO3BpATa M apTEpUANbHON KPOBBIO Ha
BBIXOZIe U3 OKcureHaropa, He npesbimaromuii 10°C. OcraroTcst CHOPHBIMY IaHHBIE O BO3AEHCTBUU TMIOTEPMHUH HA IO-
JIOBHOM MO3T. Takke Hel0CTaTOYHO JAHHBIX B IMOJIb3Yy HeoOxoauMoctH Beixoaa u3 MK mpu remmeparype 34°-35°C. Tem
He MEHee, TIIATeNIbHBIA KOHTPOIIb TeMIIepaTyphl Ha BceM npoTspkenun MK ocTtaercs B kauecTBe 0053aTeIBHOTO YCIOBUS
JUISL TIPEJJOTBPAICHNUS MTOCIeyIoMmei Tuc(YHKIMN TOITOBHOTO MO3Ta.

Ki1roueBble c10Ba: KapANOXUPYprusi, NCKYCCTBEHHOE KPOBOOOpAILICHNE, TEMIIEpaTypa, TOJIOBHOW MO3T
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Introducere

Desi chirurgia cardiaca permite adesea supravie-
tuirea ca unica sansa, ea de asemenea provoaca si o
trauma semnificativd pentru organism cu prejudicii
multiple la nivelul diferitor compartimente ale home-
ostazei. Prejudiciile se manifesta cu disfunctii ale or-
ganelor vitale, in special leziuni cerebrale, care apar
ca rezultat al acestor perturbari de ordin inflamatoriu,
hemostatic si al stresului oxidativ. Prejudicii semni-
ficative cerebrale pot aparea dupa chirurgia cardio-
vasculard majora. In ciuda progresului in chirurgie,
anesteziei si strategiilor neuroprotectoare incidenta
accidentului vascular cerebral in perioada postopera-
torie rdmane 2-5% in timp ce alte disfunctii neurolo-
gice temporare (DNT) si congnitive pe termen lung
au o ratd i mai mare - 4-8%. Incidenta problemelor
cerebrale este deosebit de mare la pacientii dupa pro-
tezarea arcului si aortei ascendente, in special in arest
circulator cu hipotermie profunda (ACHP) [7,9].

Prevenirea si tratamentul perioperator al leziuni-
lor cerebrale raman dificile, deoarece mecanismele
ce stau la baza sunt asociate cu leziuni de ischemie—
reperfuzie — prejudiciu indus de BCP si ACHP, care
sunt inca incomplet studiate. In strategiile de manage-
ment al temperaturii sunt incluse metode de protectie
pentru a atenua leziunile cerebrale.

Hipotermia in BCP

Traditional se considera ca hipotermia in BCP are
efecte protective globale pentru organe. Hipotermia,
avand in acelasi timp efect de supresiune a metabolis-
mului cerebral (aproximativ 6-7% pentru fiecare grad
scazut), posibil ca are si alte efecte neuroprotectoare
care sunt mediate de cai non-metabolice. Hipotermia
moderata are efect multimodal in creierul ischemic,
inclusiv blocarea eliberarii de glutamat [11], reduce-
rea influxului de calciu [12], accelerarea recuperarii
sintezei proteinelor [13], scaderea activitatatii prote-
in-membranchinazei C [14], alungirea timpului pana
la debutul de depolarizare [15], reducerea formarii ra-
dicalilor liberi de oxygen [16] si suprimarea activita-
tii oxidului nitric [17]. Este probabil ca efectul aditiv
al acestor mecanisme asigura neuroprotectia in hipo-
termie. Desi, in calitate de argumente experimentale
ale beneficiului hipotermiei ca neuroprotectie sunt
multiplele exemple clinice, pana recent au fost aduse
putine argumente pentru eficacitatea acestuia in ares-
tul circulator [18-21].

Hipotermia profunda si arestul circulator

Fara indoiald, hipotermia a permis progresul chi-
rurgiei cardiovasculare pentru salvarea multor vieti.
Un exemplu in acest sens sunt interventiile pe cord
si aortd, care necesitd ACHP. Arestul circulator total
este critic pentru realizarea unor interventii ca exem-
plu chirurgia arcului aortei, embolectomia pulmona-

ra. Desi, utilizarea acestor temperaturi poate servi in
mod cert pentru a conserva functiile organelor, in
deosebi a creierului, temperatura tinté reald din arest,
precum si strategia folositd pentru obtinerea tempe-
raturii propuse la reincilzire a fost supusa revizuirii
considerabile in ultimele decenii. Mai multe modifi-
cari pentru alegerea metodelor si locului de canulare,
tehnici de perfuzie (mai ales perfuzia cerebrald) au
permis din nou modificarea strategiei In hipotermie.
In plus, in afard de utilizarea hipotermiei profunde
in chirurgia arcului aortei, utilizarea tehnicilor de
perfuzie selectiva, antegrada/retrograda a creierului
este parte esentiala pentru strategia neuroprotectorie
la pacientii supusi arestului circulator cu hipotermie
profunda.

Experienta clinicii pare a fi un factor important
pentru alegerea tehnicii specifice: 22-28° de racire
pentru ACHP se efectueaza de rutind cu ajutorul ma-
sinii de CEC si tinta temperaturii variaza intre +18 -
+22°C. Perfuzia cerebrala selectiva, fie prin canularea
directd a trunchiului brahiocefalic sau a anastamozei
grefa la a. axilara, permite livrarea fluxului cu debit
scazut (5-25 ml/cg) pentru perfuzia cerebral antegra-
da cu o tinta a tensiunii arteriale de 50-60 mm Hg.
(masurata prin cateterul radial din dreapta). Aspectele
metodei de perfuzie cerebrale anterograde variaza in
dependenta de locul canulérii, fluxul, presiunea me-
die arteriala, locul de monitorizare a presiunii precum
si temperatura nominala de perfuzie selectiva. Perfu-
zia selectiva, antegrada, combinatd cu ACHP si hi-
potermie mai moderata (interval+25°-28°) pare sa fie
asociatd cu rezultate cerebrale rezonabile [29].

Temperatura de compromis

In afara de utilizarea hipotermiei profunde in
arest circulator strategia de temperaturd optima in chi-
rurgia cardiacad a fost dezbatutd de zeci de ani. Cele
mai ilustrative date care prezintd avantajele si deza-
vantajele diferitor strategii ale valorilor temperaturii
pe parcursul BCP au parvenit in ultimii 15-20 ani. La
sfarsitul anilor 1990, BCP normotermic, impreuna
cu cardioplegia continua calda au fost revizuite da-
toritd efectelor potentiale de protectie a miocardului.
(30°-33°) Efectele posibile a BCP cald au fost investi-
gate deoarece existd o suspectie ca functiile cerebrale
ar putea fi compromise mai mult. Au fost intreprinse
studii clinice mari cu examinarea efectului regimu-
lui de temperaturda asupra functiilor cerebrale dupa
chirurgia cardiaca. Desi, studiile efectuate de grupul
de cercetatori Warm Heart de catre universitatea din
Emory [34] si apoi mai tarziu de la universitatea
Duke [35] au fost bazate pe metodologii diferite, au
avut rezultate neurocongnitive foarte asemanatoare.
[36,37], in schimb cu rezultate remarcabile diferite
referitoare la accidentul vascular cerebral [30]. Nici
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unul din studii nu a demonstrat beneficiul neuropro-
tector al hipotermiei pentru functiile neurocongnitive.
Un studiu mai recent de catre Natham si colaboratorii,
de asemenea nu a reusit si demonstreze nici un bene-
ficiu al hipotermiei asupra functiilor neurocongnitive
[38]. Grupul de cercetatori din studiul Warm Heart
Trial si cercetatorii Duke in mod similar nu au aratat
nici o diferenta 1n ce priveste accidentul vascular ce-
rebral. Acest lucru a fost in 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 usoard hipertermie (cateva grade)
pe parcursul BCP. Aceste divergente de rezultate ar
putea fi partal explicate prin diferentele dintre modul
cu care a fost monitorizata temperatura (de exemplu
nazofaringe in raport cu vezica urinara), care au fost
temperaturile de varf si valorile minime i, cum a fost
dirijata temperatura - activ sau spontan. Cel mai rele-
vant pentru problema de accident vascular cerebral a
fost ca la cercetatorii Emory pacientii au fost incélziti
activ, ceia ce, in sine, nu este daunator, in cazul in
care se efectueaza cu precizie. Mai mult, ei nu deter-
minau t°° nazofaringeana, ceea ce face foarte proba-
bil ca au expus creierul la t° hipertermice. Aceste date
sugereaza cd Incalzirea activa pentru mentinerea tem-
peraturii la/sau mai mare decat 37°C poate prezenta
un risc inutil de accident vascular cerebral. Extrem
de important pentru regimul temperaturii este cu ce
precizie se masoard temperatura in situatiile in care
creierul este in pericol. Intrucat masurarea temperatu-
rii in interiorul creierului nu poate fi practic realizata,
atunci in mod sigur ar trebui ales un surogat al t° ce-
rebrale. Acesta include t° nazofaringeand, precum si
temperatura membranei timpanice. Cele mai invazive
t° surogate cerebrale ce au fost folosite reprezinta ma-
surarea temperaturii bulbului jugular cu un termo-
metru plasat retrograd de vena jugulara interna [39].
Este clara existenta unui gradient de temperatura intre
aceste diferite locuri de masurare pe corp. In timpul
perioadelor de flux rapid in BCP (cum ar fi timpul
de incalzire) [40], gradientul de t° existent intre locul
de masurare si temperatura cerebrald, poate denatura
temperatura reald a creierului.

Rolul hipertermiei in afectarile cerebrale

Legata de problema t° si afectarea organelor se
afla hipertermia care se situeazd pe pozitie contrar
opusa fata de hipotermie si, care intr-un mod dispro-
portional, are efecte si mai negative [11]. Desi, studi-
ile normotermice versus hypotermice in BCP, menti-
onate anterior [30,34,35] nu au demonstrat efectele
neuroprotectoare, o explicatie a lipsei efectului poate
servi supraincalzirea iminenta ce apare la finele CEC.
Intradevar, Grigore si coautorii [41] au studiat efec-
tele diferitor intervale de timp a incalzirii asupra de-

reglarilor neurocongnitive post CEC. Acesti cerce-
tatori au comparat incélzirea conventionald ,,rapida”
cu incalzirea ,,lenta” si au gasit o incidenta mai mica
de disfunctii neurocongnitive dupa 6 saptdmani de la
operatia pe cord in cazul al doilea. Aceste intervale
lente de incélzire au fost insotite de picuri mai mici
a temperaturii cerebrale in timpul reincélzirii in com-
paratie cu observatiile anterioare a incdlzirii rapide,
care poate duce la dezvoltarea accidentald a hiper-
termiei cerebrale [42]. Prin reducerea tempoului de
incalzire, se preintampina depasirea temperaturii si
se evita astfel efectele negative ale hipertermiei cere-
brale. Argumente in sprijinul conceptului ca limitarea
supraincalzirii poate fi neuroprotectorie au fost aduse
de Nathah si altii [43], care au demonstrat beneficiul
neurocognitiv pentru pacientii care au avut o reincal-
zire treptatd si mentinuta Intre 34-36°C pe o perioada
prelungitd de 12 ore postoperator. De facto, efectul
benefic a fost obtinut datorita evitarii hipertermiei ce-
rebrale in timpul supraincalzirii dar nu a hipotermiei
prelungite [43]. Aceste studii ale hipertermiei impre-
und cu datele de t° postoperatorie demonstreaza ca
febra postoperatorie precoce este asociatd de o pro-
blema neurocongnitiva mai grava [44], sugerand ca
evitarea hipertermiei poate fi benefica pentru catego-
ria datéd de pacienti.

In perioada postoperatorie este la fel de important
de a respecta managementul temperaturii pentru a
evita leziunile cerebrale la pacienti dupa interventiile
chirurgicale.

Grocott si colaboratorii au demonstrat raportul
direct intre hipertermia postoperatorie si pierderile
cognitive pana la 6 saptamani dupa interventia chi-
rurgicala [44]. Nu este clar, insa, daca aceasta hiper-
termie este direct responsabild de declinul cognitiv,
sau este secundara leziunilor cerebrale in sine, cum
ar fi lezarea zonei de termoreglare a hipotalamusu-
lui. Toate aceste date necesita a fi luate in conside-
ratie in perioada postoperatorie pentru a lua masuri
de prevenire a hipertermiei si tulburarilor cognitive
asociate. Astfel nu avem nici o dovada convingatoare
a studiilor clinice despre faptul ¢ hipotermia usoara
in timpul BCP fara arest circulator profund ar avea
efect neuroprotector. O posibild explicatie pentru
acest lucru este ca orice grad de neuroprotectie oferit
de hipotermie este negat de perioada de reincélzire
care urmeaza [41]. Actiunea nefastd a hipertermiei
atat intra- cat si postoperatorii, se extinde si asupra al-
tor organe si sisteme, in special a rinichilor [45] — un
subiect care trebuie discutat aparte ulterior. Oricum,
pentru a avea un consens si o standardizare a conditii-
lor proprii unui BCP satisfacator este necesar de a sta-
bili niste reguli tipizate. O recentd (2013) trecere in
revistd a literaturii dedicate regimului de temperaturi
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de catre autorii americani Baker R. et al. [46] aduce
in discutie momentele cheie, care ar asigura totusi un
rezultat stabil dupa BCP. Din circa 50 de surse au fost
identificate principalele recomandari pentru a menti-
ne un regim de temperaturd adecvat.

Recomandari bazate pe evidente (ramén des-
chise pentru discutii)

1. Recomandare (Nivelul I de evidenta [47])

a. temperatura sangelui arterial la iesirea din oxi-
genator trebuie interpretatd ca surogat pentru moni-
torizarea temperaturii cerebrale pe parcursul BCP. De
aceia este necesara instalarea unui senzor de tempe-
raturd calibrat in-line pentru oxigenator (grad de re-
comandare B).

b. Gradientul maximal de racire si intervalul de
racire pentru perfuzia hipotermica nu ar trebui sa de-
paseasca niciodata 10°C (grad de recomandare B).

2. Recomandare (Nivel de evidenta II):

a. Aplicarea cateterului Swan Ganz sau inregis-
trarea temperaturii nazofaringiene este rezonabild
pentru perioada de iesire de la BCP si postoperator
precoce (grad de recomandare C).

b. limitarea temperaturii sangelui la iesire din
oxigenator la 37°C este recomandatd pentru a evita
hipertermia cerebrala (grad de recomandare C).

c. Asigurarea gradientului maximal de incalzire si
a ratei de Incalzire de la hipotermie sa nu depaseasca
10°C intre temperatura de intrare (venoasa) si iesire
(arteriald). Acestea sunt recomandate pentru a evita
hipertermia cerebrala (grad de recomandare C).

d. Pentru BCP de rutina (hipotermie superficiala
sau usoard) pentru a obtine temperatura dorita este re-
zonabil de a mentine un gradient de temperaturd admi-
sibil dintre sangele venos si arterial de<4°si t° de iesire
a sangelui arterial < 37°C (grad de recomandare C).

e. Pentru BCP hipotermic (t° arteriala < 30°C)
pentru a obtine t° dorita la iesire de pe BCP, este be-
nefic de a mentine gradientul de 10° C dintre tem-
peratura sangelui la returul venos si iesirea sangelui
arterial, §it° maxima de iesire a sangelui de pana la
< 37°C (grad de recomandare C).

3. Nu sunt recomandari referitoare la o tempera-
turd mai joasa de 37°C la iesirea din BCP.

a. Problema temperaturii optimale pentru iesirea
de pe CEC intr-un nivel de temperatura mai jos (34-
35°C) a trezit permanent discutii pro i contra. Nu am
gasit nici o recomandare pentru a o folosi ca ghid si,
deci, ramane de studiat in continuare acest aspect.

Concluzii

Importanta de a inregistra si a raporta corect tem-
peratura pe toata durata BCP nu poate fi neglijata. Din
pacate, nu sunt multe articole care ar reusi sa docu-
menteze si sa fixeze strategiile regimului optimal de
temperatura pe perioada BCP si postoperator precoce.

Dar practica cotidiana ne obliga sa elaboram un stan-
dard de management al temperaturii in BCP pentru
a evita complicatiile nedorite pentru sistemul nervos
central.
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Rezumat

Valvulopatiile reprezinta una din multiplele boli cardiovasculare, care afecteaza un numar mare de gravide, nece-
sita proceduri standartizate de diagnostic si conduita terapeutica de durata. Aproximativ 0, 4-4% din totalitatea sarcinilor
sunt complicate de patologia cardiacd, care constituie cauza mortalitatii materne in mai mult de 1/3 din cazuri, 20% din
sarcini cu patologia valvulara fiind insotite de complicatii fetale. Chirurgia neonatala actuald permite supravietuirea pana
la varsta adulta a fetitelor cu malformatii congenitale, ele fiind mai numeroase decat cele cu boala cardiaca reumatismala
75% versus 25%. Raritatatea afectarii reumatismale cardiace poate fi o cauzd a omiterii diagnosticdrii ei, dispneea fiind
atribuitd in mod eronat sarcinii, astmului i, nu a stenozei mitrale sau hipertensiunii pulmonare. Valvulopatiile sunt frec-
vent diagnosticate in sarcind, atunci cand solicitarea cardiaca le declanseaza simptomatologia. Tahicardizarea excesiva
reprezintd expresia esecului adaptativ cardiac la conditii gestationale, demasca o discrepanta intre conditiile hemodina-
mice necesare unei sarcini fiziologice si cele pe care le poate oferi cordul patologic. Managementul sarcinii cand gravida
este protezata cu o valva mecanica este destul de controversat i nu exista inca niciun consens universal. Strategia trata-
mentului anticoagulant se alege 1n timpul sarcinii, existdnd un risc crescut de complicatii atit la mama, cat si la fat: avort,
hemoragii placentare, tromboze valvulare. Terapia optima se considera aceea, care asigurad efectul anticoagulant adecvat
si rata complicatiilor hemoragice minima.

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 specific 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,
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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, artificial heart valves

Pe3iome. Benenne depeMeHHBIX KeHIIUH ¢ TPHOOPETEeHHBIMH MOPOKAMH CePALa

[Topoku cep/iiia sSBISIOTCS OIHOM U3 MHOTOYHMCIICHHBIX CEP/ICYHO-COCYAUCTHIX 3a001eBaHUI OOJIBILIOTO KOJINYe-
cTBa OEpEeMEHHBIX JKEHIIUH KOTOpbIe TPeOyIOT YHH(YUKALUHN JUATHOCTHYECKHUX MIPOLEAYP U JUIHTEIBHOTO clienupuye-
ckoro nedenus. Ot 0, 4 no 4% GepeMeHHOCTEH OCIOXKHSAIOTCS CEPCUYHON MAaTOIOTHEH, KOTOpas SIBISACTCS MPUIMHON
MaTepHHCKOH CMEPTHOCTH B 6onee uem 1/3 ciryuaes, 20% OGepeMeHHOCTEH ¢ KIIanaHHOH MaTOJIOTHEH COMPOBOKAAIOTCS
OCIIOXKHEHUSIMH y TIJI0Aa. JIeBOUKH ¢ BPOXKICHHBIMH OPOKAMH Pa3BUTH CEp/Ia, JOCTUTIINX IETOPOJHOTO BO3pacTa,
SBISIIOTCS 00JIee MHOTOYHMCICHHBIMHU, YEM T€, C peBMaTH4eckoi 0orne3Hu cepana -75% mno cpaBHenuto ¢ 25%. OTHO-
CUTEIILHO PEIKOC PEBMATHYECKOE MOPAKEHUE cep/la y OEpeMEHHBIX MOXKET CIY)KUTh NPUYUHON JTHArHOCTHYIECKUX
omrO0K. OTABIIIKY OTHOCAT K OEpEMEHHOCTH WM OpPOHXHAJIBHON acTMe, a He K CHMITOMaM MHTPAJILHOTO CTEHO3a
Wiy IEroYHoM runepreH3nu. BeaeHne OepeMeHHOCTH Yy )KEHIIMH ¢ MEXaHUYECKUM IPOTE3aMH KJIallaHa SIBISICTCS JHC-
KyTa0enbHbIM. TakTHKa aHTHKOATYJISTHTOM Tepanuy yCTaHABIMBAETCS BO BpeMsi OepeMeHHOCTH. CyIIeCTBYET IOBBI-
IIEHHBIN PUCK OCIIOKHEHNH KaK JUIs MaTepy TaK U JUIs TUI0Ja: a0opT, IUIAllEHTapHOE KPOBOM3IUSHUS, TPOMOO3 Kitara-
HOB. Tepamnus sBJIsIeTCsS ONTUMAJIBHOM €CIIN JOCTUTAETCS aZleKBaTHBINA aHTHKOATYIISIHTHBIN A QKT TPU MUHUMaTbHBIX

réMopparn4eCKux OCJIOKHCHUAX.

KaroueBble ciioBa: 0epemenHoCTb. [lopoku cepana. MckyccTBeHHbIE KilanaHbl cepala

Aproximativ 0, 4-4% din totalitatea sarcinilor
sunt complicate de patologia cardiaca, care constitu-
ie cauza mortalitatii materne in mai mult de 1/3 din
cazuri, 20% din sarcini cu patologia valvulara fiind
insotite de complicatii fetale.

In sarcina, organismul femeii suferd o serie de
modificari hemodinamice fiziologice: cresterea vole-
miei cu 50%; scaderea rezistentei vasculare sistemice
cu 21% si a rezistentei vasculare pulmonare cu 34%;
scadearea TA sistolice cu 15 mm/Hg si a TA diasto-
lice; cresterea frecventei contractiilor cardiace in re-
paos cu 10-20 batai pe min, rezultdnd o crestere de
30-50% a debitului cardiac 1n special prin cresterea
volum bataie pana la 34 de saptamani de amenoree
[1].

