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ÎNDRUMĂRI INTERNAŢIONALE

În pofi da realizărilor recente în domeniul conduitei 
perinatală a sindromului de detresă respiratorie neonatală 
(SDR), încă mai există controverse. Prezentăm recoman-
dările unui grup de experţi neonatologi europeni care au 
elaborat linii directoare după examinarea critică în 2007 
a celor mai recente dovezi. Există dovezi convingătoa-
re cu privire la rolul steroizilor antenatali în prevenirea 
SDR, dar nu este clar dacă cursurile repetate de trata-
ment sunt sigure. Multe dintre practicile aplicate pentru 
stabilizarea neonatală la naşterile premature nu se bazea-
ză pe dovezi, inclusiv administrarea oxigenului şi venti-
larea plămânilor cu presiune pozitivă, iar aceste uneori 
metode pot fi , uneori, dăunătoare. Terapia de înlocuire a 
surfactantului este esenţială în conduita SDR, dar prepa-
ratul cel mai bun, doza optimă şi timpul de administrare 
la diferite perioade de gestaţie nu sunt întotdeauna clare. 
Susţinerea respiratorie prin ventilaţie mecanică poate fi , 
de asemenea, o metodă de salvare, dar poate cauza lezi-
uni la plămâni, iar protocoalele ar trebui să fi e orientate 
spre evitarea ventilaţiei mecanice, dacă este posibil, prin 
aplicarea nazală a presiunii pozitive continue. 

Pentru ca nou-născuţii cu SDR să ateste cele mai 
bune rezultate, este important ca aceştia să benefi cieze 
de un tratament de susţinere optim, inclusiv menţinerea 
temperaturii normale a corpului, administrarea adecvată 
de lichide, susţinere nutriţională corespunzătoare, con-

duita în caz de duct arterial şi susţinerea circulaţiei pen-
tru menţinerea tensiunii arteriale adecvate. 

Cuvinte cheie: presiune pozitivă continuă prin că-
ile respiratorii; practică bazată pe dovezi; ventilaţie 
mecanică; suplimentare cu oxigen; duct arterial patent; 
sindromul de detresă respiratorie; terapie cu surfactant; 
termoreglare. 

Introducere
Sindromul de detresă respiratorie (SDR) este o afec-

ţiune care presupune insufi cienţa pulmonară şi care, după 
natura sa, se manifestă la naştere sau în scurt timp după 
aceasta şi se acutizează pe parcursul primelor 2 zile de 
viaţă. Dacă acesta nu este tratat, poarte surveni decesul 
cauzat de hipoxie progresivă şi insufi cienţă respiratorie. 
Vindecarea la copiii ce supravieţuiesc începe peste o pe-
rioadă de 2 până la 4 zile. SDR este cauzat de defi citul de 
surfactant alveolar, precum şi de imaturitatea structurală 
a plămânilor şi afectează, în principal, copiii prematuri. 
Simptomele clinice ale SDR sunt detresa respiratorie 
timpurie ce se manifestă prin cianoză, grohăit, retracţie 
şi tahipnee. Se poate ajunge la insufi cienţă respiratorie 
care este depistată prin analiza gazelor sanguine. Dia-
gnoza poate fi  confi rmată prin radiografi e toracică cu 
aspect de „sticlă mată” şi bronhograme aerice. Potrivit 
defi niţiei date de Reţeaua neonatală Vermont Oxford, 
nou-născuţii trebuie să aibă PaO2 < 50 mm Hg (< 6,6 
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kPa) la aer de cameră, cianoză centrală la aer de cameră 
sau necesitate de oxigen suplimentar pentru a menţine 
PaO2 >50 mm Hg ( >6,6 kPa) precum şi aspect clasic al 
radiografi ei toracice. 