Travaliul si nasterea cresc suplimentar debitul
cardiac si TA, mai ales concomitent contractiilor ute-
rine, cu cresterea consecutiva a consumului de oxi-
gen. Dupa nastere, compresia venei cave inferioare
este Indepartatd, cu cresterea intoarcerii venoase,
ceea ce duce la augmentarea debitului cardiac si la
suprasolicitarea cardiaca.

Presarcina si debitul cardiac in postpartum pre-
coce sunt crescute prin sangele adus in circulatie de
contractii uterine, expunand lauzele cu valvulopatii la
riscul de edem pulmonar acut.

Diagnosticul patologiei cardiace in sarcind este
dificil, luand in consideratie ca in multe cazuri, in ab-

senta patologiei pot fi prezente: dispneia, scaderea to-
lerantei la efort fizic, ameteli, edeme periferice. Insa
aparitia unor simptome poate pleda pentru patologia
cardiaca: accesele nocturne de sufocare, dureri pre-
cordiale, tuse nocturna, aparitia unor sufluri cardiace
noi, ralurilor pulmonare, hepatomegaliei.

Cel mai important factor ce influenteaza rezultatul
final al sarcinii, este clasa functionald a insuficientei
cardiace a pacientei. Mortalitatea maternd a pacien-
telor cu clasa functionala I-II (NYHA) este mai mica
de 1%, in timp ce riscul de deces in cazul clasei func-
tionale ITI-IV creste pana la 5-15%. In timpul perioa-
dei de sarcina gradul insuficientei cardiace in mediu
va creste cu o singura clasa functionald, desi, aceste
schimbari sunt strict individuale. In studiul [22] cu 64
de gravide cu patologia valvulara, la 26% de pacien-
te s-a determinat agravarea insuficientei cardiace cu
o clasa functionald. De cele mai dese ori, aceasta se
intampla in al II-lea trimestru. Intr-un alt studiu [20],
unde au fost monitorizate paciente cu stenoza mitrala,
in cazul formelor usoare si moderate, s-a constatat o
deteriorare nesemnificativa a tabloului clinic. La toa-
te pacientele cu stenoza mitrald severd, insuficienta
cardiaci a crescut cu 1-2 clase functionale. In studiu
retrospectiv (Otto. J) care a inclus 486 de gravide cu
boala reumatica a cordului, 113(22, 6%) paciente pre-
zentau insuficientd cardiaca III-IV(NYHA). In total
au fost inregistrate 10 (2,1) decesuri materne, din care
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8 paciente aveau din start III-IV (NYHA). Intr-un alt
studiu (21) cu un grup eterogen de femei gravide cu
vicii cardiace dobandite (25%) si vicii cardiace con-
genitale (75%), cel mai important predictor de morbi-
ditate si mortalitate a fost prezenta disfunctiei ventri-
colului stang (FE<40%). Pe langa aceasta, la factorii
de risc importanti s-au atribuit evenimente cardiace
ischemice anterioare, aritmiile (care necesitau trata-
ment), NYHA III-IV sau cianoza, boala obstructiva
a inimii stangi (aria orificiului aortal<l, 5 cm 2, aria
orificiului mitral<2 cm?), obstructia tractului de ejec-
tie a ventricolului stang cu gradient>30 mm/Hg. Po-
fara factori de risc a fost 4%, cu un factor de risc-
27%, 1 62% cu 2 sau mai multi factori de risc.

Gradul de risc al gravidelor valvulopate se
apreciazi dupa urmatoarele criterii:

1. Criterii de risc scazut: - asimptomatice-pauci-
simptomatice:

-clasa NYHA I-1I (functie ventriculara buna, fara
compromitere hemodinamica);

-fard stenoza mitrala, stenoza de artera pulmona-
ra, sau stenoza severa de valva aortica;

-fara hipertensiune pulmonara;

-nu necesita anticoagulare.

2. Criterii de risc crescut: -absenta criteriilor de
incadrare in risc scazut:

-clasa NYHA III-IV indiferent de cauza (fara re-
zarva cardiovasculara) sau NYHA II la stenoza val-
vulard mitrala.

Insuficienta cardiaca clasa II-IV (NYHA) si ob-
structia inimii stangi sunt predictor ai complicatiilor
neonatale : nastere prematura, sindrom de detresa re-
spiratorie si deces [2,3,4,5,6].

Cardiologii practica medicina pe baza evidentelor
obtinute din studii randomizate, dar in ceea ce prives-
te managementul sarcinii, nu exista astfel de dovezi.
Atat medicii, cat si pacientele sunt probabil rezervati
in a participa la astfel de studii si selectarea unui nu-
mar adecvat de paciente e dificild. Medicamentele care
sunt prescrise in sarcind au intrat In practica curenta
fara studii clinice si continua sa fie utilizate atata timp,
cat nu apar efectele adverse. Anticoagulantele orale se
utilizeaza lagravide cu proteze valvulare si sunt o ex-
ceptie pentru ca nu existd o alternativa eficace.

Stenoza mitrala

Stenoza mitrala este cea mai frecventa afectare a
valvei mitrale la gravide (aproape intotdeauna de na-
tura reumatismala) [9,10]. Mortalitatea gravidelor cu
stenoza mitrald asimptomatica este mai mica de 1%.
In stenoza mitrala severd, acest indicator creste pana
la 5%. Riscul decesului fetal creste in dependenta de
agravarea insuficientei cardiace, in clasa functionala
IV (NYHA) ajungand pana la 30%. Stenoza mitrala

severd in 80% din cazuri este asociatd cu complicatii
din partea gravidei(edem pulmonar, astm cardiac) sau
a fatului (detresa respiratorie, nasterea prematura, de-
cesul fatului).

Echo-CG si ECG sustin diagnosticul clinic de ste-
noza mitrald (facies mitralis, zgomotul I intarit, clac-
ment de deschidere a valvei mitrale, suflul diastolic
apexian), permit evaluarea gradului stenozei mitrale,
a consecintelor acesteia: dilatarea atriului stang, hi-
pertensiune pulmonara, suprasolicitare de presiune
a ventricolului drept, decompensarea ventricolului
drept.

Prezinta risc crescut in special forma severa de
stenoza mitrala, cu aria orificiului <1,5 cm?. Faptul
ca 1n sarcind creste presiunea in atriul stang si gradi-
entul transmitral, in trimestrul II-III poate determina
complicatii ca edem pulmonar, aritmii, insuficientd
cardiacd, hipotrofie fetald. Din aceste motive, se re-
comanda monitorizare atenta si evaluarea Echo CG a
gradientului mediu transmitral, a presiunii pulmonare
in luna a IlI-a de amenoree, luna a V-a, apoi lunar.

Gravidele cu stenoza mitrala trebuie sa respecte
urmatoarele principii: limitarea activitatii fizice pana
la repaos la pat, limitarea aportului de sare, limita-
rea aportului de lichide, oxigenoterapie. Tratamentul
gravidei cu stenoza mitrald include: betablocante-
le selective, daca presiunea in artera pulmonara>50
mm/Hg, iar pacienta este simptomatica si diuretica,
daca persista semne de staza pulmonara.

Betablocantele selective au interactiune redusa cu
contractilitatea uterind si previn sau trateaza tahicar-
dia pentru optimizarea umplerii diastolice [8]. Doza
crescutd de betablocante este frecvent necesard la
sfarsitul sarcinii. Diureticele trebuie utilizate judicios
pentru diminuarea stazei venoase sistemice si pulmo-
nare cu grija de a evita hipotensiunea si tahicardia,
precum si perfuzia uteroplacentara [8,16]. Medicul
cardiolog trebuie sa indice heparinoterapia: in timpul
repaosului la pat, aritmii supraadaugate, atriul stang
dilatat. Tratament medical ineficient (persistenta hi-
pertensiunii pulmonare, insuficientei cardiace III-1V
(NYHA)) impune o conduita chirurgicala, din cauza
prezentei riscului crescut de edem pulmonar acut cu
risc vital maternofetal intra sau postpartum [7,8], situ-
atii 1n care se practica valvuloplastie percutana mitrala
cu balon sau comisurotomie inchisa. Se recomanda ca
medicul cardiolog sa utilizeze Echo CG pentru apre-
cierea probabilitatii succesului operatiei corectoare a
stenozei mitrale. Se poate aplica scorul Wilkins bazat
pe flexibilitatea valvelor, fuziunilor subvalvulare si
calcificarea cordajelor [3,11,12].

Valvuloplastia percutana cu balon e sigurd pentru
gravide cu risc minim de tamponada cardiaca sau de
embolie pulmonard. Consta in introducerea unui ca-
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teter cu un balon pana la nivelul valvei mitrale prin
vena femorald-vena cava inferioard-atriul drept-sept
interatrial-atriul stang-valva mitrala. Prin umflarea
balonului la nivelul valvei mitrale stenozante se dila-
ta orificiul stenozat. Dilatarea se obtine pana la 80%
din stenozele mitrale care au scor echografic mai mic
de 8. Aplicata la peste 200 de paciente cu rezultate
bune hemodinamice a inlocuit chirurgia valvei mitra-
le [26], permite imbunatatirea starii generale, functi-
ei cardiace, riscul de deces fetal in uter fiind 2-12%.
Permite continuarea sarcinii pana la nagterea vaginala
a unui nou-nascut sanatos [7,17,18]. Contraindicatii:
recurgitare mitrald moderat-severa, calcificarea valvei
mitrale, tromb 1n atriu stang. Complicatiile tehnicii
sunt: insuficienta de valve mitrala, defect septalatrial
restant punctiondrii septului interatrial, embolii peri-
ferice printr-un fragment de thrombusatrial imobilizat
de cateter. Pacientele fara calcificari, fard deformatii
subvalvulare sunt cele mai indicate pentru aceasta
procedura.

Comisurotomie mitrald inchisd prezintd riscul
mortalitatii materne -1,7%, si, riscul mortalitatii fe-
tale 5%. Se practica toracotomia si se introduce un
dejet, de obicei dejetul aratator prin urechiusa stanga
pana la orificiul mitral, se incearca ruperea comisuri-
lor sudate sau cu ajutorul unui dilatator transventricu-
lar. Tactica e buna pentru bolnave cu scor echografic
mai mic de 8, fara trombi in atriul stdng. Valvulotomie
pe cord inchis in scop profilactic ¢ contraindicata la
gravide cu stenoza mitrald severa, fard hipertensiune
pulmonara cu toleranta functionala buna.

Comisurotomie mitrald pe cord deschis se face
dupa oprirea cardiaca si by-pass cardiopulmonar. Se
deschide atriul, se curatd de trombi, se incizeaza val-
vele sudate si se fac separari de cordaje fuzionate, se
debrideaza valvele de calciu si se fac eventualele co-
rectii ale insuficientei mitrale.

Inlocuirea valvulara cu proteza biologica sau me-
canica in timpul sarcinii in conditii de circulatie ex-
tracorporald, prezintd riscul de moarte fetald -20%.
Chirurgia pe cord deschis in sarcind trebuie efectuata
doar cand e risc vital matern cu conditia extragerii
unui fat viabil in prealabil. Chiar in conditii ideale,
incluzand tehnicele de by-pass cardiopulmonar care
permit debite mari, existd incidentd mare de suferinta
fetala, pierderi de sarcina [8,14,15].

Stenoza aortica

La gravide stenoza aortica este mai rard decat
stenoza mitrala, fiind congenitala sau de natura reu-
maticd (caz In care se poate asocia cu alte valvulo-
patii). Simptomatologia si semiologia stenozei aor-
tice depind de gradul ei. Medicul cardiolog trebuie
sa indice evaluarea severitatii afectérii valvulare cu
ajutorul Echo CG si ECG. Echo CG e necesara pentru

confirmarea stenozei aortice, evaluarea mecanismului
acesteia, aprecierea severitatii stenozei i a consecin-
telor acestei patologii (dimensiunile si functia ventri-
colului stang), diagnosticul altor valvulopatii asociate,
balon) sau chirurgicale (inlocuirea valvulara cu prote-
za). E necesar de apreciat severitatea stenozei aortice
la gravide, tindnd cont ca determinarea ariei valvulare
este un criteriu orientativ mai bun decat gradientul de
presiune transvalvular, deoarece la gravide circulatia
hiperdinamica poate duce la supraestimarea acestuia.

Medicul cardiolog trebuie sa evalueze criteriile
de probabilitate a tolerantei sarcinii la gravide cu
Stenozd aorticd:

e ECG in repaos normal, fara subdenivelarea
segmentului ST;

e ECG de efort normal, cresterea concordanta
a tensiunii arteriale si alurii ventriculare, fara modi-
ficari ST;

e Functie buna a ventricolului stang;

e Echo CG Doplerpregestational a valvei aorti-
ce (gradient presional de varf < 80 mm/Hg, gradient
presional mediu < 60 mm/Hg).

Gravidele cu stenoza aorticd moderata usoara sau
moderatd asimptomatica anterior sarcinii, de obicei
tolereaza bine sarcina. Pacientele cu stenoza aorti-
ca severa (aria orificiului < 1 cm?, gradientul mediu
transvalvular peste 40 mm/Hg, velocitatea getului
peste 4 m/s, simptomatica, de obicei, prezinta agrava-
rea ei in timpul sarcinii. Este prezent riscul de insufi-
cienta acutd a ventricolului stang, daca aria valvulara
<0, 5 cm? si gradientul de presiune mediu transvalvu-
lar > 50 mm/Hg [5]. Valva aortica bicuspida prezinta
riscul de disectie de aorta.

Medicul cardiolog trebuie sa utilizeze beta blo-
cantele in sarcina in caz de stenozd aorticd severa
asimptomatica (se permite umplerea coronariand).
Se asociaza repaos la pat si oxigenoterapia. Se evita
administrarea diureticelor in absenta stenozei aortice
severe cu scopul prevenirii accentudrii hipotensiunii
si tahicardiei materne. Se poate utiliza digoxina la pa-
ciente cu fractie de ejectie redusa.

E necesar sa se respecte indicatiile de corectie
prenatald a stenozei aortice:

e gravidele cu stenoza severa, simptomatica;

e gravidele cu clasa III-IV (NYHA).

Datorita riscurilor vitale materne si/sau fetale [7]
pe care le presupune interventia chirurgicala de co-
rectie a viciului cardiac, se recomanda valvuloplastia
percutand cu balon a valvei aortice preconceptional la
paciente cu aria valvulara<l cm?

Se indica tratament chirurgical in sarcind la
gravide cu stenozd aorticd:

e daca tratamentul medicamentos e ineficient;
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e de urgenta la gravide 1n stare critica.

Valvuloplastia percutand cu balon e de preferat
cand se poate efectua, dar si ea e riscantd in timpul
sarcinii [7,8]. Indicatiile procedurii: stenoza aortica
simptomaticad severa cu conditia ca valva aortica sa
fie pliabild. Contraindicatii la efectuarea interventiei:
valva aortica calcificata, recurgitare de valva aortica
severd. Se recomandad medicului cardiolog interventi-
onalist sd aleagd momentul interventiei in trimestrul
II de sarcind. E moment optim deoarece embriogene-
za este finalizata si se evita actiunea negativa a sub-
stantelor ionice de contrast folosite, pe tiroida fatului
in trimestrul III. Doza de radiatie pe abdomenul ma-
tern-0, 06-0, 2 rad [3]. Deasemenea, existd o asocie-
re intre valva aortica bicuspida si dilatarea radacinii
aortei, cu risc de disectie spontana de aorta, uzual in-
talnita in trimestrul 111, mai ales, dacd mai coexistd o
coarctatie de aorta [8,19].

Se indica by-pass cardiopulmonar in stenoza aor-
ticd simptomatica severd ca alternativa la valvulo-
plastie percutana cu balon cu conditia extragerii prin
operatia cezariana a unui fat viabil.

Medicii trebuie sd incerce sd mentina sarcina
pana la viabilitatea fetald. Pentru diminuarea mortali-
tatii fetale, se recomanda ca momentul interventiei sa
fie ales dupa practicarea operatiei cezariene elective
premature.

Medicul chirurg cardiovascular trebuie sa prac-
tice chirurgia pe cord deschis in sarcind doar daca
exista risc vital matern, cu conditia extragerii unui fat
viabil. Riscul mortalitatii operatorii materne este de
11% [7,13] si riscul pierderii fetale e de 30% [13].

Se recomanda de utilizat protezele biologice,
pentru evitarea anticoagularii de durata si, desi se pot
deteriora accelerat 1n sarcind, ele nu expun la risc de
esec sau reinterventie [8,13]. Se pot utiliza si valve-
le mecanice aortice. Ele sunt mai trainice dar impun
anticoagulare postoperatorie, ceea ce poate complica
sarcina prezenta sau viitoare.

Insuficiente valvulare (mitrala si aortica)

Recurgitarea mitrala si aortica severa la gravidele
tinere sunt frecvent de naturd reumatica sau conge-
nitald, mai rar de geneza degenerativa. Gravidele cu
astfel de viciu cardiac de obicei tolereaza bine sarcina
chiar si la recurgitari valvulare severe. Cresterea vo-
lumului si a debitului cardiac duc la cresterea supra-
sarcinii de volum afectand recurgitarea mitrala, dar
fractia de recurgitare este compensata partial de sca-
derea rezistentei vasculare periferice [3]. In recurgi-
tarea aortica scurtarea diastolei consecutiv tahicardiei
conduce la scaderea volumului recurgitant.

Medicul cardiolog trebuie sa asigure scaderea

postsarcinii la gravide cu recurgitari valvulare doban-
dite prin tratament cu vasodilatatoare si diuretice [8],
in cazul dezvoltarii insuficientei cardiace congestive,
mai ales, In trimestrul III de sarcina. Diureticele se
indicd chiar daca tensiunea arteriald este mai mica
in aceste situatii [7]. Vasodilatatoarele nu trebuie ad-
ministrate la valori normale sau scazute ale tensiunii
arteriale [8]. Se recomanda de utilizat in scop vasodi-
latator doar a dihidropiridinelor si nitratilor.

Dihidropiridinele-vasodilatatoare arteriale perife-
rice, care reduc volumul si masa ventricolului stang,
cu cresterea fractiei de ejectie. Nitratii sunt permisi in
trimestrul I si II de sarcina [7].

Nu se utilizeaza in scop vasodilatator in cazul
dezvoltarii insuficientei cardiace congestive la gravi-
de cu recurgitari valvulare dobandite:

e nitrati in trimestrul I1I de sarcina;

e inhibitorii de enzima de conversie;

e antagonstii receptorilor de angiotenzina II;

e hidralazina.

E necesar de indicat digoxina cand functia sistoli-
ca a gravidei cu recurgitare mitrald este alterata.

In cazul recurgitdrii valvulare dobandite, trata-
mentul chirurgical valvular 1n sarcind se indicd doar
in cazul insuficientei cardiace congestive refractare
medicatiei administrate, cand interesul matern pri-
meazd desi, chirurgia valvulard creste riscul fetal.
Insuficienta aorticd acutd severa este un eveniment
destul de rar intdlnit, considerate urgent chirurgica-
14, deoarece exista riscul de edem pulmonar acut si a
socului cardiogen. In insuficienta cardiaca refractara,
pastrarea valvei aortic e rar posibila, exceptie fiind
sindromul Marfan.

Sarcina si protezele valvulare

Conduita sarcinii la pacientele protezate valvu-
lar, ramane una din cele mai dificile probleme pentru
medici cardiologi si obstetricieni, ginecologi in toata
lumea. Conform datelor statistice mondiale, indicato-
rul mortalitatii materne la acest grup de paciente este
de 2,9%, dar frecventa hemoragiilor masive in timpul
nasterii constituie 2,5% [23]. In 20% din cazuri, sar-
cina la gravide cu proteze valvulare este insotita de
complicatii fetale [24].

Complicatiile trombembolice reprezintd cauza-
principald de deces la pacientele cu proteze valvulare.

Managementul sarcinii cand gravida este proteza-
ta cu o valva mecanica, este destul de controversat si
nu exista inca niciun consens universal. Strategia tra-
tamentului anticoagulant se alege in timpul sarcinii,
existand un risc crescut de complicatii atdt la mama,
cat si la fat: avort, hemoragii placentare, tromboze
valvulare. Terapia optimd se considera aceea, care
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asigura efectul anticoagulant adecvat si rata compli-
catiilor hemoragice minima. Cea mai mica incidentd a
complicatiilor trombembolice si hemoragice se atesta
la un INR de la 2,2 pana la 3,5 [25]. La pacientii cu
proteze valvulare mecanice, INR trebuie mentinut la
valori 2,5-3,5. In cazul protezelor biologice INR tinti
este 2,0-3,0.

Heparina nefractionata se administreaza, de obicei,
subcutanat si intravenos Incepand din primul trimestru
de sarcina, de Indata ce a fost confirmata sarcina, pen-
tru a minimaliza astfel expunerea fatului la warfarina.
Se continuad administarea sa pana in saptamanile 13-14
de sarcina, cand se termina practic perioada de embri-
ogeneza si, poate fi inceputd administrarea de warfa-
rind. Unii medici continud administrarea de heparina
toatd sarcina pentru a evita orice expunere a fatului
la warfarina, dar s-a demonstrat faptul ca tratamentul
cu heparina este mai deficitar din punct de vedere al
anticoagularii in timpul sarcinii. Conform unui studiu
retrospectiv european, care a comparat diferite stra-
tegii de anticoagulare, s-a observat ca cele mai multe
complicatii materne (tromboze valvulare, accidente
vasculare, decesul) se produc 1n timpul administrarii
heparinei [26]. Cel mai frecvent se complica protezele
mecanice 1n pozitie mitrala [27]. Deasemenea, riscuri-
le de osteoporoza sau trombocitopenie induse de utili-
zarea prelungitd a heparinei duc la rezervarea acestui
mod de anticoagulare strict pe perioade de timp bine
delimitate.

Heparinele cu greutate moleculara joasa (HMMG)
reprezintd o alternativa atractiva la heparina nefracti-
onatd, pentru cd este mai usor de utilizat si are o bi-
ovalabilitate superioard. Decesele raportate in timpul
administrarii acestora s-au datorat de obicei trombo-
zelor valvulare. Administarea sa trebuie monitorizata
atent prin masurarea factorului antiXa. Este recoman-
data administrarea subcutanata la fiecare 12 ore, iar
doza ajustata, astfel incat nivelul de antiXa la 4 ore
de la injectare sa fie la aproximativ 1,0-1,2 unit la ml,
masurarea sa fie efectuata saptamanal [28]. Adauga-
rea unei doze mici de aspirind 76-162 mg pe zi, este,
deasemenea recomandata.

Tratamentul trebuie oprit cel putin cu 24 de ore
inainte de nastere, daca se va folosi si anestezia epi-
durala, deoarece exista riscul de formare a hematoa-
melor spinale. n toate tipurile de startegii, anticoagu-
lantele ar trebui reluate cat mai repede dupa nastere.

Expunerea fetald la warfarind in primul trimes-
tru de sarcind poate fi asociatd cu un risc crescut de
embriopatii. In formele usoare poate si apara doar
condrodisplazia punctata, dar situatiile mai severe
se manifestd prin mai multe semne: nas hipoplazic,

atrofie opticd, leucom corneal, retard mental, palatal
dur despicat, hipoplazia VS, polidactelie, un singur
rinichi. Riscul raportat de embriopatii fetale este in
medie de 6%. Acest risc este redus daca se incepe cu
administare de heparind nainte de 6 saptaméani de
sarcind, dar dezavantajul consta in cresterea riscului
de tromboze valvulare materne. Warfarina determina
si un risc crescut de avorturi spontane.

Riscul de embriopatii poate fi dependent de doza
preparatului administrat. Un studiu efectuat de Vitalie
si colab. a ardtat ca acest risc este foarte scazut daca
doza de warfarind este mai mica de 5 mg [29]. Astfel,
tratamentul anticoagulant la gravide este individuali-
zat. Pentru pacientele cu generatii mai vechi de pro-
teze valvulare, mai ales, daca sunt in fibrilatie atriala,
cea mai sigurd abordare este administarea de warfari-
na pentru primele 34-35 de saptamani de sarcind (mai
ales, dacad doza este sub 5 mg). Pentru pacientele cu
risc mai scazut, terapia cu heparina poate fi selectata
de indata ce este confirmata sarcina, warfarina admi-
nistrandu-se de la 13-14 saptamani, iar heparina rein-
ceputa la aproximativ 35 de saptamani.

Concluzii: Viciile cardiace la femeile gravide nu
sunt totalmente situatii cu pericol pentru viatd. Cu-
noasterea evolutiei si pronosticului patologiei e im-
portanta in selectarea tacticii de tratament. Colabora-
rea medicilor (cardiologi, obstetricieni, anesteziologi)
e indispensabild pentru obtinerea rezultatului optimal
al sarcinii-sanatatea mamei si a copilului.

Pacientele cu proteze valvulare prezinta un grup
de risc 1nalt pentru dezvoltarea complicatiilor tromb-
embolice §i hemoragice in timpul sarcinii. Tratamen-
tul anticoagulant la gravide este individualizat. Tera-
pia optimd se considerd aceea, care asigura efectul
anticoagulant adecvat §i rata complicatiilor hemora-
gice minimala.
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Rezumat

MODS se caracterizeaza prin aparitia disfunctiei unui sau mai multor organe, potential reversibild la pacientul in
stare critica cu risc major pentru viatd care poate evolua in cascada sau paralel. Baza patofiziologica a MODS la pacientul
cardiochirurgical este sindromul inflamator sistemic (SIRS). Evidentierea MODS ca sindrom la copii e destinatd pentru a
atentiona cd schimbarea functiei diferitor sisteme in interventiile 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 reversible patient in critical
condition with serious risk to life that can evolve in cascade or parallel. Pathophysiological basis of MODS in patients
cardiochirurgical systemic inflammatory syndrome (SIRS). Highlighting MODS like syndrome in children is intended to
alert the change function cardiochirurgicale different systems interventions have common pathogenetic mechanism.

Pe3iome. CIIO/] y aeteii moc/ie KapAHOXHMPYPru4ecKoro BMelaTebCcTBa

CIIOJ] xapakTrepusyeTcsl MPOSBICHHEM MUCOYHKIUH OIHOTO N OoJiee KOJMYECTB OPraHOB, IMOTCHIHAIBHO
00paTnMbl y MalMeHTa B KPUTHYECKOM COCTOSHUM C OOJBIIMM PHUCKOM JUISl KHM3HM YTO MOXKET PAa3BHUBAaThCS B KACKaJe
i ogHoBpeMeHHo. [Taropusnonormueckas ocHoBa B CI1O/] y KapAHOXHPYprUdecKoro ManyueHTa siBsIeTCs] CHCTEMHBIN
BocmanutenbHblil cuaapoM (CBCP). Ilpossrerne CIIO[ kak cHHAPOM y AeTel MpeAHa3HaueH IUIs MPEIyTPe:KIHEHS
TOTO 4YTO M3MEHEHHUE (DYHKIIMHU PA3IMIHBIX CHCTEM OPTaHU3Ma B KapIHOXUPYPTUUECKIX BMEIIATEILCTBAX UMEIOT OOIIHI

IMaTOICHETHYCCKUI MEXaHHU3M.

Actualitatea temei

Odata cu dezvoltarea cardiochirurgiei cu aplicarea
circulatiei extracorporeale (CEC) a devenit evident ca
prezinta un factor de risc aparte dupa gravitatea com-
plicatiilor cu disfunctii poliorganice si sistemice intra
si postoperator.

In calitate de explicatie se utiliza termenul ,,sin-
drom de reperfuzie”.

Pe masura acumularii informatiei despre meca-
nismul dezvoltarii acestuia s-a ajuns la concluzia ca
este unul din variante particulare a sindromului de
disfuntie poliorganica (MODS).

Chirurgia cardiaca cu circulatie extracorporeala
este asociata cu raspunsul inflamator sistemic ce poa-
te evolua pana la sindromul de disfunctie multipla de
organ (MODS) si deces. Copii au un risc crescut de
a dezvolta MODS, datorita particularitatilor legate de
CEC precum si imaturitatii sistemelor de organe.

Obiectivele lucrarii

Aprecierea ponderii MODS la copii dupa chirur-
gia cardiaca cu circulatie extracorporeald, precum si a
particularitatilor insuficientelor de organ.

Materiale si metode

Lucrarea se bazeaza pe un studiu retrospectiv-ob-
servational efectuat 1n clinica ATI din cadrul IMSP
Spitalul Clinic Republican in perioada 2011-2013.

In studiu au fost inclusi 16 pacienti dintr-un lot de
421 copii supusi interventiilor chirurgicale pe cord in
conditii de Circulatie ExtraCorporeala (CEC), care au
intrunit toate criteriile de includere in categoria paci-
entilor cu MODS acceptate la conferinta internatio-
nald pediatrica de consens in 2005 de catre Societatea
Medicala de Terapie Intensiva si Federatia Mondiala
Pediatrica de Terapie Intensiva.

Criteriile de includere au fost urmatoarele:

Sistemul respirator:

e Pa0,/FIO, <300 in absenta cianozei de geneza
cardiaca sau afectiune pulmonara preexistenta sau

e PaCO, >65 mmHg sau 20 mm Hg peste valoa-
rea initiald a PaCO, sau

e Necesitatea de FIO, >50% pentru mentinerea
saturatiei >92%

Sistemul Nervos

e Scorul Glasgow <11 sau

e Schimbare acuta in statusul mental, cu o sca-
dere in Scorul Glasgow > 3 puncte de la valoarea
initiala

Sistemul hemostazic

e trombocitele <80,000/mm?® sau o scddere cu
50% din cea mai 1nalta valoare inregistratd din ulti-
mele 3 zile (pentru patologia cronica hematologica/
oncologicd) sau
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e [NR >2

Sistemul renal

e Creatinina sericd >2 ori peste limita normala
de varsta

Sistemul hepatic

e Bilirubina totala >4 mg/dL (nu se aplica pentru
nou-nascuti) sau

o ALT de 2 ori crescut peste limita normalad de
varsta.

Toti pacientii au fost supusi monitoringului com-
plex:
Tensiunea arteriala sistolica (TAs).
Tensiunea arteriald medie (TAm).
Tensiunea arteriald diastolica (TAd).
ECG (o derivata standart + V5).
Pulsoximetria.
Capnografia.
Termometria centrald, periferica.
Diureza orara.

9. Tensiunea arteriald invaziv.

10. Presiunea venoasa central invaziv (PVC).

11. La pacientii cu EUROscor > 6 puncte s-a
aplicat cateterul Swan-Ganz.

Rezultate si discutii

Varsta medie a pacientilor a constituit-o 21,95
luni, dintre care pana la un an — 8 copii (50%), 1-3 ani
— 6 copii (37,5%) si 3-6 ani — 2 copii (12,5%).

Repartizarea dupa sexe: baieti — 6 (37,5%) si fete
—10 (62,5%).

PN R WD =

Repartizarea numdrului total de pacienti, a celor
ce au dezvoltat MODS si a celor decedati conform
interventiilor cardiochirurgicale efectuate in
conditii de circulatie extracorporeald in 2011-2013

(in numdr de 421):
De‘numl-rea interventiei N MODS | Deces
chirurgicale
Pla.stla defectului de sept 183 ) |
atrial
Plastl.a defectului de sept 23 5 |
ventricular

Plastia defectului de sept

S . 56
atrial si ventricular

Operatia Glenn 3

Plastia Valvei triscupide 3

Corectia ventriculului drept
cu cale dubla de iesire

Operatia Ross 1
Corectia transpozitiei de

vase magistrale !

Operatia Fontan 1

Inlaturarea formatiunii din |

ventriculul stang

Corectia trunchiului arterial | | |
comun

Atrioseptostomie si Banding |

de artera pulmonara

Pacientii au fost repartizati in doua grupe:

1.Grupul de pacienti care au supravetuit dupa
dezvoltarea MODS.

2.Grupul de pacienti care au decedat In urma evo-
lutiet MODS.

Tipurile interventiilor chirurgicale in lotul de
pacienti care au supravietuit sunt:

1.Corectia radicala a canalului atrio-ventricular
complet. Comisurotomia deschisa a valvei arterei
pulmonare. Ligaturare CAP.

2.Corectia radicala a TF(3).

3.Plastia DSV cu petic, suturarea DSA, plastia valvei
tricuspide, debanding AP.

4.Corectia radicala a VD cu cale dubla de iesire.

5.Plastia DSV. Debanding de AP.

6.Switch atrial. Plastie DSV. Debanding AP.

7.Plastia DSA cu petec din pericard autolog.
Comisurotomie deschisa VAP. Ligaturare CAP.

8.Suturare DSV.

Tipurile interventiilor chirurgicale in lotul de
pacienti care au decedat:

1.Corectia radicala a canalului AV complet.
Ligaturarea CAP.

Tetralogia Fallot 27 5 2
Corectia radicala a canalului
atrioventricular comun
Excizia membranelor
subaortice

28 2 1

Protezarea aortei ascendente

Redresarea venelor aberante

Plastia valvei mitrale

Comisurotomia valvei
arterei pulmonare

O NG NG KON

2. Corectia radicala a TF. Excizia formatiunii de volum
VD.

3.Plastia DSV cu petec. Debanding AP.

4.Corectia radicala a TF. Ligaturarea anastomozei
modificate B-T din stanga.

5.Corectia radicala a trunchiului arterial comun
(crearea conductului ventricul drept-
artera pulmonara).

6.Suturare DSA.
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Repartizarea pacientilor conform timpului aflarii
in clinica ATI, durata CEC si durata clampdrii

aortei
Durata | Durata
Durata . .
medie medie | medie P
. lot lot de- | (p>0,05)
totala . .
tratati | cedati
f\ﬂarea pacientilor 1175 | 111 12.83
in departamentul Jile Jile Jile P=0,18
ATI
Circulatia extra- 132,93 | 130,7 | 136,6 P=0.1
corporeald (CEC)| min min min ’
Clamparea aortei 90.’4 88,’6 93’.4 ! P=0,1
min min min

Incidenta afectirii sistemelor de organe in
MODS la copii operati pe cord cu CEC:

Sistemul nervos central

La 9 (56,25%) pacienti a fost implicat Sistemul
nervos central. La 3 pacienti a fost prezent concomi-
tent sindromul Dawn.

Manifestérile clinice au fost determinate astfel:

1. encefalopatie toxico-ischemica la 6 pacienti,

2. encefalopatie dismetabolicd (uremicd) 1 paci-
ent,

3. encefalopatie dismetabolica (hipoglicemica) 1
pacient,

4. encefalopatie neuro-infectioasa la 1 pacient,

5. edem cerebral la 6 pacienti,

6. coma I-1II la 2 pacienti, coma III la 3 pacienti,

7. sindrom convulsiv la 4 pacienti,

8. sindrom de hipertensiune intracraniana la 3 pa-
cienti,

9. fontanela mare, pulsatila incordata la 3 paci-
enti,

10.sindrom de decorticare/decerebrare la 2 paci-
enti,

11. rigiditatea membrelor + abductia la 2 pacienti,

12.hemipareza la 1 pacient,

13. hipertonus la 1 pacient,

14.hipotonus la 4 pacienti.

Stop cardiorespirator

La 4 (25%) din pacienti a survenit stop cardio-
respirator, fiind resuscitati conform protocolului. La
2 dintre ei, stop cardio-respirator in timpul reintubarii
uzuale, datorate ventildrii artificiale prelungite, iar 2
pacienti au dezvoltat stop cardiorespirator pe fondalul
dereglarilor de ritm severe.

Sistemul digestiv

La 11 (68,75%) din pacienti s-a dezvoltat sindro-
mul de maldigestie si malabsorbtie; pareza asociata
cu insuficienta intestinalad la 5 (31,25%) pacienti; 2
(12,5%) pacienti cu disbacterioza intestinala.

Hemostaza

La 14 (87,5%) pacienti a fost determinata paracli-
nic trombocitopenie:

1. la 9 pacienti trombocitele au fost in limitele
100-140 x10%/1,

2. la 5 pacienti trombocitopenie severa <40
x10%/1.

La acest grup de pacienti s-a dezvoltat sindromu-
lui CID faza de hipocoagulare, cu afectarea mecanis-
mului plachetar si plasmatic.

Manifestarile clinice la pacientii cu CID:

1. hemoragie pe dren 4 pacienti,

2. ,,zat de cafea” prin tubul nazogastric la 4 pa-
cienti,

3. echimoze, petesii, hematoame la 3 pacienti,

4. melena la 2 pacienti,

5. hemoragie pulmonara la 1 pacient,

6. Examenul anatomo-patologic a determinat
prezenta eroziunilor acute gastrice la 1 pacient si a
hemoragiei intestinale per diapedezum la 1 pacient.

Sistemul respirator

La 15 (93,7%) pacienti a fost afectat sistemul
repirator, cu dezvoltarea insuficientei respiratorii de
diferit grad:

1. leziune  pulmonara
Fi02>200) la 3 pacienti,

2. ARDS (PAO2/Fi02<200) la 11 pacienti,

3. edem pulmonar la 3 pacienti.

Tabloul radiologic a relevat dezvoltarea pneumo-
niei uni/bilaterale la 13 (81,25%) pacienti si pleurezie
la 7 (43,75%) pacienti.

Durata medie a aflarii pacientilor la respiratie ar-
tificiala a constituit-o 8,87 +/- 6,95 zile.

Diferenta statistic semnificativa intre durata ven-
tilarii artificiale a pacientilor decedati si tratati de
MODS nu au fost determinate (t=0,6; t>0,05).

Sistemul renal

La 14 (87,5%) pacienti a fost implicat sistemul
renal. La 7 (43,75%) din ei manifestand semne de le-
ziune renald acuta la a 2-3 zi, iar la 6 (37,5%) pacienti
s-a dezvoltat, pe parcursul sederii in Terapia Intensi-
va, insuficienta renald acuta.

Sistemul hepatic

Afectarea ficatului a fost determinata la 12 (75%)
pacienti, dintre care 8 (50%) au dezvoltat disfunctie
hapatica, iar 4 (25%) insuficienta hepatica.

Paraclinic s-a determinat:

1. sindromul citolitic la 12 pacienti,

2. sindromul colestatic la 6 pacienti,

3. sindromul hepatopriv la 12 pacienti.

La pacientii cu insuficientd hepatica, sindromul
citolitic a fost puternic exprimat.

Complicatii septice

La 5 (31,25%) pacienti pe parcursul aflarii in tera-

acuta  (300>PAO2/
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pia intensiva s-a dezvoltat sepsis: hemoculturi poziti-
ve si procalcitonina >10 ng/ml.

Din grupul pacientilor decedati repartizarea
conform sistemelor afectate:

1. Sistemul respirator la toti 6 pacienti (100%)

2. Sistemul renal la 5 pacienti (83%)

3. Sistemul digestiv la 5 pacienti (83%)

4. Sistemul nervos la 4 pacienti (66,4%)

5. Sistemul hepatic la 4 pacienti (66,4%)

Concluzii:

Efectuand analiza studiului am ajuns la urmatoa-
rele concluzii:

1. Tipul interventiei chirurgicale nu a influentat
incidenta si evolutia MODS atat la pacientii care au
supravietuit, cat si la cei decedati.

2. Durata interventiei chirurgicale, CEC, clampa-
rii de aorta si durata sederii in Terapie Intensiva nu
a determinat nici o diferentd semnificativ statistica
intre loturile de pacienti, Insa la pacientii care nu au
dezvoltat MODS s-a observat o discrepanta uriasa cu
durata medie a CEC ce a constituit 47 minute pe un
lot de 300 pacienti.

3. Incidenta afectarii sistemelor de organe (3 si
mai multe) in dezvoltarea MODS a evidentiat un grad
de severitate foarte inalt la loturile de pacienti.

4. Disfuntia sistemului respirator intalnita in 93%
cazuri determind cea mai 1naltd incidenta la pacientii
care au dezvoltat MODS fiind necesar mentinerea la
ventilatie artificiala (in medie 9 zile) fara diferenta
semnificativ statistica intre loturile de pacienti.

5. La 75% cazuri a fost intalnitd afectarea siste-
mului digestiv cu o ratd a mortalitatii de peste 60%.
Sindromul de maldigestie si malabsorbtie avand cea
mai mare incidenta cu evolutie in insuficienta intesti-
nala in 45%, fiind un factor predictiv pentru aparitia
sepsisului identificat la 31% cazuri cu mortalitatea de
75%.

6. Disfunctia hepatica a fost determinatd la 12
(75%) pacienti, dintre care 8 (50%) au inclus criteriile
pentru disfunctie hapatica, iar 4 (25%) au inclus crite-
riile pentru insuficientd hepatica. Acest fapt este legat
de repercursiunile patologiei cardiace primare asupra
sistemului hepatic.

7. Particularitatile de dezvoltare a SNC la copii,
cu o ratd metabolicd crescutd comparativ cu adultii,
au determinat aparitia la 56% pacienti diferit grad de
disfunctie cerebrala de la somnolentd pana la diferit
nivel de coma.

8. Trombocitopenia, ca si rezultat al CEC, a fost
intalnita la 75% cazuri, jumatate dintre care au dez-
voltat CID cu aparitia hemoragiilor cu localizare di-
versa.

9. Disfunctia renala survenitd la 87% pacienti
confirmd vulnerabilitatea sistemului renal la schim-
barile de perfuzie vasculara pe perioada CEC avand
un rol esential in evolutia MODS.

10. Mortalitatea copiilor cu MODS 1in departa-
mentul Anestezie si Terapie Intensiva, pe parcursul
anilor 2011-2013 a constituit-o 37,5% (6 copii), co-
reland cu numarul de sisteme afectate.
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CONCEPTE NOI iN MANAGEMENTUL HEMODINAMIC
AL SINDROMULUI DISFUNCTIEI MULTIPLE DE ORGANE
DE ORIGINE SEPTICA (Revista literaturii)

Mihail Bors, Catedra Anesteziologie si Reanimatologie
Nr. 2 USMF ,,Nicolae Testemitanu”

Rezumat

Este efectuata o analiza a datelor din literatura din ultimii ani, referitor la conceptul de SIRS, SEPSIS, MODS, SS. Sunt
stabilite unele corelatii Intre schimbdrile fiziopatologice si manifestarile clinice, hipoperfuzia tisulara si dizoxia fiind princi-
palele mecanisme in dezvoltarea si progresarea procesului septic la stadiile SIRS, Sepsis, Sepsis sever, MODS, Soc septic.
S-a observat, ca aceste stadii nu sunt strict delimitate clinic in timp si interfereaza la etapele de trecere, astfel ca SIRS faza III,
coreleaza cu primele semne de MODS faza I, MODS in dezvoltare (faza II) include criterii de soc hiperdinamic, iar MODS
instalat (faza IIT) corespunde socului septic hipodinamic. Axarea TI pe corectia hipotensiunii arteriale si hipoperfuziei cu
lichide pana la raspunsul ineficient la lichide si necesitatea de inotrope este un indice de TI Intarziatd, deoarece suportul va-
soactiv se aplica la o etapa cand SS din faza hiperdinamica trece deja in faza hipodinamica. S-a ajuns la concluzia ¢a in unele
cazuri este argumentat de initiat terapia vasoactiva mai precoce, concomitent cu algoritmul de monitoring hemodinamic deja
incepand cu MODS I-11, sau la diagnosticarea primelor semne de soc hiperdinamic. Utilizarea schemelor de monitoring si
tratament hemodinamic precoce permit managementul mai efectiv si mai argumentat din punct de vedere fiziopatogenic si
clinic a terapiei hemodinamice in cadrul MODS si SS la pacientii cu sepsis chirurgical.