Scopul conduitei SDR constă de a asigura interven-
ţiile care vor spori la maxim numărul supravieţuitorilor 
minimalizând, în acelaşi timp, efectele adverse potenţi-
ale. În decursul ultimilor 40 de ani au fost elaborate şi 
testate în cadrul studiilor clinice multe strategii şi tera-
pii de prevenire şi tratare a SDR, multe dintre care au 
fost supuse unei revizuiri sistematice. Acest document 
prezintă rezultatele grupului de experţi din Europa care 
au elaborat liniile directoare după examinarea critică la 
începutul anului 2007 a celor mai recente dovezi. Nive-
lurile dovezilor şi gradele de recomandare folosite sunt 
prezentate în Tabelul 1.

Îngrijire prenatală
Tratamentul SDR ar trebui să înceapă înainte de 

naştere cu participarea pediatrilor ca membri ai echipei 
perinatale. Copiii prematuri expuşi riscului SDR trebuie 
să se nască la centre unde sunt disponibili specialişti şi 
mijloace adecvate pentru stabilizare şi susţinere respira-
torie continuă, inclusiv intubaţie şi ventilaţie mecanică. 
Deseori există semne anterioare de avertizare a iminenţei 
de naştere prematură, ceea ce oferă timp pentru interven-
ţii, inclusiv transferul in utero (matern) dacă este cazul. 
Naşterea prematură poate fi  întârziată prin administrarea 
antibioticilor în cazul ruperii premature a membranelor, 
înainte de declanşarea travaliului [55], iar preparatele to-
colitice pot fi  administrate în vederea întârzierii naşterii 
în termen scurt [5, 57, 58, 77] pentru a permite transferul 
în siguranţă la un centru perinatal şi a permite corticoste-
roizilor prenatali să-şi facă efectul. Aceştia sunt adminis-
traţi mamelor, pentru a reduce riscul de deces neonatal 
[riscul relativ (RR) 0,69; interval de încredere 95% (CI) 

0,58–0,81; NNT 20] şi administrarea unui singur curs de 
corticosteroizi prenatali aparent nu este însoţită de nici 
un efect advers semnifi cativ la mamă sau la făt [80]. Be-
tametazonul este un corticosteroid de preferinţă utilizat 
pentru a stimula dezvoltarea plămânilor la făt, din cauza 
unui risc redus de leucomalacie periventriculară chistică 
în comparaţie cu dexametazonul [9, 51]. Regimul reco-
mandat este de două doze, a câte 12 mg. administrate 
intramuscular odată la 24 de ore [80]. Terapia cu admi-
nistrarea corticosteroizilor prenatali este recomandată 
tuturor femeilor însărcinate cu risc de naştere prematură 
cu vârsta de gestaţie sub 35 de săptămâni. Deşi în cadrul 
studiilor clinice cu administrarea corticosteroizilor pre-
natali nu a fost demonstrată o reducere statistic semni-
fi cativă a ratei SDR la nou-născuţii < 28 de săptămâni, 
aceasta se datorează, probabil, numărului inadecvat de 
copii foarte prematuri incluşi în primele studii [10]. 
Rezultate neurologice îmbunătăţite au fost demonstrate 
chiar şi la cei mai mici copii [10, 80]. Intervalul optim 
între tratament şi naştere constituie mai mult de 24 de ore 
şi < 7 zile după iniţierea tratamentului cu steroizi [80].

Există controverse continue cu privire la utilizarea 
cursurilor repetate de corticosteroizi prenatali. Cu toate 
că un al doilea curs ar putea aduce benefi cii clinice, în 
cazurile în care naşterea nu a avut loc, pentru reduce-
rea ulterioară a SDR [25], date de monitorizare pe ter-
men lung, deocamdată, nu sunt disponibile. Studiile pe 
animale au atestat schimbări în mielinizarea plămânilor 
ca urmare a expunerii repetate steroizilor prenatali [47, 
113], iar în cadrul unui studiu de cohortă extins a fost 
observată o reducere a circumferinţei capului la nou-năs-
cut odată cu expunerea sporită la steroizi prenatali [36]. 
Cea mai recentă revizuire sistematică publicată în baza 
de date Cochrane nu recomandă administrarea de rutină 
a cursurilor repetate de steroizi prenatali [24].