Cuvinte-cheie: SIRS, SEPSIS, MODS, Soc 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 first signs of MODS Phase I, MODS Phase II includes criteria hyperdynamic shock and MODS phase 111
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 T1, because the vasoactive support applies
to a stage when septic shock from hyperdynamic phase pass already to hypodynamic phase. In some cases it is justified
to initiate early the vasoactive therapy, while hemodynamic monitoring algorithm already starting with MODS I-1L,or
diagnose of first 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 justified 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.

Pestome. HoBasi koHuenuusi B reMOAUHAMUYECKOI'0 MEHEKMEHTA IIPH CHHAPOMeE NMOJIHOPTraHHOM ANUCHYHKIUHT
IIPH cerncuce

[TpoBeneH 0030p JUTEPATYypPHBIX JaHHBIX 00 COBPEMEHHBIX KOHIEMIIHUSIX O CETICHCE, TIOJIMOPraHHON HEeI0CTaTOuHO-
CTH, CENTHYECKOM IIIOKE. YCTAHOBJICHBI HEKOTOPBIE OCOOEHHOCTH M KOPEJISIUN B KIMHUYECKUX CTAANUAX PA3BUTHS CUH-
JIpOMa CHCTEMHOT'0 BOCIAJIMTEIILHOTO OTBETA, CEICUca, MOJIMOPTaHHONW TUCHYHKIIMH U CENTHYECKOrO MI0Ka Y OOIBHBIX
C TSDKOJIBIM XMPYprudeckuM cercucoMm. Hapynienue nepdy3un U TUIIOKCHUS TKAHEH SIBISIETCS ITABHBIM MEXaHM3MOM
Pa3BHUTHSI CHHIIPOMA TIOJIMOPTaHHON TUCYHKINY MU cericuce. PaHsis reMoIMHaMuuecKast Teparnusi KOppeKIHst ra3000-
MeHa, MEeTa00INYECKUX HAPYILIECHNH, a TAK)Ke PACCTPOHCTB MUKPOIMPKYJISIIIMK, PEOJIOTUYECKUX CBOMCTB KPOBU Hauaras
npu nepBbix npusHakax [IOH u CIL, MoxeT yinydmnTh pe3yabTarbl KOMILTIEKCHOH WHTEHCUBHOM Teparuu y OOJIBHBIX C
TSKOJBIM XUPYPIHUECKUM CEIICUCOM.

Actualitatea temei Rezultatele tratamentului in sepsisul chirurgical
Mortalitatea 1n sepsisul chirurgical sever: sever, la fel ca si in infarctul miocardic acut sau ata-
(MODS indus de infectie sau hipoperfuzie tisulard)  cul cerebrovascular, sunt influentate de oportunitatea
si in socul septic: (hipotensiunea arteriald refractard  si adecvanta Terapiei Intensive complexe si specifi-
la lichide in asociere cu MODS sau hipoperfuzie ti-  ce, administrate in primele ore de aparitie a sindro-

sulard), ramane inacceptabil de inaltd in majoritatea  mului caracteristic SIRS / SEPSIS/ MODS/SS.
centrelor de tratament al sepsisului.
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Generalitati

Conform ultimilor intruniri internationale de
consens in domeniu, Sepsis-ul este definit ca SIRS,
in care infectia este doveditd. Sechelele SIRS/sepsis
sunt reprezentate de sindromul de disfunctie organi-
ca multipla (Multiple Organ Disfunction Syndrome -
MODS) care poate fi definit ca insuficienta mentinerii
homeostaziei fara interventie terapeutica [1].

Conceptul actual existent al SEPSIS-ului face im-
presia ca acest proces este bine determinat din punct
de vedere clinic, structurat si stadializat, astfel incat
diagnosticarea precoce si initierea tratamentului he-
modinamic efectiv ar trebui sa fie bine determinata
si etapizata.

Patofiziologic SEPSIS-ul evolueaza spre Sepsis
sever prin progresarea diferitor stadii SIRS «<+CARS«
MARS—MODS, care si determina tipul de evolutie:
fulminanta, acutd, lentd/trenanta. SIRS este o reactie
biochimica a organismului, iar MODS reprezinta re-
flectarea clinica generalizata a acestui raspuns imun
inflamator. La fel ca si schimbarile ce au loc in SIRS,
schimbarile in MODS sunt intr-o anumita corelatie,
exprimand exteriorizarea clinica a proceselor fiziopa-
tologice celulare.

Criterii si stadii in evolutia SIRS

In dezvoltarea SIRS-ului sunt cunoscute trei sta-
dii.

In stadiul I ca urmare a agresiunii, citokinele pro-
duse local ca raspuns inflamator mobilizeaza celulele
sistemului reticulo-endotelial pentru vindecarea lezi-
unii.

In stadiul II, se elibereaza in circulatie mici can-
titdti de citokine cu intensificarea raspunsului local.
Are loc initierea raspunsului de fazd acutd, controlat
de scaderea mediatorilor proinflamatori. Se elibera-
reza antagonistii endogeni, proces ce continud pana
la vindecarea leziunii, eradicarea infectiei si resilirea
homeostaziei.

In stadiul III incepe o reactie agresiva sistemica.
Citokinele, eliberate in fluxul sangvin devin distruc-
tive. Mediatorii inflamatiei declanseazd numeroase
cascade umorale ce duc la o activare intensa a siste-
mului reticuloendotelial cu scaderea integritatii mi-
crocirculatiei §i repercusiuni asupra organelor la dis-
tanta de focarul initial.

Se constata ca clinic in SIRS stadiul III apar deja
primele semne de initiere a MODS.

Manifestarile clinice in SIRS III, determinate de
cresterea initiala a tonusului vascular, urmatd de vazo-
dilatatie periferica (vasoplegie), cresterea coagularii in-
travasculare, activitatii leucocitelor si a celulelor endo-
teliale, sunt fara indoiala factori majori in dezvoltarea
MODS, CID, ARDS, S$S si alte disfunctii de organe.

SIRS si MODS par a fi procese similare, dar nu

identice. SIRS descrie procesul fiziopatologic, pe
cand MODS reflecta consecintele clinice acestui pro-
ces. Altfel spus SIRS este raspunsul homeostaziei
sistemice la factorii provocatori ce ameninta viata,
iar MODS reflecta consecintele adaptarii ineficiente
la acest raspuns.

Criterii si stadii in evolutia MODS

Exista 4 stadii de dezvoltare a MODS-ului.

Stadiul I, (stadiul subclinic), schimbarile clinice
practic nu se manifesta.

Un examen riguros poate depista careva shimbari
nesemnificative clinico-biochimice (usoara alcaloza
respiratorie, crestera tolerantei la insulind etc.).

In stadiul II apar unele semne clinice ca reactie
hiperdinamica a sistemului cardiovascular, hipoxie,
azotemie neinsemnatd, reactie catabolica, poate apa-
re semne de icter, leucocitoza, limfopenie, dereglari
neurologice

In stadiul III are loc progresarea dereglarilor sus
enumerate si asocierea sindromului trombohemo-
ragic, acidozei metabolice, hiperglicemiei, scaderea
debitului cardiac.

Stadiul IV este caracterizat de schimbari clinice
ireversibile in faza terminala.

Constatari si contributii proprii in conceptul
SIRS, MODS, SS

Majoritatea studiilor din ultimii 10 ani au fost
axate preponderent pe directia de intrerupere a pro-
cesului la etapele de SIRS&->MODS prin influentd
asupra mecanismelor fiziopatologice celulare prin
tratamente cu interleukine, statine si alti factori bio-
chimici privind mai mult studii experimentale si cli-
nice (Surving Sepsis 2009), dar care spre regret nu au
atins rezultatul scontat.

Sau efectuat multiple studii axate la faza finala a
procesului septic, generatoare de cele mai multe com-
plicatii grave: Socului Septic si MODS —ului tardiv
(MODS stadiul III-1V).

Din aceasta cauza revederea Conceptului de SEP-
SIS si componentelor lui: Sepsis sever, MODS, Soc
Septic - rimane o problema foarte actuald care pune
multe semne de intrebare si provocari clinice.

Analizand datele de ultimii ani din literatura mul-
tidisciplinara evaluand conceptul SIRS, MODS, SS
se vad clar unele legitati si corelatii fiziopatologice
cu cele ale evolutiei clinice care poartd un anumit
caracter individualizat specific fiecariei persoane in
dependentd de sex, varstd, comorbiditati. (Diverse
scoruri de severitate).

Toate mecanismele evolutive ale SIRS in conse-
cintd duc la aparitia manifestarilor clinice de disfunctii
la nivel de organe si sisteme manifestate prin hipoper-
fuzia tisulara, hipoxie/dizoxie, dereglari endoteliale,
detresda mitocondriald, hipoxia tisulara/ celulara.
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Hipoperfuzia tisulara si dizoxia devin principale-
le mecanisme 1n dezvoltarea si progresarea procesului
septic, care persista clinic la toate stadiile evolutive
SIRS; MODS; SS. Soc refractar.

Conceptul despre hipoperfuzia tisulara si dizoxia,
disfunctia endoteliald si mitocondriala, stau la baza
tuturor manifestarilor clinice ale procesului septic in-
cepand cu SIRS III la etapa SEPSIS sau reflectarea
clinica a lui corespunzator MODS 1.

Deci clinic MODS 1 i-si ia inceputul la etapa de
SIRS III avand la baza dereglarile de perfuzie tisulara.

Reiesind din cele expuse conceptual primele com-
ponente ale MODS ar fi logic a fi considerate: dis-
functia endoteliala, disfunctia mitocondriald, dizoxia
tisulard/ celulara si acidoza. Prin urmare acesta poate fi
considerat mecanismul universal de aparitie MODS.

Conform datelor literaturii existente Sepsisul Se-
ver este considerat SEPSIS asociat cu disfunctie orga-
nicd. Sunt bine caracterizate componentele MODS si
date caracteristicile parametrilor de disfunctie pentru
fiecare organ/ sistem (Bone) fiind specificat ca cauza
a acestor disfunctii este hipoperfuzia tisulara sau per-
fuzia inadecvata.

Conform conceptelor prezente criteriile de SS
sunt redate ca stadiul cand hipotensiunea nu poate fi
corijatd volemic, nu raspunde la resuscitarea cu lichi-
de si necesita suport inotrop/ vasoactiv.

In acelasi timp si MODS-ul si Socul Septic sunt
caracterizate de hipoperfuzie tisulara. Diferenta con-
std in gradul de hipoperfuzie, care se agraveaza trep-
tat fiind determinat de un cerc vicios de hipoperfu-
zie si de reperfuzie si dizoxie/hipoxie, avansand de
la MODS T — MODS II — MODS III — SS —SR
(MODS 1V).

Mentionam ca clinic aceste stadii nu sunt strict
delimitate in timp, iar patogenetic interfereaza sau
conflueaza la etapele de trecere dintr-o faza in alta
astfel ca criteriile de MODS 1I in dezvoltare deja in-
clud criterii de soc septic in faza hiperdinamica.

La fel si MODS III coreleaza sau imbind semne
de SS hipodinamic. MODS III si SS pot evolua re-
versibil spre ameliorare si pot progresa spre faza de
declin /terminalda SR =MODS IV.

Axarea TI pe corectia hipotebsiunii arteriale si hi-
poperfuziei cu lichide pana la raspunsul ineficient la
lichide si necesitate de vasopresoare si inotrope este
un indice de TI intarziata a MODS si SS deoarece
suportul hemodinamic cu vazoactive se aplicd doar
la o etapa cand esueaza terapia ci lichide, iar SS din
faza hiperdinamica trece deja in faza hipodinamica
evidenta cu o hTA si o hipoperfuzie tisulara marca-
ta, care la randul sau agraveaza din nou MODS-ul cu
cresterea gradului de hipoperfuzie si dizoxie.

Conceptul nou consta in recunoasterea MODS-1ui
ca un proces de reflectare clinica a unui SIRS necon-

trolat. Odata instalat MODS-ul evolueaza stadializat
(MODS I- MODS II - MODS III -MODS 1V). Du-
rata fazelor este in dependentd de mai multi factori
(agentul etiopatogen, caracteristica focarului septic,
varsta, comorbiditatile, reactivitatea individuala a or-
ganismului etc.).

Socul Septic nu trebuie privit ca o faza separata
a sepsisului, ci ca o componentd a sepsisului sever
complicat cu MODS sau si SS. Fazele evolutive ale
MODS include in sine deja la faza de MODS 11 a ele-
mentelor hiperdinamice de soc septic, care in conti-
nuare evolueaza in paralel, concomitent:

MODS II— MODS III - MODS IV

SS hiper — SS hipo — SS reft.

Actualmente conform ghidurilor si recomandari-
lor existente se recomanda a face TI a hTA din MODS
prin refacere volemica la faza de MODS Il — MODS
IIT si doar la ineficienta ei de a trece la algoritmul de
TI inotropd, acceptandu-se instalarea diagnosticului
de sos septic, care clinic este deja in faza hipochine-
tica, hipodinamica.

In acest context ar fi mai logic in unele cazuri ful-
minante de initiat terapia vasopresorie mai precoce
concomitent cu algoritmul de monitoring hemodina-
mic strict individualizatd adaptata tipului de raspuns
hemodinamic deja incepand cu MODS I- MODS 11
la diagnosticarea primelor semne de soc hiperdina-
mic, modeland si mentinand hemodinamica centrala,
regionald si periferica astfel, incat pentru a deminua
efectele hipoperfuziei si a intrerupe cercul vicios mai
precoce posibil.

Reiesind din cele expuse putem concluziona ca
utilizarea schemelor de monitoring si tratament he-
modinamic precoce permit managementul mai efectiv
si mai argumentat din punct de vedere fiziopatogenic
si clinic a terapiei hemodinamice 1n cadrul MODS si
SS la pacientii cu sepsis chirurgical.
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Rezumat

Tratamentul injectabil joaca un rol major in terapia durerii lombare joase si a radiculopatiilor si tinde sa devina
parte integranta din abordarea multidisciplinard a tratamentului si reabilitarii pacientilor cu durere. Injectiile epidurale,
pararadiculare si fatetare la nivelul coloanei vertebrale lombare sunt efectuate preferential prin ghidaj computer-tomogra-
fic sau fluoroscopic. In acest articol vom prezenta o tehnica alternativa de ghidaj ultrasonografic pentru a descrie sonoa-
natomia relevanta pentru terapia infiltrativa in tratamentul durerii lombare.

Cuvinte-cheie: durere lombara, tratament invaziv, ghidaj ultrasonografic, terapie infiltrativa

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 fluoroscopy-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

Pe3iome. Jleuenne 0014 B CIHE MOJ YJIBTPA3BYKOBBIM KOHTpos1eM. O030p JuTepaTyphbl.

Jleuenue GiokaaMK UIpaeT BaKHYIO POJIb B TEPAIMK OOJIM B CIIMHE M PAJUKYJIONATHH U CTPEMUTCS CTaTh HEOT-
HEMJIEMON YaCThIO MYJIBTHIUCLIHUILTMHAPHOT'O ITOIX0/1a K JICUCHHIO M PEaOHIMTAIIMU AIMEHTOB ¢ 00JIbI0. DUy pabHasL,
napapaaukyisipHast u Qacer-cycraBHas 0J0Ka/ia MOSCHUYHOTO OT/IeJIa TO3BOHOYHHKA BBITTOJHSFOTCS TPEUMYIIECTBEHHO
C MOMOIIIBIO KOMIIBIOTEPHOI TOMOTrpaduu 1t GIyopocKonuu. B 3Toii crarbe Mbl IIpeACTaBIsieM ajJbTePHaTUBHOE TEXHH-
Ky T10J] YJIbTPa3ByKOBBIM KOHTPOJIEM JUIsl OIIMCAHUSI COOTBETCTBYIOLEH COHOAHATOMMH ISl MH(UIIBTPATUBHOM Teparuu

B JeueHue 00u B MOsICHUILIC.

KoaioueBble cioBa: noscHu4Has 00JIb, MHBA3UBHOE JICUEHHE, YJIBTPAa3ByKOBOH MOHMTOPUHI, MH(WUIBTPATHBHASL

Tepanus

Introducere

Durerea lombara reprezintd un simptom, cauza
caruia este complexa, implicand afectarea musculara,
articulara, vertebrala si/sau a structurilor spinale si a
nervilor periferici. Durerea lombara ocupa locul doi
dupa motivele de adresare la medic pentru o boala
cronicd, este a cincea cauza de spitalizare si al treilea
cel mai frecvent motiv pentru o interventie chirurgi-
cala, impactul socio-economic fiind unul major [1].
Durerea lombara si radiculopatiile sunt maladii foarte
frecvente la adult, astfel majoritatea vor experimenta
cel putin o data in viata lor durere de spate si odata cu
inaintarea in varsta un numar mai mare de pacienti cu
astfel de simptome sunt consultati de catre medicii de
familie si specialistii in tratamentul durerii [2-5].

Durerile lombare apar pe motivul afectarii de-
generative ale articulatiilor zigapofizare sau fatetare

aproximativ in 30% cazuri [6-8]. Aceste articula-
tii sunt inervate de ramurile mediale ale radacinilor
posterioare ale maduvei spindrii din nivelul implicat
si cele cu un nivel mai sus [9]. Durerea din aceste
articulatii este de obicei localizata in regiunea lom-
bara si poate iradia in regiunea fesiera sau regiunea
proximald a membrelor inferioare. Suprasolicitarea
articulatiilor fatetare prin extensia oblica poate repro-
duce simptomele. Istoricul si examenul fizic nu sunt
mijloacele cele mai sigure de diagnosticare a durerii
mediatd de articulatiile fatetare.

Tratamentul injectabil joacd un rol major in te-
rapia durerii lombare si a radiculopatiilor si tinde sa
devina parte integranta din abordarea multidisciplina-
ra a tratamentului si reabilitarii pacientilor cu durere.
Indicatiile acceptate pentru terapia infiltrativa a rada-
cinilor lombare sunt herniile de disc intraforaminale
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si laterale, sindromul de chirurgie nereusita a spatelui
(failed back surgery syndrome) si iritarea nervoasa
cronica prin alterarea osoasa inoperabila. Indicatiile
pentru infiltratiile articulatiilor fatetare sunt sindro-
mul de fateta articulara rezultat din dereglarea acuta
a functiei articulatiilor fatetare in microtraumatisme,
instabilitate vertebrala, osteoartrita i hiperplazia ar-
ticulatiilor [10].

Ghidajul imagistic in tratamentul infiltrativ al
durerii lombare a crescut precizia injectarilor. Ultra-
sonografia este limitata in capacitatea de vizualizare
prin substanta osoasa, din care motiv injectiile pa-
raradiculare si ale articulatiilor fatetare ale coloanei
lombare sunt efectuate de preferinta sub ghidaj com-
puter tomografic sau fluoroscopic. Cu toate acestea
ultrasunetul are mai multe avantaje. Nervii periferici
pot fi vizualizati prin ultrasunet, dar nu prin fluoro-
scopie. Ultrasunetul poate fi utilizat pentru a facilita
plasarea acului 1n locul infiltratiei si poate fi combinat
cu fluoroscopia la utilizarea contrastului. Acest lucru
poate imbunatati viteza, siguranta si acuratetea unei
proceduri evitand expunerea radiatiei.

Numeroase studii au demonstrat corectitudinea
procedurilor ghidate ultrasonografic la nivelul coloa-
nei vertebrale lombare [9-11]. Infiltratiile epidurale
caudale sunt indicate pentru durerea radiculara cau-
zata de stenoza canalului lombar sau herniile de disc
intervertebral. Se prefera abordarea caudala din cauza
riscului mai mic de infiltratie intratecala si punctie ac-
cidentald [12-14]. Infiltratiile caudale sunt de obicei
realizate cu ghidare fluoroscopica, insa ultrasonogra-
fia ofera o mare alternativa fluoroscopiei.

Rolul ecografiei in infiltratiile la nivelul canalu-
lui rahidian a fost subapreciat din cauza eficacitatatii
relative a tehnicii ghidate si partial din cauza dificul-
tatilor de vizualizare prin fereastra ecografica ingus-
ta produsa de particularititile anatomice osoase ale
coloanei vertebrale. Vizualizarea ultrasonografica a
structurilor localizate in interiorul canalului vertebral
0sos la adulti este posibild numai prin intermediul
spatiilor interlaminare dintre vertebrele adiacente. Cu
toate acestea, imaginea ecografica aparuta in acest
mod sta la baza utilitatii ultrasunetelor in infiltratiile
epidurale, deoarece daca spatiul interlaminar permite
trecerea undelor sonore in canalul vertebral, acelasi
spatiu va permite trecerea acului in spatiul epidural
sau intratecal [9-11].

Particularititi tehnice ale ultrasonografiei co-
loanei lombare

In primul rand, practicianul trebuie sa fie intr-o
pozitie ergonomicd si confortabild pentru a efec-
tua infiltratiile. Pacientul trebuie sa stea confortabil.
Interventiile ultrasunet-ghidate la nivelul coloanei
vertebrale lombare sunt efectuate, pacientul fiind in

pozitie culcatd, decubit lateral sau asezat. Riscurile,
beneficiile si alternativele tuturor procedurilor ar tre-
bui sa fie discutate cu pacientul i familia lor si de
a obtine consimtdmantul informat. Riscurile comune
tuturor preparatelor injectabile includ hemoragia, in-
fectia, intensificarea durerii, reactiile alergice, leziuni
ale nervilor, tendoanelor sau ruptura de ligamente.
Riscuri specifice injectarii corticosteroizilor includ
atrofia locald sau depigmentare a pielii, cresterea ten-
siunii arteriale sau a glicemiei, modificari ale dispo-
zitiei, insomnie, eruptii cutanate, dar acestea sunt rare
la dozele cele mai frecvent utilizate.

Este necesar de selectat tipul potrivit de aparat
de ultrasonografie si de transductor. Transductoare-
le de inalta frecventa cu matrice liniara (de obicei,
10 MHz +) au o rezolutie mai mare §i au permis ca
ultrasonografia musculo-scheletala (MSK-US) sa fie
posibild. Pentru regiunea lombara 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, in functie de masa
corporala a pacientului. Intreaga procedura se face in
conditii sterile. Setarea adancimii initiale de 7-8 cm
este adecvata pentru majoritatea pacientilor, dar pro-
funzimea, focusarea, setdrile aparatului de ultrasunet
trebuie ajustate in timpul procesului de scanare pen-
tru a produce o imagine optima. Modul Doppler poate
fi folosit pentru a identifica fluxul sanguin. Este util
in identificarea vaselor sanguine, dar poate fi de ase-
menea utilizat pentru a detecta migcarile acului sau a
cantitatii mici de medicament injectat, imbunatatind
localizarea acului. ColorDoppler-ul prezinta directia
fluxului, PowerDoppler-ul este mult mai sensibil la
miscarea fluxului [10, 47].

Sonoanatomia regiunii lombare a coloanei ver-
tebrale

Anatomia omului este descrisa 1n cele trei planuri
de baza: sagital, transversal si coronal. Similar, exista
trei orientari de baza ale sondei si fasciculului de ul-
trasunet: paramedian sagital (PS), atunci cand fasci-
culul este orientat 1n plan sagital al coloanei vertebrale
lateral cu planul sagital median; paramedian sagital
oblic (oblic PS), similar cu planul PS cu exceptia fap-
tului ca fasciculul este acum inclinat §i care vizeaza
spre plan sagital median; transversal, in cazul in care
fasciculul este orientatd paralel cu planul transversal
sau planul orizontal. Termenii ,,transversal” si ,,axial”
sunt sinonime cand se referd la planurile imagistice.
[15].

Recunoagterea paternului sonografic este esential
in interpretarea sonoanatomiei coloanei vertebrale,
deoarece profunzimea si spatiul eco limitat impiedica
de multe ori vizualizarea clara a structurilor anato-
mice relevante. Suprafetele osoase apar ca structuri
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liniare cu umbre acustice dense hiperecogene, sub
care se ascund structurile mai profunde. Tesutul con-
junctiv, cum ar fi ligamentele si membranele fascia-
le, de asemenea, sunt hiperecogene, insd impedanta
acustica a lor este mai mica decat cea a osului, deci
structurile mai profunde decat ele pot fi vizualizate.
Tesutul adipos si fluid au impedanta acustica foarte
scazuta si sunt hipoecoice.

Ki Jinn Chin et al. descriu 5 moduri de vizualizare
ultrasonografica a regiunii lombare: vizualizare para-
sagitala (PS) a proceselor transversale, vizualizare
PS a proceselor articulare, vizualizare PS oblica, vi-
zualizare transversala a procesului spinos §i vizuali-
zare transversala interlaminara [15]. Acestea facili-
teaza atat procesul de recunoastere a structurilor cat si
performanta generala a blocadelor ultrasunet-ghidate
la nivelul canalului rahidian.

Infiltratiile ultrasunet-ghidate pot avea avantaje
asupra tehnicilor traditionale de efectuare a aneste-
ziei regionale. Practicienii au raportat mai putine le-
ziuni vasculare, succes mai frecvent si o doza redusa
de anestezic local [16]. Infiltratia epidurala de cor-
ticosteroizi a fost folositd ca o metoda de tratament
nonchirurgical acceptat in gestionarea durerii de spa-
te cronice. Abordarea transforaminald ghidata fluoro-
scopic ramane calea cea mai precisa si eficientd de
administrare a corticosteroizilor in spatiul epidural,
deoarece confirma localizarea corectd a acului si ca
medicamentul este injectat in mod corespunzator in
spatiul epidural, dar prezinta pericol de radiatie a pa-
cientului $i a interventionistului §i nu poate fi practi-
cat zilnic [17].

In ultimii ani, ultrasonografia a fost utilizatd pe
scara larga pentru blocade regionale si evaluarea ana-
tomiei sistemului nervos. Detalii anatomice ale hia-
tului sacral, cornua sacrala bilaterala, apexul hiatului
sacral, peretii anteriori si posteriori ai canalului sacral
si ligamentul sacrococcigian pot fi detectate in mod
clar sub ghidajul de ultrasunete [18-20]. Hiatul sacral
este cel mai important reper osos pentru efectuarea
infiltratiilor epidurale caudale si rata de succes depin-
de de plasarea corecta a acului in canalul sacral si de
variatiile anatomice a hiatului sacral [19]. Anatomia
hiatului sacral a fost cercetatd in mai multe studii si
bazatd pe masurarile radiologice sau cadaverice, une-
le puncte au fost propuse pentru a creste rata de sigu-
ranta si de succes a injectiilor caudale [21]. Numeroa-
se studii demonstreaza aplicarea ultrasonografiei ca o
modalitate sigura si rapida de a localiza hiatul sacral
si pentru a ghida plasarea acului in infiltratiile epi-
durale caudale. Ultrasunetul poate oferi imagini clare
ale hiatului sacral si poate detecta variatiile anatomice
ale osului sacru, acestea facand dificild sau imposibild
injectia epidurala [19, 22-24].

Dificultatea tehnica a blocadei la nivelul canalu-
lui rahidian ghidata ultrasonografic poate fi apreciata
cu ajutorul a doi parametri: numarul de injectari ne-
cesare pentru a avea succes si timpul necesar pentru
efectuarea procedurii. Dintre cele doud prima se con-
siderd sa fie mai importantd, deoarece manipulatiile
multiple cu acul se pot asocia cu complicatii, cum ar
fi punctie accidentald durald, punctie vasculara [25].
Literatura de specialitate indica faptul ca utilizarea
tehnicii ultrasunet-ghidate reduce la jumatate numa-
rul de injectari necesare la nivelul canalului rahidian
sau a crescut In mod semnificativ succesul primului
pasaj [26-28].

In studiul publicat de Mahshid Nikooseresht et al.
infiltratiile epidurale la 2 dintre cei 10 pacienti exami-
nati nu au reusit, deoarece hiatul sacral nu a putut fi
identificat prin ultrasonografie. La acesti pacienti s-a
aplicat alternativ ghidajul fluoroscopic care a fost la
fel fara succes. Radiografia ulterioard a osului sacru
la acesti pacienti a aratat ca hiatul sacral a fost ana-
tomic inchis [16]. Astfel, imaginile obtinute prin ghi-
darea ultrasonografica a sugerat ca ultrasunetul poate
fi utilizat ca un instrument eficient pentru evaluarea
variatiilor anatomice ale hiatului sacral. Observarea
avansarii acului in canalul sacral, turbulenta fluidului
injectat si proba aspiratiei negativa pot fi utilizate ca
indicatori de succes ai infiltratiilor epidurale ghidate
imagistic.

Vizualizarea structurilor profunde poate fi dificila
la anumite categorii de pacienti. La pacientii obezi,
structurile sunt mai putin distincte, din cauza atenua-
rii ecourilor la parcurgerea undelor de ultrasunet prin
stratul mai mare de tesut adipos [29]. Cu toate aces-
tea, progresele 1n tehnologia imagistica precum im-
bunatatirea imaginii prin tehnica combinata si tehnica
prin tesut armonic poate compensa calitatea imaginii,
iar studii recente sustin fezabilitatea ultrasonografiei
la populatia obeza [30-32]. La pacientii varstnici in-
gustarea spatiului interspinos si spatiile interlaminare
cauzate de osificarea ligamentelor interspinoase si hi-
pertrofia articulatiilor fatetare pot cauza dificultati de
vizualizare. Procesele spinoase proeminente la paci-
entii astenici de asemenea pot Tmpiedica contactul cu
pielea si cu sonda ultrasonografica. La acesti pacienti,
obtinerea imaginii transversale a canalului vertebral
poate fi dificila sau imposibila si selectarea metodei
PS oblice poate fi 0 mai buna alegere. La acesti paci-
enti contactul poate fi imbunatatit prin utilizarea unei
sonde cu un volum mai mic [33].

Ghidarea ultrasonografica a infiltratiilor ple-
xului lombar

Plexurile lombar (L2-L4) si lombo-sacral (L4-
L5-S1) sunt responsabile de inervatia membrelor
inferioare si sunt deseori reperele pentru tratamentul
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durerii lombare prin infiltratii ghidate ultrasonografic.
Plexul lombar este localizat intre straturile anterioare
si posterioare ale muschiului psoas mare. Muschiul
psoas mare adera la corpurile vertebrale, discurile in-
tervertebrale si procesele transversale ale vertebrelor
T12-L5. Plexul lombar poate fi abordat ultrasono-
grafic Intre stratul anterior si posterior al muschiului
psoas mare [34-36]. Infiltratiile plexului lombar sunt
in mod traditional realizate folosind repere anatomi-
ce, insa acesti markeri pot varia in randul pacientilor
[34-37]. Literatura de specialitate descriu tehnici al-
ternative de infiltratii a plexului lombar si lombo-sa-
cral. Cele mai efective tehnici sunt Tehnica Shamrock
[37] si Tehnica ultrasonografica Trident [38].

Unica tehnica cu vizualizare sonografica directa a
plexului lombar este tehnica Shamrock care identifica
un patern caracteristic -,,semnul trident” in forma de
trifoi unde procesul transversal al vertebrei lombare
L4 ar fi petiolul inconjurat de trei frunze — muschiul
psoas mare, muschiul patrat lombar si muschiul erec-
tor spinae. Medial si posterior de muschiul psoas mare
este vizibil plexul lombar cu o structura hiperecogena
sonografic distinctda fatd de muschi. Aceasta tehnica
de blocare a plexului lombar ghidata ultrasonografic a
fost efectuata cu succes si in combinatie cu infiltratia
nervului sciatic [37]. Kirchmair si colegii deaseme-
nea au descris recent sonoanatomia relevanta pentru
infiltratiile plexului lombar. Desi ei nu au putut vizu-
aliza plexul lombar au fost capabili sa ghideze exact
acul pentru infiltratii cu ajutorul ultrasunetului (la
cadavre) in regiunea posterioard a muschiului psoas,
unde se afld radacinile plexului lombar [39-40]. Ast-
fel, comparativ cu metodele traditionale de abordare a
plexului lombar, ghidarea ultrasonografica are avan-
taje deoarece anatomia regionala este clar delimitata,
se identifica avansarea acului si poate fi observat in
timp real distributia medicamentului.

Tehnici noi de infiltratie a plexului lombar si sa-
cral ultrasunet-ghidate sunt descrise de catre Bendtsen
TF si colegii [41]. Ei au descris in detalii deplasarea
sondei ultrasonografice spre repere anatomice distinc-
te pentru o mai usoara patrundere a acului infiltrativ
cat mai aproape de radacinile plexului lombo-sacral.
Acestea sunt tehnica prin Deplasare suprasacrala pa-
ralela (SupraSacral Parallel Shift (SSPS)) care produ-
ce blocarea trunchiului lombo-sacral dintr-o singura
injectare si tehnica ultrasonografica de Deplasare pa-
rasacrald paraleld (ParaSacral Parallel Shift (PSPS))
care identifica plexul sacral exact in locul unde para-
seste pelvisul prin gaura sciatica mare, sub muschiul
piriform [42].

Tehnici ultrasunet-ghidate in infiltratiile arti-
culatiilor fatetare

Articulatiile fatetare sau zigapofizare sunt consi-

derate a fi surse frecvente de durere cronica lombara
[44]. Durerea localizata la nivel lombar poate iradia
spre structurile adiacente - fese si regiunile proxima-
le ale extremitatilor inferioare. Articulatiiile fatetare
sunt inervate de ramurile mediale derivate din radaci-
nile posterioare ale nervului spinal de la acelasi seg-
ment sau de la un nivel mai sus, astfel infiltratiile cu
anestetic local ale acestor nervi au fost propuse pentru
scopuri de diagnostic si de prognostic. Deoarece in-
filtratiile fatetare sunt adesea necesare pentru a iden-
tifica durerea articulara simptomatica sau pentru ex-
cluderea originii articulare a durerii, procedura poate
expune pacientii si personalul medical la doze consi-
derabile de radiatie. Ultrasonografia nu este asocia-
td cu expunerea la radiatie. Ghidajul ecografic a fost
propus recent ca o posibila alternativa fluoroscopiei
pentru infiltratia ramurii nervoase mediale ale articu-
latiei fatetare. Studiile anatomice sugereaza ca odata
cu Tnaintarea 1n varsta, aceste articulatii devin mai fra-
gile si orientarea lor se schimba din pozitie coronala
in pozitie sagitald. Cele mai caudale articulatii fateta-
re lombare L3-L4, L4-L5, L5-S1 sunt suprasolicitate
in timpul flexiei laterale si anterioare a trunchiului,
astfel fiind predispuse la inflamatie, hipertrofie articu-
lard si formarea de osteofite. Osteoartrita articulatiilor
fatetare este la fel frecvent intalnita in asociere cu de-
generarea discului intervertebral [45].

Galiano et al. [43] au propus tehnici de aborda-
re ultasonograficd a articulatiilor fatetare vertebrale.
Acest grup de cercetdtori au demonstrat acuratetea
si corectitudinea infiltratiilor fatetare 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, in care acul a fost strict avansat in paralel cu
axa lungd a transductorului, pentru a mentine acul in
planul ecoului. Acesta tehnica prevede monitorizarea
in timp real a acului introdus de-a lungul intregii sale
lungimi. Ei propun scanarea axiald a coloanei ver-
tebrale in regiunea necesara de examinat. Pentru a
localiza diferite niveluri ale coloanei vertebrale sunt
necesare obtinerea sonogramelor posterioare sagitale
astfel fiind identificat procesul spinos L5 si structurile
adiacente (laminele arcului vertebral, articulatiile zy-
gapofizeale, fatetele inferioare si superioare, procese-
le transversale si istmul vertebral). Ulterior pentru a
identifica nervii spinali corespunzatoari nivelului este
necesar ca sonda sa fie rotita pentru a obtine sonogra-
me transversale [43].

Acelasi grup de cercetatori a demonstrat cu 2 ani
mai tirziu o corelatie semnificativa intre abordarea
ultrasonografica si scanarea computer-tomografica a
articulatiilor fatetare in regiunea lombard a coloanei
vertebrale [46].
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Concluzii

Articolul este o scurtd trecere in revistd a litera-
turii de specialitate cu privire la utilizarea tehnicii
ultrasunet-ghidate 1n tratamentul durerii lombare. In-
filtratiile epidurale, pararadiculare si fatetare ghidate
ultrasonografic sunt actual realizate in principal sub
ghidaj computer tomografic sau fluoroscopic. Ultra-
sonografia este deja folosita cu succes pentru a ghida
o varietate de proceduri infiltrative la diferite regiuni
anatomice prezentand mai multe avantaje: vizualiza-
rea directa a regiunii de interes, ghidarea in timp real
a acului injectat, vizualizarea raspandirii medicamen-
tului 1n locul injectat, evitarea leziunilor vaselor adi-
acente nervilor injectati. Prin urmare, ultrasonografia
prezintd un risc minim de complicatii, un potential
de reducere a dozei de medicament pentru infiltratiile
locale, scurtarea timpului de efectuare a procedurii i
lipsa expunerii la radiatii ionizante.
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Rezumat

in ultimele doua decenii din totalul maladiilor digestive s-a evidentiat un grup de boli, care au ca un punct de referinta
jonctiunea eso-gastica. Printre aceste boli se enumera spectrul suferintelor legate cu refluxul gastroesofagian, adenocarci-
nomul jonctiunii eso-gastrice, diverticulii esofagieni supradiafragmal si tulburari al motilitatii esofagului. Luand in consi-
deratie crestere continua a incidentei i prevalentei acestor patologii in térile Europei occidentale si SUA se impun analize
sistemice fundamentale, care au ca scop evidentierea factorilor-cheie in etiopatogenia bolilor jonctiunii eso-gastrice. in
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multe publicatii recente jonctiunea eso-gastrica este privitd ca o zona anatomicd separatd cu o menire fiziologica bine
determinatd. Dereglarea structurii acestui complex sau functionarea lui incorectd duce la dezvoltarea bolilor jonctiunii
eso-gastrice. Scopul acestei lucrari este totalizarea datelor anatomice si fiziologice, care reprezintd jonctiunea eso-gastica
ca o entitate anatomo-functionala distincta. Acest concept va contribui la dezvoltarea si implementarea metodelor noi de
diagnostic si tratament al patologiilor sus-numite.

Cuvinte-cheie: jonctiunea esofago-gastirica, anatomia, boala de reflux 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 reflux 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 reflux disease

Pe3iome. ITuimeBogHo-KeTyT04HBIH NMepexo — 0TAeJbHOe AHATOMO-(PYHKIMOHAIbHOE 00pa3oBaHue

B Tedyenne mocnenHUX NBYX AECATHICTHH cpenn 3a00JeBaHUI MUIIEBAPUTENBHON CHCTEMBI BBIACIIIACH TPYIIa
Oomne3Hel, KOTOpble UMEIOT OO aHATOMHYECKHI OPUEHTHUD: TTUIIIEBOTHO-KETYIOUHBINA TIepeXxo/l. B 3Ty rpymimy BXOIST
criekTp OoJIe3HEel CBSI3aHHBIX C racTpod3odareaibHbIM PeqIIIOKCOM, aJICHOKApPIMHOMA MTUILEBOIHO-KEIYJ0YHOTO TIepe-
xoa, HajgauadparMaabHble TUBEPTHKYIIBI MUIIEBOA M HAPYIIEHUS MOTOPUKH MUIeBoda. PocT mokasareneil pacmpo-
CTPaHEHHOCTH M 3a00JI€BA€MOCTH TMATOJOTHH MUIIEBOTHO-KEITYJOYHOTO MEepexoa B 3aaJHOEBPONECHCKUX CTpaHaX U
CIIA mnoka3piBaeT HEOOXOAUMOCTh (DYHAaMEHTAIBHBIX CHCTEMHBIX UCCIICAOBAHUI ISl BHISIBICHUS KIIIOUEBBIX (hakTo-
POB B 3THOIIATOTeHEe3e 3TUX OoJe3Hed. Bo MHOTHX HeJaBHHUX MyOIMKAIMAX ITHIIEBOIHO-KETYIOYHbIN Mepexo/] paccMma-
TPUBAETCS KaK OTICIIbHOEC aHATOMHUYECKOe 00pa3oBaHHME C COOCTBEHHOW (u3umonornueckoi (yHkimenr. CTpyKTypHbIS
i (QYHKIMOHAJIBHBIC HAPYIICHHS B ATOW 30HE MPHUBOT K PA3BUTHIO OOJIE3HEH MHIIEBOHO-KETYI0UHOIO IIepexoa.
Lenb 3T0i pabOTHl CyMMHPOBaHHWE AHATOMHUYECKUX U (PU3MOIOTHYECKHUX JaHHBIX, KOTOPBIE IPEICTABISAIOT MUIIIEBOTHO-
KEITyJOYHBIN TIEpeXo]l KaK OTAebHOE aHATOMO-(PYHKIIMOHAIBHOE 00pa3oBaHue. DTa KOHIETIUI OyJeT crmocoOCTBOBATh
MOSIBJICHUIO ¥ BHEAPEHHIO HOBBIX METOIOB TUATHOCTUKH U JICUCHHUS BBIIIICHA3BaHHBIX 3a00JI€BaHNUI.

KiroueBble ¢j10Ba: MUIIEBOTHO-KETYIOYHBIN TIEPEXO0/l, aHATOMUS, TacTpodzodareasibHas peduirokcHast 00JIe3Hb

Insemnitatea clinicd a zonei de jonctiune esofa-
go-gastricd (JEG), determinata de pozitie anatomica
la hotarul celor doud cavitdti importante a organismu-
lui uman — toracica si abdominala, a impus conceptul
unui complex tisular policomponent din regiunea hi-
atusului esofagian al diafragmei. Aceastd formatiune
anatomo-functionald menita s asigure tranzitul bolu-
lui digestiv si sa impiedice refluxul gastroesofagian
poate fi caracterizata in norma si patologie prin repe-
re anatomo-topografice clare §i parametrii functionali
specifici.

Jonctiunea esofago-gastrica a fost evidentiatda de
comunitatea medicald ca un segment deosebit al tu-
bului digestiv §i ca o entitate anatomo-clinica aparte
in special in ultimii 15-20 de ani. In aceasta perioada
au fost definitivate mai multe patologii ce au ca sub-
strat morfopatologic aceastd zona anatomica printre
care: boala de reflux gastroesofagian (BRGE), boala
de reflux noneroziva (BRNE), hernia hiatala, achala-
zia cardiei, inelul Shatzky, esofagul Barrett, neoplas-
mul jonctiunii eso-gastrice, sindromul Boerhaave,

ulcerul cardiei gastrice, diverticulul supradiafragmal.
Suferintele enumerate sunt diverse dupa mecanisme-
le etiopatogenice, desi o parte din ele prezinta diferite
forme evolutive ale refluxului gastroesofagian (RGE).
In pofida heterogenittii evidente acestui grup de boli,
ele au o localizare anatomica comuna, care determina
manifestarile clinice similare. Tabloul clinic al pato-
logiilor JEG adeseori reprezintd o constelatie a ace-
lorasi simptome cu un accent deosebit de prezentare
pentru fiecare afectiune. Durerile retrosternale, piro-
zisul, disfagia, regurgitatia, sialorea sunt simptomele
cele mai frecvente intalnite la pacientii cu patologia
JEG. Simptomele aseméanatoare cauzate de diferite
boli impun gruparea lor pentru efectuarea diagnosti-
cului diferential. Pe de alta parte localizarea comuna
presupune folosirea acelorasi metodele de investigatii
instrumentale, informativitatea si sensibilitatea caro-
ra variaza in dependenta de patologie. Astazi in afec-
tiunile JEG se utilizeaza atat metodele conventionale
cum sunt esofagografia si examenul endoscopic, cat
si metodele specifice, elaborate special pentru aceasta



Stiinte Medicale

191

regiune anatomica: manometria si pH-metria eso-
fagiana, impedantmetria intralumenald si metodele
combinate. Aceste similaritati si interconexiuni ne
permit sa analizam patologiile JEG ca un grup sepa-
rat de boli ale sistemului digestiv.