_____________________________________________________________________________ 
Gradul de recomandare   Nivelul dovezii 
A Cel pu in o meta-analiz  de calitate înalt  a studiilor 

clinice randomizate (RCT) sau un RCT de calitate   
înalt  aplicabil popula iei int .  

B Alte meta-analize ale studiilor clinice randomizate 
sau o revizuire sistematic  de înalt  calitate a 
studiilor caz-control sau un studiu clinic randomizat 
de grad mic, dar cu o probabilitate înalt  de leg tura 
cauzal . 

C Un studiu caz-control sau de cohort  bine realizat 
cu un risc mic de echivoc sau distorsionare. 

D Datele unor studii de tip: serii de cazuri, rapoarte de 
cazuri sau opinia expertului 

Modificat dup  ghidul SIGN  
www.sign.ac.uk/guidelines/fulltext/50/ 

Tabelul 1 
Gradele de recomandare şi nivelurile dovezilor

Recomandări
1. Clinicienii ar trebui să ofere un singur curs de 

betametazon prenatal tuturor femeilor cu riscul naşterii 
premature (înainte de 35 de săptămâni de gestaţie) in-
clusiv în caz de naştere prematură iminentă, hemoragie 

antepartum, rupere prematură a membranelor sau orice 
altă afecţiune care necesită naştere prematură electivă, 
deoarece acest tratament este asociat cu reducerea sem-
nifi cativă a ratelor de SDR, deces neonatal, hemoragie 
intraventriculară şi enterocolită necrotizantă (A)
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2. 500 mg de eritromicină trebuie să fi e administrată 
la fi ecare 6 ore mamelor cu rupere prematură a membra-
nelor, înainte de declanşarea travaliului, deoarece aceas-
ta reduce riscul naşterii premature (A). 

3. În cazurile de naştere prematură este rezonabil să 
nu se administreze preparate tocolitice, deoarece nu exis-
tă dovezi clare că acestea ar aduce rezultate mai bune. 
Totuşi clinicienii ar trebui să ia în consideraţie posibili-
tatea administrării acestora pe termen scurt pentru a per-
mite încheierea cursul de administrare de corticosteroizi 
prenatali şi/sau transferul in utero la un centru perinatal 
(A).

4. Deşi administrarea unui al doilea curs de steroizi 
prenatali în cazurile în care pacienta a primit primul curs, 
iar naşterea nu a avut loc ar putea aduce un benefi ciu în 
ceea ce priveşte reducerea SDR, nu au fost semnalate 
alte benefi cii importante din punct de vedere clinic şi nu 
se pot face recomandări ferme (A). 

Stabilizarea în sala de naştere
Nou născuţii cu defi cit de surfactant obţin cu difi cul-

tate capacitatea rezidual funcţională şi menţinerea ven-
tilaţiei alveolare. În mod normal, mulţi nou-născuţi au 
fost resuscitaţi cu ajutorul ventilaţiei cu balon şi mască, 
deseori cu 100% oxigen [49], urmată de intubaţia tim-
purie pentru administrarea surfactantului profi lactic cu 
ventilaţie manuală ulterioară cu 100% oxigen. În prezent 
există dovezi care arată că resuscitarea cu 100% oxigen 
este însoţită de mortalitate sporită la copii născuţi la ter-
men sau aproape de termen [84]. Oxigenul pur poate fi  
dăunător şi pentru copiii prematuri [67, 106], cauzând o 
reducere de 20% a fl uxului sanguin cerebral după 2 ore 
de la naştere şi gradient alveolo-arterial mai prost la co-
piii resuscitaţi cu oxigen în comparaţie cu cei resuscitaţi 
cu aer [67]. Pe lângă aceasta, este clar că volumul tidal 
necontrolat, fi e prea mare sau prea mic, poate dăuna plă-
mânilor imaturi [14, 50]. Presiunea pozitivă continuă prin 
căile respiratorii (CPAP) în sala de naştere este aplicată 
pe larg, cu toate că în prezent nu este clar dacă aceasta va 
reduce necesitatea de tratament ulterior cu surfactant sau 
de ventilaţie mecanică [33, 41]. Pulsoximetria în perioa-
da imediată după naştere oferă informaţie utilă cu privire 
la rata bătăilor inimii în timpul resuscitării şi poate con-
tribui la evitarea nivelurilor maxime de hiperoxie [52]. 
În decursul fazei de tranziţie după naştere, nivelul de sa-
turaţie trebuie să crească treptat de la aproximativ 60 la 
90% timp de 5 min [52]. Oximetria poate identifi ca copiii 
din afara acestui contingent şi contribui la determinarea 
necesităţii naşterii cu oxigen inspirat. Datele studiului 
clinic despre resuscitarea copiilor prematuri sunt limitate 
şi, de aceea, recomandările sunt neînsemnate. 