Procesele neoplastice din aceasta regiune, desi,
o parte din ele se dezvoltd pe fondalul patologiilor
cronice neoncologice ale JEG, necesita o abordare te-
rapeutica specifica multidirectionala atat in cazuri tra-
tabile, cat si in tumori depasite ca tratament paliativ.
Accentudam importanta tratamentului bolilor cronice
din aceastd zona ca masura profilacticd pentru dez-
voltarea de neoplasme si a diagnosticului diferential
atent bazat pe vigilenta oncologica.

Incidenta in cresterea patologiilor nononcologice
ale JEG in ultimii ani se datoreazd in mare masura
cunoagsterii de catre medicii de diferite specialitati, in
special, medicii de familie, a simptomatologiei afec-
diagnostic paraclinic (radiologic, endoscopic, imagis-
tic, morfologic). Totodata la nivel global se inregis-
treaza cresterea numarului pacientilor cu BRGE, care
este cea mai frecvent intalnita patologia a JEG si este
consideratd una din bolile civilizatiei, caracteristica
pentru tarile industrializate.

Progresul in intelegerea mecanismelor patoge-
netice i aparitia substantelor antisecretorii $i po-
tente fac posibila terapia medicamentoasa eficienta
a spectrului nononcologic a BRGE. Sunt necesare
cercetari clinice extinse pentru evaluarea efectelor
distante a tratamentului conservativ indelungat si
a capacitdtii de prevenire a aparitiei schimbarilor
metaplastice si displastice la nivelul mucoasei JEG.
Pe de alta parte pacientii cu reflux noneroziv nu de-
monstreaza raspuns clinic atat de favorabil la tra-
tamentul cu blocatorii pompei de proton. Nu exista
un tratament conservativ eficient pentru bolile JEG,
care au un substrat morfologic clar: herniile hiatale
de dimensiuni mari, diverticulii supradiafragmali,
complicatiile evolutive ale BRGE (stricturi, ulcere
esofagiene, esofagul Barrett), iar multitudinea opti-
unilor chirurgicale scoate in evidenta necesitatea de
standardizare a managementului chirurgical si a pro-
cedeelor operatorii. Dificultatile tehnice in abordul
chirurgical atat clasic, cat si laparoscopic precum si
abilitatile care se cer de la chirurgul care incearca
rezolvarea chirurgicald a patologiei JEG sunt si ele
un argument in favoarea intentiei noastre de a uni
intr-un studiu comun §i amplu entitatile nozologice
sus-numite ale JEG. Incidenta mare a patologiei si
esecurile tratamentului chirurgical determina apari-
tia unui numar de pacienti cu recurenta patologiei
care necesitd interventii iterative in zona JEG. Astfel
de interventii necesitd o expertiza 1nalta chirurgicala

si un algoritm de actiuni care nu este stabilit pana in
prezent.

Aparitia chirurgiei minimal invazive laparoscopi-
ce si toracoscopice, de asemenea, a stimulat interesul
clinicistilor pentru tratamentul chirurgical al patolo-
giilor JEG. Acest interes este sustinut de cererea paci-
entilor care opteaza pentru un tratament definitiv, care
ofera reabilitare rapida si este In general mai ieftin
decat tratamentul medicamentos pe viata. In paralel
cu evolutia indicatiilor, tehnicile laparoscopice s-au
perfectionat progresiv incepand cu prima interventie
laparoscopica pentru reflux gastroesofagian realizata
de Dallemagne in 1991 [1]. Abordul laparoscopic s-a
impus progresiv si a devenit un ,,standard”. In pre-
zent, principiile interventiilor asupra JEG si diferitele
procedee celioscopice sunt perfect stabilite si absolut
reproductibile.

Jonctiunea eso-gastrica in aspect anatomo-
fiziologic

Insasi JEG reprezinta o portiune a tubului digestiv
care include esofagul epifrenic (ampula epifrenicd),
esofagul intrahiatal sau epicardia (portiunea diafrag-
maticd), esofagul abdominal, cardia gastrica si polul
superior al stomacului [2].

Conform altor autori esofagul terminal ce consti-
tuie aproximativ 20% din lungimea esofagului pre-
zintd o structurd si o functie cu importanta clinica
speciald. Acest segment cuprinde esofagul toracic
epifrenic, esofagul diafragmatic si cel abdominal
[3].

Ultimii 4 cm ai esofagului toracic prezintd un
segment mai dilatat, ampula epifrenica, cu rol func-
tional in complexul eso-cardio-tuberozitar, situatd
intre doud zone mai inguste, superioarad si inferioara
(stramtorile von Hacker). Acest aspect reprezintd mai
mult o constatare radiologica, fiind mai putin vizibila
»in vivo”. In aceasta portiune, esofagul are raporturi
anatomice anterioare cu cordul prin intermediul te-
sutului conjunctiv mediastinal; posterior, este separat
de coloana vertebrala prin interpunerea ductului lim-
fatic toracic si aortei descendente care la acest nivel
trece posterior de esofag; lateral este 1n raport cu cei
doi plamani prin intermediul pleurelor mediastinale
respective; la dreapta esofagului se afld vena azygos
care face crosa deasupra bronhiei principale drepte.
Nervii vagi 1si modifica pozitia relativa fatd de eso-
fag. Cranial acestea se afla pe ambele parti ale esofa-
gului, iar caudal, vagul sting trece pe fata anterioara a
esofagului, iar cel drept pe fata posterioara.

Portiunea intrahiatald a esofagului. Trecerea
esofagului toracic in cavitatea abdominala are loc la
nivelul hiatusului diafragmatic prin aga-numitul canal
al lui Roux-Delmas, lung de 1,5-2 c¢m si, care are as-
pectul unei fante cu directie verticala situate in pilie-
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rul diafragmatic drept. La nivelul hiatusului esofagian
muschiul frenic este substantial ingrosat. Acest inel
muscular poate fi considerat ca un ,,sfincter extern al
esofagului”, care participd la prevenirea refluxului
gastroesofagian [2]. Desi, ambii pilieri diafragmatici
contribuie la formarea hiatusului esofagian, acest inel
muscular este constituit, in 45% din cazuri, din fibre
ale pilierului diafragmatic drept (fig. 1). Proiectia radi-
ologica a hiatusului esofagian este variabila in raport
cu incidenta si faza actului respirator. Fixarea esofa-
gului la inelul muscular se realizeaza printr-o structura
fibroelastica, intarita cu fibre musculare, (fig. 2) care
asigurd un grad de mobilitate relativa intre esofag si
diafragma. Aceasta foita tisulard, denumitd membra-
na frenoesofagiani, se extinde circumferentiar de la
marginea musculara a hiatusului diafragmatic pana la

Mucoasa esofagului

Submucoasa

Partea ascendenti a
lig. frenoesofagian
Diafragma
Inelul adipos
subhiatal

Linia Z (zigzag)

Cardia
Pliurile gastrice (rugae)

esofag. Avand originea preponderent din fascia en-
doabdominald, membrana frenoesofagiana se insera
pe esofag 2-3 cm deasupra hiatusului diafragmatic si
cu 3-5 cm superior de jonctiunea mucosala. Structu-
rile fibroase, pornite de pe suprafata diafragmei, care
se indreaptd spre esofag si se continud cu seroasa
acestuia - membrana Laimer-Bertelli - completeaza
separarea cavitatii toracice de cea abdominald [4].
Membrana frenoesofagiana contine fibrele musculare
care intaresc aceasta structura fibroasa. Printre aces-
tea se deosebesc fascicule musculare Rouget (poste-
rior stang) si Juvara (drept anterior) ce provin din pi-
lerii diafragmatici si se termind in peretele esofagian
ancorand si fornixul gastric de diafragma. In aspect
descriptiv macroscopic membrana frenoesofagiana
prezintd o foitd superioard, catre cavitatea toracica si

Musculatura esofagiani longitudinala

' Musculatura esofagiani circulard
. Ingrosarea treptati a stratului muscular

Fascia supradiafragmatici
Diafragma
Fascia infradiafragmatici

-~

Peritoneu

Scizura cardiei

Parteadescendenta a
lig. frenoesofagian

Figura 1. Jonctiune esogastica in sectiune frontala

Pericard |<-

Diafragma

Ligamentul |
frenoesofagian

- Esofag
1 Pilierul

drept

f-—-{ Aorta

—4 Pilierul
stang

Stomac

Figura 2. Ligamentul frenoesofagian si variantele anatomice de formare a hiatului esofagian (4,B)
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o foita inferioard, catre cea abdominald. Semnifica-
tia functionalda a membranei frenoesofagiene nu este
bine definitd, dar este clar ca ea nu ofera o rezistenta
suficientd pentru prevenirea formarii herniilor hiata-
le si nu poate fi folosita pentru plastia hiatusului sau
ancorarea jonctiunii gastroesofagiene in abdomen in
timpul operatiilor antireflux [4].

Ca entitate anatomo-functionald JEG poate fi
conceputa doar in ansamblu cu diafragma, in parti-
cular cu hiatusul esofagian care constituie punctul
de referinta pentru JEG. Pilierii diafragmatici sunt
benzi musculo-tendinoase care iau nastere pe corpii
vertebrali (Th10-L1) din doua bandelete tendinoase
aplatizate, ce se continua in directie verticald, oblica
si in anterior cu doua benzi musculare una dreapta
si alta stangd, care de altfel formeaza cu adevarat
cei doi stalpi diafragmatici. Pilierul drept este mai
lung si mai gros decét cel stang, adeseori formeaza
o angulare a fibrelor musculare spre suprafata ante-
rioard a JEG si poate crea dificultati in recunoasterea
notiunilor anatomice la mobilizarea esofagului ab-
dominal 1n cadrul interventiilor chirurgicale. Urcand
in sus pilierii diafragmali se unesc pe linia mediana
pe marginea posterioara a centrului frenic. Fibrele
provenite din portiunea mediald a ambelor pilieri
se incruciseaza si dau nastere fasciculelor musculare
ale inelului hiatal. Uneori pilierul diafragmatic drept
inconjoara esofagul ca o cravata avand rol in contro-
lul refluxului gastroesofagian, contribuind impreuna
cu membrana Bertelli si fibrele musculare oblice din

M. patrat lombar
M. psoas mare

peretele gastric descrise de Willis si Helvetius, la
mentinerea unei functionalitati corecte a complexu-
lui eso-cardio-tuberozitar. Prin incrucisarea fibrelor
musculare ale stalpilor se formeaza doua orificii dia-
fragmatice; anterior - hiatusul esofagian si posterior
- orificiul aortic, Figura 3.

Trecerea de la o presiune joasd intra-toracica la
una ridicatd in abdomen poate, determina fenomene
de reflux, daca aceste presiuni nu ar fi intr-un echi-
libru stabil, in realizarea caruia intervin formatiuni
anatomice dar si fenomene functionale cu rol anti-
reflux. Cum am descris anterior, esofagul, la nivelul
hiatusului, este fixat printr-un sistem de fibre muscu-
lo-elastice, care impreund cu adventicea conductului
formeaza membrana Laimer-Bertelli, care separa cele
doud cavitdti cu presiuni diferite si se comportd ca
un mangon ce inconjoard portiunea inferioara a eso-
fagului si inchide hiatusul esofagian. Insertia acestei
membrane la nivelul planului muscular esofagian este
foarte puternica si ca urmare distribuie o tensiune
egala pe peretele conductului. Mecanismele functio-
nale care asigura trecerea alimentelor in stomac sunt
foarte complicate si inca controversate.

Esofagul abdominal este portiunea terminala a
conductului, care se Intinde de la marginea inferioara
a hiatusului diafragmatic pana la orificiul cardial ce
are o orientare oblicd. Lungimea acestei portiuni de
esofag este de aproximativ 3-5 cm, variabild in de-
pendenta de miscarile diafragmei in timpul respiratiei
si 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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inferior (SEI)

Linia Z

WValva von Gubaroff’

Diafragma

Fundusul gastric

Figura 4. Jonctiunea esogastrica cu elementele anatomice care controleaza refluxul gastroesofagian

nal are forma tronconicd, cu baza mare indreptat spre
cardie, acest segment al esofagului se mai numeste
antrul cardial (antrum cardiacum). La nivelul unirii
esofagului cu tuberozitatea gastrica, se formeaza un
unghi ascutit, unghiul Hiss, care corespunde in pro-
funzimea unui pliu de mucoasd numit valva lui Gu-
baroff [5] Figura 4. Toate aceste elemente anatomice
impreuna cu sfincterul esofagian inferior se opun re-
fluxului gastroesofagian.

Sfincterul esofagian inferior. Musculatura eso-
fagiana este constituitd din fibre musculare orientate
in doua directii:

e  paturd musculara formata din fibre longitudi-
nale, paralele cu axul lung al esofagului;

e fibre musculare circumferintiare dispuse in
1/3 inferioara esofagului.

Musculatura esofagiana este diferita in raport cu
specia si localizarea pe esofag. Astfel, in treimea su-
perioara este formata din fibre musculare striate, iar in
treimea inferioara, din fibre musculare netede. Exista
o zona de tranzitie intre aceste doua categorii de fibre,
mai evidenta pe cele circulare.

Ultimii 2,5 cm de tesut muscular, difera anatomic
si functional de restul esofagului constituind sfincte-
rul esofagian inferior (SEI). In structura acestuia se
intalnesc trei elemente importante: fibre musculare,
elemente nervoase si celule endocrine. Tonusul SEI
este o proprietate a fibrelor musculare circulare care
la acest nivel dezvolta o tensiune mai mare decat re-
stul esofagului si sunt mai sensibile la agonistii coli-
nergici si adrenergici.

Numeroase cercetdri efectuate in aceastd zona a
esofagului nu au putut pune in evidenta structuri spe-
cializate care sd corespunda SEI functional. Histolo-
gic s-a constatat ca fibrele musculare sunt mai dezvol-
tate decat cele de la nivelul stomacului. Se noteaza o
configuratie aparte a fibrelor musculare, care la acest
nivel nu sunt circulare ci semicirculare sau spiralate,
intersectandu-se cu fibrele musculare oblice ale sto-
macului. Existd evidenta, ca cele doua categorii de
fibre se contracta intr-o maniera circulara [6]. Gro-

simea SEI este inegald, fiind mult mai evidenta spre
marea curbura gastrica, orientata oblic si acoperita de
mucoasa gastrica si/sau esofagiana.

In repaus SEI este contractat, dar se relaxeazi la
trecerea bolului alimentar. Petterson a demonstrat ca
esofagul si fundusul gastric se relaxeaza simultan in
momentul deglutitiei. Astfel, JEG functioneaza ca o
singura entitate, avand un control neuroendocrin co-
mun [7]. Cert este ca SEI 1si indeplineste functia doar
daca esofagul terminal se afla in abdomen. Functiona-
litatea Iui dispare in momentul ascensiondrii in tora-
ce, cum se Intdmpla in herniile hiatale.

Multi autori considerd SEI ca o zonad musculara
aparte fatd de restul esofagului, fapt sustinut si de
constatarea ca fibra musculara are la acest nivel, un
numar de mitocondrii $i un consum de oxigen mai
mare [8].

Majoritatea cercetarilor la oameni au demonstrat
ca la nivelul esofagului inferior exista o zona de inalta
presiune, pe o distantd de 3-5 cm, care actioneaza ca
un sfincter fiziologic intrinsec, chiar daca anatomic
nu exista un corespondent [9].

Inelul Schatzki. Descris in 1953 de Schatzki, ca
un inel terminal al esofagului situat la nivelul joncti-
unii esogastrice. Este un inel fix, inextensibil, repre-
zentat de un repliu mucos, inelar, avand aspectul unui
diafragm incomplet, vizibil numai daca segmentele de
deasupra si dedesubt sunt destinse de bariu. Acest inel
este acoperit pe fata superioara de epiteliu scuamos, iar
inferior de mucoasa gastrica (epiteliu columnar). Inelul
corespunde cardiei mucoase si poate fi asociat cu her-
niile hiatale. Uneori se poate Intalni si un inel muscu-
lar, ca urmare a hipertrofiei fibrelor circulare suprapuse
peste SEI. Este situat deasupra diafragmei si acoperit
pe ambele fete de mucoasa esofagiana.

Clinic, pacientii prezintd o disfagie intermitenta,
asociata cu arsuri retrosternale, revelatoare a unei
hernii hiatale. Evolutiv se poate ajunge pana la o
obstructie totala prin fragmente alimentare solide
(carne, paine etc.) in special, cand esofagul are un
diametru sub 20 mm. Astfel, disfagia intermiten-



Stiinte Medicale

195

td sau persistentd poate caracteriza aceasta situatie
anatomica.

Vascularizarea JEG. Sursele arteriale sunt mul-
tiple, aceasta portiune a esofagului fiind cea mai bine
vascularizata; arterele provin din coronara gastrica,
diafragmaticele inferioare, iar cateva ramuri provin
adeseori direct din trunchiul celiac si artera hepatica.
Venele corespund de obicei teritoriilor arteriale, 1si au
originea in portiunea submucoasd si mucoasd unde
formeaza plexuri, mai dezvoltate 1n partea inferioa-
rd. Venele mucoasei si submucoasei sunt conectate
cu plexurile similare gastrice, iar in partea superioara
cu reteaua venoasd submucoasa faringiana. La nive-
lul segmentului toracic al esofagului existd o retea
venoasd musculard si ramuri care strabat peretele si
ajung la nivelul adventicei unde formeaza plexul ve-
nos periesofagian ce acompaniaza nervul vag. Venele
azygos colecteaza sangele din jumatatea superioara a
esofagului, iar in partea inferioara sangele este drenat
prin venele coronare gastrice si diafragmatice catre
sistemul port. In acest fel se stabileste o importanta
cale de derivatie portocava.

Circulatia limfatica la nivelul JEG. Canalele
limfatice formeaza o retea bine dezvoltata la nivelul
stratului mucos si o alta - la nivelul stratului muscu-
lar; ambele se continud cu cea faringiand i gastrica.
Vasele limfatice au o directie ascendenta avand rela-
tie cu ganglionii regionali, la nivelul cérora in cazul
tumorilor maligne apar metastaze. Astfel, neoplaziile
segmentului inferior de obicei metastazeaza in gan-
glionii coronari, diafragmatici si celiaci. Drenajul
limfatic al JEG se face, de obicei, subdiafragmatic
de-a lungul ganglionilor gastrohepatici, gastrofrenici,
gastrosplenici si gastrocolici [10].

Inervatia JEG. Inervatia extrinsecd a esofagu-
lui toracic si SEI este autonoma, prin fibre ce provin
din nervii vagi, simpatici si filete din nervul laringi-
an pentru portiunea cervicald. Majoritatea nervilor
cranieni trimit ramuri catre esofag, dar mai ales, ner-
vii IX si XI, a caror penetrare in conduct este strans
legata de tipul de muschi pe care-l inerveaza: striat
sau neted. In segmentul unde predomina fibrele mus-
culare netede ramurile ce inerveaza sunt dependente
de receptori adrenergici. Sistemul nervos intramural
este format din 3 plexuri interconectate: adventitial,
intermuscular si submucos. Plexuri intramurale fac
parte din sistemul nervos enteric intrinsec, care da-
toritd prezentei neuronilor multipolari (celule Dogiel)
este capabil sa functioneze In mod autonom. Sistemul
nervos enteric are activitate reflexa independenta si
asigura reglarea locald a motilitatii esofagiene. Fibre
nervoase mielinice provenite de la nervii vagi au co-
nexiuni cu plexuri intramurale, iar o parte din fibre
amielinice se termina pe celule musculare. Astfel, si-

milar cordului, esofagul dispune de un sistem nervos
propriu, dereglarea activitatii acestui sistem se mani-
festa prin diverse ,,disritmii” — tulburari de motilitate
esofagiana.

Excitatia colinergica pentru neuronul intramural
este de tip nicotinic, in timp ce, pentru celelalte for-
me, este de tip muscarinic. Ambele tipuri de neuroni
inerveaza fibrele musculare netede si SEI [11].

Mecanismele de control ale activititii motorii
esofagiene sunt localizate 1n sistemul nervos central,
periferic, in nervii intramurali si muschi. Activitatea
nervoasd la nivelul esofagului este caracterizatd de
prezenta mecanismelor voluntare si involuntare care
actioneaza Tmpreuna in raport cu cele doud categorii
de fibre musculare. Existenta sfincterelor esofagieni
superior si inferior previne deplasarea retrograda a
continutului gastric si esofagian datoritd existentei
unui tonus bazal. Astfel in repaus, esofagul este in-
chis prin mecanisme sfincteriene. Sfincterul esofa-
gian superior se contractd si impiedicd patrunderea
aerului in esofag in timpul respiratiei, iar tonusul este
de 10-13 mmHg [12]. SEI mentine un tonus bazal care
este inhibat de unda persistaltica primara permitand
astfel trecerea alimentelor ingerate in stomac. Este
de remarcat faptul ca tonusul sfincterian se adaptea-
za variatiilor presiunii intragastrice, a carui valoare
este de 10-14 mmHg. In general, dupa deglutitie apare
o relaxare completa a SEI cu o durata de 5-10 sec.
urmatd de o contractie de 7-10 sec. [13]. Refluxului
gastroesofagian i se opune complexul anatomo-func-
tional eso-cardio-tuberozitar, iar daca totusi acesta se
produce apare o unda de contractie secundara, care
va propulsa refluatul in stomac, esofagul fiind astfel
pastrat liber de orice continut.

Tranzitul esofagian este determinat de contractia
musculara si de forta gravitatiei. Acesti doi factori in-
tervin in functie de pozitia individului si de tipul ali-
mentelor ingerate: ingestia de alimente solide deter-
mina o unda de contractie initiala de deglutitie numita
contractie peristaltica primard care incepe la faringe
si se termina la nivelul cardiei, propulsand bolul ali-
mentar in stomac.

In faza oro-faringiana a deglutitiei bolusul este
impins de contractia limbii prin migcari voluntare, iar
faringele se contracta; concomitent glota si nazofarin-
gele sunt inchise.

Odata cu patrunderea alimentelor in esofag mus-
culatura faringiand se relaxeaza, iar tonusul sfinc-
terului esofagian superior creste. Patruns in esofag,
bolusul este propulsat involuntar cétre stomac, apoi o
noud contractie progresiva, circulara, este initiata in
esofagul superior. In timpul activitatii de propulsie a
bolusului alimentar, esofagul se scurteaza cu aproxi-
mativ 10% din lungimea sa [14].
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Undele peristaltice secundare apar in prezenta
refluxului gastroesofagian (iritanti chimici §i meca-
nici) si nu sunt induse de deglutitie. Aceste unde se
produc numai in esofag, desi iau nastere la nivelul
stomacului si sunt mediate de centrul deglutitiei. Un-
dele peristaltice secundare previn leziunile de reflux
gastroesofagian realizand clearance-ul esofagian.
[11]. In cazul in care nu existd conexiuni cu centrul
deglutitiei apare un mecanism intramural de rezer-
va (autonom) care preia controlul asupra contractiei
muschiului neted esofagian si determina unda peris-
taltica tertiarda. Aceste unde survin independent de
deglutitie, sunt necoordonate sau simultane la nivelul
esofagului si nu trebuie confundate cu contractiile se-
cundare [11, 13]. Viteza undelor peristaltice este de 3
cm/sec 1n esofagul cu musculatura striata si de 5 cm/
sec in segmentul cu musculatura netedd. Nivelurile
diferite de control pentru peristaltica normala, deter-
mind numeroase consecinte cand aceste mecanisme
sunt alterate. Existd doud variante de tulburari a pe-
ristalticii esofagului:

- hipomotilitatea, caracterizata prin descresterea
amplitudinii contractiilor sau absenta acestora;

- hipermotilitatea, cand undele sunt de amplitu-
dine inalta, prelungite sau repetitive. Aceste modifi-
cari se intalnesc la corpul esofagian si SEI cu mentiu-
nea ca, pentru SEI hipomotilitatea iInseamna presiune
scazuta si contractii diminuate, iar hipermotilitatea
inseamnd diminuarea sau absenta relaxarii in fazele
deglutitiei, manifestdndu-se ca un sfincter hiperten-
siv.

Incompetenta sfincterului gastroesofagian se ma-
nifestd in special in timpul varsaturilor, care repre-
zintd o modalitate prin care stomacul 1si elimina con-
tinutul din cauza unei iritatii sau distensii excesive.
In timpul varsaturii, jonctiunea gastroesofagiani se
ridica la nivelul hiatusului esofagian datorita contrac-
tiilor fibrelor longitudinale ale esofagului cu stergerea
rozetei mucoase care obisnuit inchide jonctiunea si
continutul gastric este expulzat prin contractiile an-
trului gastric si peretelui abdominal. Dupa expulsie
totul reintrd in normal. Aceste manifestdri sunt con-
trolate de nervii cranieni VII, IX, XI, XII.

Fibrele nervoase aferente in afard de musculatu-
ra, inerveaza si glandele esofagului. Fibrele aferente
asigurd sensibilitatea termica, dureroasa si tactila la
nivelul mucoasei esofagiene, cele mai sensibile sunt
segmentele distale ale esofagului si cardia. Inervatia
senzoriald este asigurata de nervii vagi, care sunt re-
glatorii principali ai motricitatii esofagiene. Sistemul
nervos simpatic controleaza tonusul esofagian. Iner-
vatia pilierilor diafragmali, in special, acelui drept
este asigurata de nervii diafragmatici.

Concluzii

1) Prin pozitia sa anatomo-topografica, la hota-
rul intre doud cavititi importante dar destul de deo-
sebite prin menirea lor — toracica si abdominala, JEG
reprezintd un segment aparte al tubului digestiv avand
un rol deosebit in propulsarea bolului alimentar spre
stomac, dar si un rol cardinal in preintampinarea re-
fluxului patologic.

2) Particularitatile de vascularizare (arteria-
13, venoasa), inervare, dar si drenare limfatica, cele
de structurd anatomica a peretelui, dar si cele legate
de mecanismele de functionalitatea JEG contureaza
aceastd zona intr-o entitate anatomica aparte.

3) Incidenta in crestere a patologiei JEG in ulti-
mele decenii, in special, a BRGE, care a devenit ma-
ladia cea mai frecventa in structura patologiei tubului
digestiv, dar si ,,explozia” frecventei adenocarcino-
mului JEG si a esofagului Barrett au adus in actuali-
tate notiunea de JEG.

4) JEG a devenit atractiva prin prisma posibili-
tatii antrenarii 1n tratamentul patologiilor din aceasta
regiune a metodelor minimal invazive.
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Rezumat

Dupa diabetul zaharat, hipotiroidismul detine al 2-lea loc dupa rata de incidenta si prevalentd intre patologiile endo-
crine. Conform datelor din literatura 2-6% din populatie sufera de hipotiroidie. Hipotiroidia subclinica se depisteaza la
10% din populatia adulta si pana la 3% din copii. Scaderea sintezei hormonilor tirodieni are multiple efecte nefaste asupra
tuturor tipurilor de metabolism, afectand toate organele si sistemele organismului uman. Tabloul clinic al afectiunii nu
este patognomonic §i poate masca atat patologii terapeutice, cat si chirurgicale, ginecologice, neurologice, psihiatrice s.a.
Tratamentul de substitutie asigura in majoritatea cazurilor imbunatatirea dereglarilor metabolice si se observa o dinamica
pozitiva in tabloul clinic. Totusi ameliorarea completa a simptomatologiei din partea sistemului nervos, cardiovascular, a
dereglarilor cognitive nu are loc in 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

Pe3iome. CoBpeMeHHbIe NMPEACTABIEHUSI 0 KIMHUYECKOH KapTHHe, JUATHOCTHKE M JIeYeHUI0 THIIOTHPe03a
(O030p JHTEPaATYpPBI)

Cpenu SHIOKPUHHON MATOJIOTHH TUIIOTHPEO3 3aHMMAET BTOPOE TI0 PACIIPOCTPAHESHHOCTH U 3a00JIEBAEMOCTH TIOCTIC
caxapHoro auabera mecto. COIIacHO JIMTEPAaTYPHBIM JaHHBIM, 2-6% HACEJICHUS CTpajgacT TMHIOTHPEo30M. JIaTeHTHBIN
runotupeos Bcrpeuaercs y 10% B3pociioro HaceneHust v okono 3% aereil. CHI)KEHUE CUHTE3a TOPMOHOB IIIUTOBUAHON
JKENIe3bl OKa3bIBaCT MHOTOYHCIICHHBIC HEONAromnpusTHeIe dQQEeKThl Ha BCE BHIBI OOMEHA, HapylIaeT (DyHKIHIO BCeX
OpraHoB M CHUCTEM YeJIOBeYeCKOro opraHuzMa. KnuHuuyeckas KapTUHA CHHJpPOMA HE SIBJISIETCS MMaTOTHOMOHUYHOM M
MOMKET «MACKUPOBATh TEPANEBTUUECKYIO, XUPYPTUUECKYI0, THHEKOJOTHUYECKYI0, HEBPOJIOTHUYECKYIO, ICUXHUATPUUECKYIO
U JIp. maTonoruit»y. 3amecturenbHas Tepanus L-T4 B OONBIIMHCTBE CIy4yacB yaydllaeT METaOOJNUYeCKHe HapyIICHUS,
HAOJFOIAeTCs MOJIOKHUTENbHAS TUHAMAKA KIMHUYECKOW KapTHHBL. TeM He MeHee, He BO BCEX CIyYasx HaOIrOmaeTcs
[I0JIHOE€ BOCCTAHOBJIEHUE CO CTOPOHBI HEPBHOM, CEPAEUHO-COCYIUCTON CUCTEM, KOTHUTUBHBIX HAPYILICHUH.

KuioueBble cJ10Ba: THIOTUPEO3, TOPMOHBI IIUTOBUAHOMN KeJe3bl, TAPOUICTUMYIUPYIIUI TOPMOH, 3aMECTUTEIbHAs
Tepanus

potiroidismului (H) rdméane a fi una dintre cele mai
actuale 1n endocrinologia moderna, dat fiind faptul ca
aceastda maladie a sistemului endocrin detine al doilea

1. Actualitatea problemei clinicii, diagnosti-
cului si terapiei hipotiroidismului
In prezent problema diagnosticului si terapiei hi-
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loc dupa rata de incidentd, dupa diabetul zaharat [5, 6,
18, 19, 20, 28, 30, 31, 39, 47, 49, 57, 69]. Se conside-
rd cd 1n tarile bine dezvoltate H se depisteaza la 2-6%
din populatie [5, 6, 18, 19, 20, 28, 30, 31, 39, 47, 49,
57, 69]. Pe baza examindrii a 25 862 de persoane, Ca-
naris G. et al. au stabilit cd 9,5% din cei examinati
au un nivel ridicat de hormon tireostimulant (TSH)
[6]. In afara de aceasta, in functie de varstd, la circa
4 -21% din femei si 3-16% din barbati se depisteaza
si alte semne de H. Intr-un alt studiu populational cu-
noscut NHANES III, realizat pe un esantion de 17353
de locuitori ai SUA cu varste mai mari de 12 ani, s-a
aratat ca 4,6% sunt bolnavi de H (4,3% subclinic si
0,3% manifest) [57].

Balabolchin M.I. si coaut. (2002, 2007) scriu ca
hipotiroidismul latent (HL) se depisteazad la 10% din
populatia adulta si 3% din copii [36, 37].

Aceste date, potrivit opiniei lui Fadeev V.V. si
Melnicenco G.A. [69] denotd faptul ca H este una
dintre cele mai raspandite maladii.

Cresterea duratei de viatd a pacientilor, determi-
natd de perfectionarea metodelor de corectie si con-
trol al hormonilor tiroidieni (HT), a condus, totodata,
la sporirea diferitelor complicatii, intre care un loc
considerabil 1l are encefalopatia tiroidiana, cu impact
negativ asupra calitatii vietii si capacitatii de munca a
bolnavilor 1, 10, 11,12, 13, 14, 15,17, 21, 23,27, 29,
32, 34, 36, 37, 38, 40, 41, 42], clasificata ca afectare
metabolicd a creierului si care corespunde rubricilor
CIM 10: cretinism hipotiroidian (F00.2), cretinism
mixedematos (F00.1) la copii si dementa — in hipoti-
roidismul dobandit (F03 — F02.8) — la adulti.

Actualitatea cercetarilor n problema clinicii, di-
agnosticului si terapiei H este conditionatd nu numai
de raspandirea formelor subclinice ale acestuia, dar
si de caracterul polimorf, neordinar al manifestarilor,
mai ales, a simptomaticii neuropsihice, dificultatea
depistarii acestuia in stadiile incipiente ale maladiei,
evolutia latenta.

Intre toatd patologia endocrind nu existi o alti
astfel de stare in care dificultatile la etapa clinica a di-
agnosticului sa apara atat de frecvent [56]. Pacientii
cu H se pot intalni in practica medicului de orice pro-
fil, motiv pentru care nu doar endocrinologii trebuie
sd cunoascd bazele diagnosticului si tratamentului
acestui sindrom. Simptome neuropsihice se atesta la
pacientii cu H atat manifest, cat si subclinic, precum
depresia, dementa, dereglarile afective, boala Alzhei-
mer, sindromul apneei nocturne etc.

Cu toate acestea, ramane discutabila, necesita-
tea corectarii, deopotriva cu terapia patogenetica de
substitutie cu L-tiroxina, corectarea a encefalopatiei
hipotiroidiene cu preparate nootrope.

Réamane discutabild oportunitatea prescrierii tera-

piei substitutive cu tiroxind in HL, mai ales la paci-
entii cu maladii cardiovasculare si aritmii cardiace, in
legatura cu riscul sporit de aparitie a complicatiilor.
Unii endocrinologi [1, 20, 28, 39], in pofida unei anu-
mite dinamici pozitive, datorate folosirii tiroxinei in
HL, recomanda doar observarea bolnavilor si contro-
lul nivelului de TSH de 1-2 ori pe an.

H, fiind un sindrom cu manifestari clinice poli-
morfe, complica diferentierea sa de alte patologii
netiroidiene, fapt care ingreuneaza efectuarea unei
terapii substitutive adecvate si profilaxia numeroase-
lor dereglari ce pot surveni pe fundalul hipofunctiei
glandei tiroide.

2. Tabloul clinic si diagnosticul

Tabloul clinic al H variazd in functie de gradul
de afectare a glandei tiroide si durata deficitului de
hormoni tiroidieni, precum si de varsta pacientilor si
prezenta maladiilor asociate [57, 69]. Diagnosticul
clinic poate fi dificil, pentru ca majoritatea simpto-
melor H nu sunt patognomonomice pentru aceasta
maladie [49]. Potrivit lui Canaris G.S., et al. [5], din
77 de pacienti cu H manifest, doar 30% au prezentat
unele acuze caracteristice acestei maladii, iar 147 de
persoane sandtoase au constatat prezenta, a cel putin
unuia dintre simptomele H.

Au fost descrise mai multe scale de simptoame,
recomandate pentru diagnosticul H, dar niciuna din-
tre acestea nu a cunoscut o aplicare largd in practi-
ca clinica. Aplicarea cea mai larga a avut-o scala de
simptome Billewicz, recomandata pentru calculul
cantitativ al sumei de puncte dupa prezenta sau lipsa
principalelor 17 simptome ale H. Potrivit lui Seshardi
M.S. et al. [30], utilizarea acestei scale sporeste pro-
babilitatea diagnosticarii H cu doar 15-19%.

Ulterior, Lulewski et.al. au propus o varianta mo-
dificata a simptoamelor de H, compusa din 12 simp-
toame principale in baza examenului unui numar de
50 de pacienti cu H manifest, 93 de paciente cu HL,
67 de paciente cu H, care au fost supuse terapiei sub-
stitutive cu L-tiroxina si 189 de femei farad patologia
glandei tiroide. Toti cei examinati au fost chestionati
in privinta a 14 cele mai raspandite simptoame de H.
Pe baza acestui studiu, Lulewski et al., [19] au alcatu-
it scala de diagnostic al H.

Potrivit lui Lulewski et al. [18], suma de puncte
mai mult de 5 conform acestei scale denota prezenta
H la pacient, mai putin de 2 puncte — a eutiroidismu-
lui, iar intre 2 §i 5 puncte — un rezultat dubios.

Este de mentionat faptul ca diagnosticul H poate
fi considerabil de dificil din cauza lipsei simptoame-
lor specifice, care s-ar inregistra doar in H, a raspan-
dirii largi a simptoamelor atestate in H in populatia
generala, dar care sunt legate de alte maladii somati-
ce si psihice cronice, lipsei dependentei directe din-
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Scala de diagnostic clinic al hipotiroidismului

Valoarea predictiva | Valoarea predictiva
Simptome Sensibilitate,% Specificitate,% a rezultatului a rezultatului
pozitiv,% negativ,%

Incetinirea reflexelor 77 93,5 92,2 80,3
tendinoase

Xerodermie 76 63,8 67,7 72,7
Intoleranta la frig 64 65 64,6 64,4
inisprirea pielii 60 81,2 76,1 67
Edem periorbital 60 96,3 94,2 70,7
Bradicardie 58 42,5 50,2 50,3
Transpiratie scazuta 54 86,2 79,6 65,2
Adaos in greutate 54 77,5 70,6 62,8
Parestezii 52 82,5 74,8 63,2
Raécirea pielii 50 80 71,4 61,5
Constipatii 48 85 76,2 62
Incetinirea miscarii 36 98,7 96,5 60,7
Disfonie 34 87,5 73,1 57
Hipoacuzie 22 97,5 89,8 52,6

tre gradul de deficit de HT si gradul de accentuare
a manifestarilor clinice. Pentru cd in H se afecteaza
multe tesuturi si organe, spectrul vast de actiuni dia-
gnostice trebuie sd constituie o conditie obligatorie.
Se evalueaza istoricul bolii, se efectueaza investigatii
hormonale ale glandei tiroide, se determina anticorpii
antitiroidieni. O parte componentd a diagnosticului
contemporan este evaluarea vizuald a modificarilor
din glanda tiroida. Cu acest scop se aplicad examenul
ultrasonografic, scanarea cu radionuclizi, tomografia
computerizata si tomografia prin rezonanta magneti-
ca. Fiecare dintre aceste metode poseda gradul cores-
punzator de veridicitate al rezultatelor.

In H pot fi evidentiate urmitoarele sindrome:

1) Sindromul hipotermic-metabolic: scaderea
temperaturii corpului, apetit scazut, asociat cu depre-
sia, impiedica cresterea considerabild a masei corpo-
rale, (totusi obezitatea considerabild nu este caracte-
risticd H). Este dereglata sinteza si degradarea lipi-
delor. Deoarece predomina procesele de degradare,
in final creste nivelul de trigliceride si lipoproteide
de densitate joasd, adicd se creeaza premise pentru
aparitia si dezvoltarea aterosclerozei;

2) Dermopatia hipotiroidiana si sindromul de-
reglarilor ectodermale: edemul mixedematos (fata,
membrele si edemul periorbital), coloratia icterica a
tegumentelor, provocata de carotenodermie, fragilita-
tea si epilarea parului pe partile laterale ale sprance-
nelor, pe cap, inclusiv pana la alopecia areata i cade-
rea difuza a parului. Modificarile aspectului exterior,
provocate de H, uneori mimeaza acromegalia. Daca
existd anemie asociatd, culoarea pielii are aspect ce-
10S;

3) Sindromul dereglarilor organelor de simt: di-

ficultati de respiratie nazald (din cauza tumefierii mu-
coasei nazale), dereglarea auzului (legatd de edemul
trompei auditive si al organelor urechii medii), voce
ragusitd (urmare a edemului si Ingrosarii coardelor
vocale). Se depisteaza inrautatirea vederii nocturne;

4) Sindromul afectarii sistemului nervos central
si periferic: sunt tipice bradicardia, somnolenta, starea
de inhibitie, scadderea memoriei, durerile musculare,
paresteziile, scaderea reflexelor tendinoase, polineu-
ropatia. Este posibila aparitia depresiilor, a starilor
de delir (delir mixedematos). Se atesta paroxismele
tipice ale atacurilor de panica si periodic accese de
tahicardie;

5) Sindromul afectarii sistemului cardiovascu-
lar: cord mixedematos (bradicardie, voltaj scazut la
ECG, unda T negativa pe ECG, insuficienta circu-
latorie), hipotonie, poliserozite, variante atipice fara
bradicardie, cu hipertensiune. Pentru cordul mixe-
dematos este tipica cresterea nivelului de creatinin-
fosfokinaza, precum si al aspartataminotransferazei
si lactatdehidroghenazei. Volumul minut cardiac este
scazut, rezistenta vasculara in circuitul sanguin mare
este crescutd, frecventa pulsului in stare de repaus
este normala sau scazuta, iar tensiunea diastolica —
crescutd, fapt care conduce la diminuarea presiunii
pulsatile. Pentru cd necesarul al miocardului in oxi-
gen este micsorat intr-o masura mai mica decat asigu-
rarea cu sange a acestuia, angina pectorala apare rar.
H deseori apare la persoanele in etate care suferad de
boala ischemica a cordului, iar sporirea nivelului de
lipoproteide de densitate joasd, scaderea lipoproteide-
lor de densitate inalta si cresterea tensiunii arteriale,
caracteristice pentru H, sunt factori de risc indepen-
denti pentru bolile cardiovasculare. Potrivit datelor
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unui studiu din Olanda, s-a constatat ca HL reprezinta
un factor de risc esential si independent pentru infarc-
tul miocardic si ateroscleroza aortei;

6) Sindromul afectarii sistemului digestiv: he-
patomegalie, dischinezia cdilor biliare, dischinezia
intestinului gros, predispozitia la constipatii, inape-
tentd, atrofia mucoasei gastrice;

7) Sindromul anemic: anemia normocroma nor-
mocitara, hipocroma feripriva, anemia B12 deficitara.
Dereglarile trombocitare conduc la scaderea agrega-
rii trombocitare, care in asociere cu scaderea facto-
rilor VIII si IX 1n plasma, precum si cu fragilitatea
crescutd a vaselor capilare agraveaza sangerarea;

8) Sindromul hipogonadismului hiperprolacti-
nemic: hiperproductia de tiroliberind de catre hipo-
talamus 1n caz de hipotiroxinemie sporeste nu doar
eliberarea de TSH, dar si cea de prolactina de catre
adenohipofiza. Clinic, acest sindrom in H primar se
manifesta prin oligo,-opsomenoree, galactoree, poli-
chistoza ovariana secundara;

9) Sindromul obstructiv - hipoxemic: sindromul
de apnee in somn, care se dezvoltd ca urmare a in-
filtrarii mixedematoase a mucoaselor si dereglarilor
mixedematoasa a musculaturii respiratorii cu scade-
rea volumului respirator si cu hipoventilatie alveolara
reprezintd una din cauzele acumuldrii de CO,, care
conduce la coma mixedematoasa.