Recomandări.
1. Cea mai mică concentraţie de oxigen posibilă ar 

trebui să fi e utilizată în timpul resuscitării, cu condiţia 
că există o reacţie adecvată a bătăii inimii (>100/min,) 
deoarece aceasta reduce vasoconstricţia cerebrală (B) şi 
poate reduce mortalitatea (B).

2. Începeţi resuscitarea cu CPAP cu cel puţin 5-6 cm 

de apă prin mască sau tuburi nazale pentru a stabiliza 
fl uxul de aer şi a stabili volumul rezidual funcţional (D).

3. Dacă pentru resuscitare este necesară ventilaţia 
cu presiune pozitivă, străduiţi-vă să evitaţi volumul ti-
dal excesiv, aplicând aparate de resuscitare care măsoară 
sau limitează presiunea inspiratorie maximă, deoarece 
aceasta poate reduce riscul de lezare a plămânilor (D). 

4. Intubaţia trebuie să fi e aplicată nou-născuţilor care 
nu au reacţionat la ventilaţia cu presiune pozitivă prin 
mască sau celor care necesită terapie cu surfactant (D). 

5. Pulsoximetria poate fi  aplicată, pentru a controla 
furnizarea de oxigen în timpul resuscitării, cu scopul de 
a evita nivelurile maxime de hiperoxie. Trebuie să se ţină 
minte faptul că saturaţia normală în decursul perioadei 
de tranziţie după naştere poate constitui 50–80% (D).

Terapia cu surfactant 
Terapia cu surfactant a revoluţionat asistenţa respira-

torie neonatală în decursul ultimelor două decenii. Ma-
joritatea aspectelor aplicării acesteia au fost testate în ca-
drul studiilor clinice controlate randomizate multicentru, 
multe dintre care au fost supuse meta-analizelor. Este 
clar faptul că terapia cu surfactant, aplicată fi e în sco-
puri profi lactice [96], fi e în calitate de terapie de urgenţă 
[97] la copiii cu SDR sau expuşi riscului de dezvoltare a 
SDR reduce riscul de pneumotorax (scurgeri de aer din 
spaţiul pulmonar) şi deces neonatal. Studiile s-au axat pe 
determinarea dozei optime, timpului de administrare, a 
celor mai bune metode de administrare şi a celui mai bun 
preparat cu surfactant. 

Dozarea şi redozarea surfactantului 
O echipă experimentată de resuscitare/stabilizare ne-