Este de mentionat faptul cd desi majoritatea cer-
cetatorilor au obtinut dovezi privind impactul direct
sau indirect a H asupra sanatatii si calitatii vietii, exis-
ta date care arata contrariul. Astfel, intr-un studiu re-
alizat la New Mexico (825 de participanti) nu au fost
depistate deosebiri in simptoamele prezentate de per-
soanele cu o concentratie ridicata (4,7 — 10 mUE/]) si
o concentratie normala de TSH [13]. In studiul de la
Whickham si cel de la Rotterdam nu a fost depistata
vreo legatura reciprocd semnificativa intre H si hiper-
lipidemie. In afara de aceasta, in studiul de la Whick-
ham nu a fost depistatd legatura reciproca veridica
intre nivelul de TSH si dezvoltarea bolii ischemice a
cordului pe parcursul a 20 de ani [31].

Diagnosticul contemporan al sindromului de H
este bazat pe determinarea concentratiei de TSH si
de T4 liber prin metode de analizd hormonala de sen-
sibilitate inaltd. Prin aceleasi metode se controleaza
eficienta terapiei bolnavilor cu H.

Pentru H primar este caracteristica cresterea con-
centratiei de TSH si scaderea T4 liber. Determinarea
concentratiei de T4 total (legat de proteine) are o im-
portantd diagnosticd mult mai mica, pentru ca asupra
concentratiei de T4 total se vor rasfrange orice osci-
latii ale concentratiei de proteine — transportatori care
leaga activitatea hormonala.

De subliniat cé la pacientii cu H, alaturi de cres-
terea concentratiei de TSH si scaderea T4 se poate
determina o concentratie normala de T3, iar in unele
cazuri usor crescutd, fapt determinat de reactia com-
pensatorie de conversie periferica intensiva a T4 in
hormonul mai activ T3.

Este important de stabilit cauza H, desi in prezent
stabilirea cauzei nu modifica substantial algoritmul
terapiei acestuia, cu exceptia sindromului Schmidt
(asocierea H de genezad autoimund cu insuficienta
cronicd corticosuprarenald) si a H secundar (in aceste
cazuri tactica tratamentului cere compensarea pri-
mordiala a insuficientei suprarenale). Dat fiind fap-
tul cd H primar in majoritatea cazurilor se dezvolta
in rezultatul evolutiei tiroiditei autoimune, este utila
determinarea marcherilor procesului autoimun - anti-
corpilor catre tieoperoxidaza si tiroglobulina.

In H secundar si tertiar, concentratia de TSH este
scazuta sau se poate afla in limitele plafonului inferior
al valorilor normale. Pentru diagnosticul diferential
al H secundar si tertiar se aplicd proba cu adminis-
trarea tiroliberinei si determinarea ulterioara a reac-
tiei TSH: dacd in acest caz concentratia de TSH nu
creste, aceasta confirma diagnosticul de H secundar
(afectiunea distructiva a hipofizei), daca concentratia
de TSH creste, acest fapt denota forma tertiara (hipo-
talamica) a maladiei.

Pentru precizarea factorilor etiologici ai H se uti-
lizeaza metode de investigatie suplimentare. in ultima
perioada, metodele de investigatie a glandei tiroide cu
radionuclizi au inceput sa fie aplicate mai rar (radi-
oiodcaptarea, scintigrafia cu preparate radiofarma-
ceutice), pentru cd biopsia prin punctie sub controlul
ultrasonografiei este informativa si permite, in multe
cazuri, evitarea iradierii.

O metoda suplimentard de diagnostic al H este
masurarea timpului de raspuns al reflexului ahilian.
In H timpul de raspuns constituie 300-600 msec (va-
lorile normale constituie 230-250 msec).

Determinarea concentratiei de TSH este unul din
principii in diagnosticul H. In cazul in care se obtin
valori normale, investigatia ulterioard este inoportu-
na.

In prezent, potrivit valorilor normative pentru
analiza radioimuna, concentratia de TSH se conside-
ra normald in diapazonul 0,4 — 4,0; 0,2 -4,0; 0,3 — 5,5
mUI/l (in functie de setul utilizat). Se discuta in pri-
vinta Ingustdrii nivelului de referinta al TSH: varian-
tele posibile: 0,2 -2,0; 0,4 —2,5 mUI/I. La verificarea
concentratiei crescute de TSH se recomanda determi-
narea repetatd a acesteia (la un interval de la cateva
saptamani la 6 luni). Daca se depisteaza repetat valori
crescute ale TSH (peste 10 mUI/1), diagnosticul de
H manifest se poate considera confirmat, investigatia
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de T4 nu este prea oportund. Pacientului trebuie sa-i
fie indicata terapia substitutiva. In caz de normalizare
spontana a TSH se recomanda supravegherea activa
cu determinarea anuala a concentratiei de TSH. In ca-
zul crestereii limitrofe a concentratiei de TSH (4 — 10
mUI/1), cu scop de diagnostic a HL este indicata de-
terminarea concentratiei de T4 libera.

In practica, la depistarea unui nivel ridicat de
TSH (peste 20 mUI/1) si daca exista tabloul clinic al
H, determinarea repetatd a TSH nu are sens, si terapia
substitutiva trebuie Inceputa imediat.

La depistarea primard a concentratiei crescute de
TSH (daca in anamneza lipseste tratamentul cu iod
radioactiv sau interventia chirurgicald la glanda tiro-
ida) este necesara investigarea nivelului de anticorpi
la tesuturile glandei tiroide pentru precizarea eventu-
alei geneze autoimune a H.

La femeile cu o concentratie crescuta de TSH si
prezenta anticorpilor cdtre tiroperoxidaza riscul de
aparitie a H manifest clinic creste considerabil. in
legatura cu aceasta, unii autori recomanda in cazul
prezentei a doi factori de risc - cresterea nivelului de
anticorpi catre tiroperoxidaza in HL, indicarea levoti-
roxinei pentru orice crestere a nivelului de TSH [58].

Nivelul normal de anticorpi cétre tiroperoxidaza
(AC anti-TPO) la aplicarea diferitelor seturi constituie
aproximativ 0-10; 0-35; 0-50 Ul/ml. Depistarea unor
concentratii pozitive scazute de anti-TPO nu poate
servi temei pentru afirmatia prind eventuala prezenta
a tiroiditei autoimune (TA). Potrivit datelor lui Mo-
hort T.V. si Carlovici N.V. [52], nivelul de AC anti-
TPO de peste 100 U/l denotd in mod univoc geneza
autoimuna a H, iar la concentratia de AC anti-TPO de
peste 500 Ul/ml si prezenta semnelor ultrasonografi-
ce tipice de TA, diagnosticul de "tiroidita autoimuna”
nu poate fi pus la indoiala.

3. Principiile generale ale farmacoterapiei
hipotiroidismului

H este prima maladie endocrind pentru care a in-
ceput sa fie utilizata terapia substitutiva. Pana la mij-
locul secolului al XX-lea, pacientilor cu H li se indica
extract din glanda tiroida a animalelor. in prezent in
terapia substitutiva a H se foloseste levotiroxina (L-
T4). Scopul farmacoterapiei H este disparitia simp-
tomelor clinice ale maladiei §i mentinerea constanta
a concentratiei de TSH in limitele normei (0,4 — 4,0
mUI/l). Compensarea eficientd la majoritatea pacien-
tilor cu H primar se obtine prin prescrierea de le-
votiroxina 1n doza de 1,6-1,8 mkg la 1 kg de masa
corporala in 24 de ore. Preparatele de L-T4 se produc
in dozaje de 25, 50, 75, 100, 125, 150 si 200 mkg
intr-un comprimat, ceea ce permite o titrare ugoard a
dozei. Preparatul se absoarbe usor din tractul gastro-
intestinal.

In terapia substitutiva a H primar valoarea tinti a
TSH este de 0,5 — 1,5 mUI/L, iar in tratamentul celui
secundar - scopul constd in mentinerea tiroxinei li-
bere in sange la nivelul treimii superioare a valorilor
normale pentru acest indicator. Terapia substitutiva
a H primar se efectueaza de reguld, toatd viatd. La
pacientii mai tineri de 55 de ani, in lipsa maladiilor
cardiovasculare, L-T4 se prescrie in doza de 1,6-1,8
mkg la 1 kg de masa corporala [54]. Tratamentul de
substitutie cu L-T4 se prescrie in cazul HL persistent,
sau in cazul depistarii concentratiei de TSH intre 5 si
10 mUI/1 repetat, iar in cazul asocierii sarcinii cu HL
doza substitutivd deplind de L-T4 se indica imediat.
In sarcina doza calculatd de L-T4 constituie 2,0 — 2,2
mkg la 1 kg de masa corporala in 24 de ore [67].

Intreaga doza nictemerald de preparat se admi-
nistreaza o datd, dimineata, pe nemancate.

Gravitatea si durata H reprezintd criteriile princi-
pale, care determind tactica medicului in momentul
initierii tratamentului. La etapa initiald a tratamentu-
lui se ia in calcul varsta pacientului si prezenta pato-
logiei asociate, in primul rand, a maladiilor sistemu-
lui cardiovascular.

Pacientilor cu patologie cardiaca sau cu varsta de
peste 55 de ani, L-T4 li se prescrie conform calculului
0,9 mkg la 1 kg de greutate. Doza initiala de preparat
constituie 12,5 — 25 mkg/24 de ore, si trebuie crescuta
cu 12,5 — 25 mkg la un interval de 2saptamani - 2 luni
pana la normalizarea concentratiei de TSH in sange.

La aparitia sau agravarea simptomaticii cardiace,
trebuie efectuata corijarea terapiei cardiace [66].

Exista o opinie privind compensarea H la pacien-
tii in etate, potrivit careia nivelul de TSH poate fi in
limitele care nu depasesc valorile caracteristice HL
(cel mult 10 mkU/1), iar perioada de ajustare a dozei
optime poate atinge 6 luni, Adica doza de levotiroxina
optima pentru aceasta categorie de pacienti este cea
care atenueaza simptomatica H fard a agrava starea
sistemului cardio-vascular, si nu cea care restabileste
concentratia normala de T4 si TSH 1n ser [37].

Dupa tratamentul chirurgical al cancerului glan-
dei tiroide si terapia cu iod radioactiv cu scopul pro-
filaxiei recidivei tumorii se prescriu doze mai mari
de L-tiroxina, care reduce concentratia de TSH sub
nivelul normal, asa numita terapie supresiva cu L-ti-
roxina;

In cazul dereglarii conversiunii periferice a T4 in
T3 este necesara utilizarea T3 in asociere cu T4.

La femeile gravide cu H doza de L-tiroxina con-
stituie 2,0 — 2,2 mkg la 1 kg/masa corporala in 24 de
ore.

Abordarile contemporane ale terapiei H sunt
orientate spre utilizarea terapiei eficiente pentru ju-
gularea manifestarilor sindromului neuromuscular,
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edematic, hematologic, cardio-vascular si gastroin-
testinal [4, 16, 21, 22, 23, 33, 43, 45, 47, 48, 59, 62,
63, 68]. Bolnavilor cu H 1i se prescrie vitaminoterapie
(vitamine din grupele B, A i C); in anemie (in functie
de geneza) se prescriu preparate de fier, acid clorhi-
dric, vitamina B12.

Din procedurile fizioterapeutice sunt indicate baile
carbogazoase si de narzan, dusul, scaldatul in mare.

Totusi, 1n activitatea practicd a endocrinologilor,
neurologilor, psihiatrilor se intalnesc tot mai des pa-
cientii cu fenomene de aga numita encefalopatie hipo-
tiroidiana, care include scaderea memoriei, atentiei,
ritmului gandirii, tulburdri asteno-depresive, si cer
corectie cu preparate nootrope pe fundalul terapiei
substitutive patogenetice cu L-tiroxina.

Un anumit grad de tulburari neuropsihice se atesta
la toti bolnavii cu H, fara exceptie, iar uneori acestea
predomind in simptomatica clinica.

Levcenco I.A. si Fadeev V.V. [47] considera ca
manifestdrile psihopatologice cele mai frecvent int-
ilnite atat in HL, cét si in cel manifest sunt tulbura-
rile depresive. Mihailova E.B. [50] mentioneaza ca
existd o legatura intre forma subclinica de H si asa
stari precum depresia, dementa, dereglarile afective,
boala Alzheimer, sindromul de apnee nocturna etc.
Sindromul picioarelor nelinistite este mai des intalnit
la persoanele cu hipofunctia glandei tiroide.

In terapia substitutiva deseori nu se normalizeazi
procesele cognitive si cele emotional-motivationale
[70], fapt care denota actualitatea cautarii unor mij-
loace noi 1n terapia dereglarilor cognitive la bolnavii
cu H, in particular, a unor preparate capabile sa sti-
muleze functiile cognitive (memoria, atentia, instru-
irea) si sd sporeasca rezistenta creierului la hipoxie,
intoxicatii.

Avand in vedere sensibilitatea mare a creierului
nou-ndscutului la insuficienta de HT, care conduce
ulterior la scaderea ireversibila a intelectului, trebu-
ie depuse toate eforturile posibile in vederea initierii
terapiei cu levotiroxina chiar din primele zile de viata
ale acestuia.

Doza de levotiroxind calculata la masa corporala
depinde de varsta copilului. La varsta de 0-6 Iuni se
recomanda 10-15 mkg/kg la masa corporalad, de 6-12
luni — respectiv, 6-8 mkg/kg la masa corporald, in
continuare doza se micsoreaza pand la 12 ani la 2-3
mkg/kg la masa corporala.

Terapia substitutiva in H central de asemenea se
efectueaza cu levotiroxind conform regulilor sus-
mentionate. Controlul eficientei tratamentului se efec-
tueaza pe baza nivelului de tiroxind libera in sange.
Daca exista insuficienta suprarenald, trebuie indicata,
in primul rand, terapia substitutiva cu glucocorticoizi
si doar apoi - cu levotiroxina.

Sarcina principala a terapiei substitutive este re-
stabilirea functiilor fiziologice normale ale tuturor or-
ganelor si sistemelor, dereglate ca urmare a H. Drept
criteriu al caracterului adecvat al tratamentului ser-
veste disparitia manifestarilor clinice si de laborator
ale H. Evaluarea eficientei terapiei se efectueaza prin
intermediul controlului concentratiei de TSH, care
trebuie sa se afle intr-un diapazon normal (0,4 — 4,0
mkU/1). In ultima perioada, au aparut raportiri potri-
vit carora diapazonul normal este de 0,5 — 1,5 mkU/,
care corespunde nivelului normal de TSH la majo-
ritatea persoanelor sanatoase [65]. Dupa prescrierea
dozei substitutive complete, evaluarea caracterului
adecvat al terapiei se efectueaza peste 2-3 luni. Dupa
atingerea nivelului normal de TSH controlul repetat
este recomandat peste 4-6 luni, pentru cad la atinge-
rea starii eutiroidiene clearance-ul levotiroxinei poa-
te creste, ceea ce necesitd marirea dozei acesteia. In
continuare, evaluarea nivelului de TSH se efectucaza
anual. In HL, daca s-a decis sd nu se prescrie levoti-
roxina, este necesar controlul mai frecvent al concen-
tratiei de TSH.

S-a constatat ca la 5% din persoanele cu HL si
concentratia crescuta de anti-TPO apare anual H ma-
nifest [31]. Riscul evolutiei HL in H manifest depin-
de de nivelul initial de TSH si asocierea cu concentra-
tii crescute de anticorpi catre peroxidaza tiroidiana.
Riscul maxim se determina la un nivel initial de TSH
> 12 mUI/1 si constituie 76,9% [35].

Cat priveste screening-ul HL, in prezent nu exis-
td o opinie unanima, desi toti recunosc cd acesta
aduce o contributie potentiala la cresterea incidentei
osteoporozei, hiperlipidemiei, hipercolesterolemiei,
hiperhomocisteinemiei, maladiilor cardiovasculare,
dar i a maladiilor sistemului nervos central si pe-
riferic.

Majoritatea tiroidologilor europeni sustin ca scre-
ening-ul H in populatia totald este inoportun, dar in
unele grupuri este totusi necesar, in particular, pentru
depistarea H congenital, pentru persoanele care au ur-
mat tratament pentru tireotoxicoza, care au suportat
interventie chirurgicald la glanda tiroida sau care fac
tratament cu amiodarona sau litiu [53]. In viziunea
noastrd, aceste recomandari sunt acceptabile pentru
utilizare in practica clinica.

4. fincheiere

Actualitatea cercetdrilor in problema clinicii, dia-
gnosticului si terapiei H este conditionatd de raspan-
direa formelor subclinice, polimorfismul si ambigui-
tatea simptomelor somatice si neuropsihice in aceas-
ta patologie, de dificultatea depistarii lor, mai ales,
la etapele incipiente ale maladiei, pentru ca aceasta
evolueaz, practic, pe neobservate. In toata patologia
endocrind nu exista o altd astfel de stare in care difi-
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cultatile la etapa clinicd a diagnosticului sa apara atat
de frecvent.

Pentru ca pacientul cu H poate fi intlnit in prac-
tica oricdrui profil medical, nu doar endocrinologii
trebuie sd cunoascd bazele diagnosticului si terapiei
acestui sindrom.

Dezvoltarea H este conditionata de insuficienta
congenitald sau dobanditd a productiei de hormoni
ai glandei tiroide sau de scaderea efectului biologic
al acestora la nivelul tesuturilor. Hipofunctia glandei
tiroide are impact asupra tuturor procese metabolice
si fiziologice din cauza scaderii considerabile a nece-
sitatii de oxigen si incetinirii reactiilor de oxidoredu-
cere.

Diagnosticul de H primar, care este cel mai ras-
pandit, se stabileste in cazul deteriorarii primare a
glandei tiroide dupa interventiile chirurgicale, tera-
pia cu iod radioactiv sau administrarii indelungate de
tirostatice, [131 (in tratamentul gusii toxice). tiroidi-
telor nespecifice (subacutd, autoimuna, fibroasd) sau
specifice.

H secundar (hipofizar) se dezvolta datorita scade-
rii progresive a productiei de hormon tirostimulant in
rezultatul afectiunii congenitale sau dobandite a hipo-
fizei. Pentru diagnosticul diferentiat intre H secundar
si tertiar (hipotalamic) se efectueaza proba cu admi-
nistrarea i/v a tiroliberinei.

Metodele de examinare suplimentare sunt USG
glandei tiroide cu Doppler, scintigrafia cu izotopi, bi-
opsia prin punctie cu ac subtire, determinarea de anti-
corpi impotriva tesuturilor glandei tiroide.

Tabloul clinic al H depinde de gradul de manifes-
tare a deficitului de HT, varsta persoanei, viteza de
evolutie a acestei maladii, prezenta sau lipsa maladii-
lor asociate; gravitatea acestuia este criteriul principal
care determina tactica tratamentului.

In functie de gradul de gravitate H se divizeaza
in:

1) subclinic, cand simptomele clinice ale aces-
teia pot lipsi dar se determind o concentratie crescuta
de TSH 1in sange, cu valori normale ale HT (se ntal-
neste la 10-20% din populatie);

2) manifest, insotit de manifestari clinice, cres-
terea concentratiei de TSH si scaderea concentratiei
de HT (se intalneste la 1,5 — 2% din femei si 0,2% din
barbati, In randul persoanelor mai mari de 60 de ani —
la 6% din femei si 2,5% din barbati);

3) grav (care existd indelungat) avand ca efect
coma hipotiroidiand (mixedematoasa).

Administrarea zilnicd a 0,15 mg de L-T4 sau 0,05
de T3 este insotitd de scaderea TSH pana la concen-
tratia normald la majoritatea bolnavilor de H. T4 se
normalizeaza, de obicei, peste 5-6 zile dupa initierea
terapiei, T3 total — peste 2-4 saptdmani, ameliorarea

subiectiva a starii bolnavului are loc pe parcursul mai
multor sdaptadmani, iar efectul terapeutic complet (eu-
tiroidie) se obtine nu mai devreme decét peste 2-3
luni dupa inceperea tratamentului.

Atunci cand exista patologii cardiovasculare aso-
ciate si tulburari neuropsihice, terapia substitutiva
trebuie sa includa nu doar hormoni tiroidieni, dar si
preparate cu actiune orientatd asupra patologiilor aso-
ciate.

O contraindicatie pentru prescrierea HT este ti-
reotoxicoza decompensatd, insuficienta suprarenald
netratatd si infarctul miocardic acut. Contraindicati-
ile relative includ dereglarea ritmului cardiac, angina
pectorali instabila si miocardita. In starile enumerate
tratamentul H evident poate fi efectuat doar pe funda-
lul terapiei adecvate a patologiei cardiace.

In incheiere, trebuie mentionat faptul ci rimane,
totusi, discutabild problema oportunitatii prescrierii
terapiei substitutive In HL, mai ales, la pacientii cu
maladii cardiovasculare, cu aritmii, in legatura cu ris-
cul sporit al complicatiilor. O parte din savantii-endo-
crinologi [1, 20 28, 39], in pofida anumitei dinamici
pozitive ca rezultat al aplicarii tiroxinei in HL, reco-
manda doar supravegherea bolnavilor si controlul
nivelului de TSH de 1-2 ori pe an.
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