onatală joacă un rol critic în administrarea de surfactant. 
Sunt necesare cel puţin 100 mg/kg de fosfolipide [112], 
dar există unele date precum că o doză de 200 mg/kg ar 
putea fi  mai efi cientă în tratamentul SDR [78]. În cadrul 
majorităţii studiilor clinice a fost aplicată fi e instilarea în 
bolus sau instilarea destul de rapidă timp de un minut şi 
aceasta pare să fi  contribuit la o distribuire mai bună a 
surfactantului [108]. Administrarea printr-un tub endo-
traheal cu lumen dublu, fără deconectare de la ventilaţia 
mecanică, contribuie, de asemenea, la reducerea efectelor 
adverse pe termen scurt, cum ar fi  hipoxemia şi bradicar-
dia [108]. Cu cât mai devreme, de la începutul manifes-
tării SDR este aplicată terapia cu surfactanţi, cu atât mai 
bun este rezultatul acesteia. [99]. Profi laxia cu surfactant 
la copiii cu vârsta de gestaţie < 31 de săptămâni reduce 
mortalitatea (RR 0,61; 95% CI 0,48–0,77; NNT 20) şi 
scurgerile de aer din spaţiul pulmonar (RR 0,62; 95% 
CI 0,42–0,89; NNT 50) în comparaţie cu administrarea 
ulterioară de urgenţă a surfactantului, dar poate duce la 
intubarea şi administrarea a tratamentului la unii copii 
fără ca acest lucru să fi e necesar [99]. Aceste studii au 
fost realizate într-o perioadă când administrarea de corti-
costeroizi prenatali era redusă şi din acest motiv poate fi  
recomandată o vârstă de gestaţie mai mică, posibil < 27 
de săptămâni, pentru care se recomandă o administrare 
profi lactică de rutină. Încercările de a prezice dezvolta-
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rea SDR la anumiţi copii prin aplicarea testului cu micro-
bule poate intubaţiile care nu sunt necesare, dar deocam-
dată această practică nu se aplică pe larg [34]. Scopul 
constă în tratarea copiilor expuşi riscului de dezvoltare 
a SDR cât mai curând posibil şi printre aceşti copii vor 
fi gura cei consideraţi a fi  expuşi riscului foarte înalt, care 
ar trebui să primească terapie profi lactică în salonul de 
naştere înainte de stabilirea diagnozei. În cazul copiilor 
care au nevoie de surfactant, ventilaţia mecanică poate 
fi , de asemenea, evitată prin tehnica ‘‘INSURE’’ („ASI-
GURARE”) (intubare – surfactant – extubare la CPAP) 
şi, în cadrul studiilor randomizate, această metodă a 
demonstrat reducerea necesităţii de aplicare a ventilaţi-
ei mecanice [102]. Cu cât mai curând se administrează 
surfactantul la manifestarea SDR, cu atât mai multe sunt 
şansele de evitare a ventilaţiei [111].

În urma administrării surfactantului, după o perioadă 
variabilă de timp, poate apărea necesitatea de adminis-
trare a unei alte doze de surfactant. În cadrul studiilor 
randomizate s-ar părea că administrarea a două doze este 
mai efi cientă decât administrarea unei singure doze [95], 
iar un studiu cu administrare de poractant alfa (vezi mai 
jos) a demonstrat că un număr de până la trei doze în 
comparaţie cu o singură doză reduce mortalitatea (13% 
vs. 21%) şi scurgerile de aer din spaţiul pulmonar (9% 
vs. 18%) [100]. Există două abordări referitoare la re-
petarea dozei, prima fi ind rigidă cu doze ulterioare de 
surfactant administrate după o perioadă stabilită de timp 
şi a doua fi ind mai fl exibilă cu administrarea dozei repe-
tate la discreţia pediatrilor. Ultima abordare este mai des 
aplicată. Un studiu sugerează că administrarea repetată 
de surfactant poate fi  efectuată cu un prag înalt şi aceasta 
reduce necesitatea retratării fără a afecta negativ rezulta-
tul [53] şi există date farmacochinetice în favoarea aces-
tei abordări [112]. Terapia cu surfactant care depăşeşte 

o săptămână de la naştere duce la reacţii acute, fără a 
înregistra diferenţe în ce priveşte rezultatele pe termen 
scurt [76].

Preparatele cu surfactant
Există câteva tipuri diferite de preparate cu surfac-

tant licenţiate pentru administrare la nou-născuţi cu 
SDR, inclusiv surfactanţi sintetici (fără proteine) şi na-
turali (extraşi din plămâni de animale) (vezi Tabelul 2). 
În cadrul studiilor au fost comparate colfosceril palmi-
tat cu calfactant şi beractant şi pumactant cu poractant 
alfa. Surfactanţii naturali sunt mai buni decât preparatele 
sintetice, meta-analiza studiilor randomizate controlate 
atestând o reducere semnifi cativă a scurgerilor de aer din 
spaţiul pulmonar (RR 0,63; 95% CI 0,53–0,75; NNT 25) 
şi o reducere a mortalităţii (RR 0,86; 95% CI 0,76–0,98; 
NNT 50) [98]. Astfel surfactanţii naturali reprezintă tra-
tamentul preferenţial. Studiile care compară surfactanţii 
naturali de bovine, calfactant şi beractant, nu au atestat 
nici o diferenţă în ce priveşte rezultatul la administra-
rea în scopuri profi lactice sau în calitate de terapie de 
urgenţă [15, 16]. Studiile care compară poractant alfa, 
extras de la porci şi beractant, extras de la bovine, admi-
nistrat individual în calitate de terapie de urgenţă ates-
tă rezultate mai rapide în ce priveşte oxigenarea atunci 
când este administrat primul preparat şi o tendinţă spre 
mortalitate redusă la fi ecare studiu [78, 101]. În general, 
poate exista un avantaj de supravieţuire (RR 0,29; 95% 
CI 0,10– 0,79; NNT 14) cu poractant alfa când o doză 
de 200 mg/kg este comparată cu 100 mg/kg de beractant 
pentru tratarea SDR [42]. S-au făcut comparaţii între sur-
factantul sintetic nou, lucinactant şi colfosceril palmitat 
şi beractant [72], lucinactant şi poractant alfa [92]. Acest 
surfactant, deocamdată, nu este licenţiat pentru tratarea 
SDR la nou-născuţi. 

p
Denumirea  Denumirea Sursa  Produc torul          Doza (volumul)  
Generic   comercial  
Pumactant  ALEC*  Sintetic Britania (MB)                   Nu mai este produs 
Bovactant                   Alveofact*      Bovine            Lyomark (Germania)        50 mg/kg/doz  (1,2   

ml/kg) 
BLES    BLES*           Bovin              BLES Biochemicals         135 mg/kg/doz  (5     
                                                    (Canada)                                 mL/kg)* 
Poractant alfa             Curosurf*       Porcine             Chiesi Farmaceutici         100–200  
                                                                                   (Italy)                               mg/kg/doz  (1.25–    
                 2.5 mL/kg) 
Colfosceril                  Exosurf*       Synthetic          GlaxoSmithKline              64 mg/kg/doz  (5 
palmitate       (USA)          mL/kg)* 
Calfactant                   Infasurf*        Bovin               ONY Inc. (USA)               105 mg/kg/doz  (3  
                  mL/kg) 
Surfactant-TA            Surfacten*      Bovin                Tokyo Tanabe (Japan)      100 mg/kg/doz   
               (3.3 mL/kg)* 
Lucinactant   Surfaxin*        Synthetic1   Discovery Labs          Nu este licen iat 
                                                                                    (USA) 
Beractant                    Survanta*      Bovin                 Ross Labs (USA)               100 mg/kg/doz  

(4 mL/kg) 
*Nu este disponibil în Europa. 

Tabelul 2. 
Preparatele cu surfactant 2007
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Recomandări
1. Nou-născuţilor cu SDR sau expuşi riscului mare 

de SDR trebuie să li se administreze surfactant, deoarece 
acesta reduce mortalitatea şi scurgerea de aer din spaţiul 
pulmonar (A).

2. Profi laxia (în decurs de 15 minute de la naştere) 
trebuie să fi e aplicată aproape tuturor nou-născuţilor cu 
vârsta de gestaţie de până la 27 de săptămâni. Profi laxia 
trebuie să fi e aplicată nou-născuţilor cu vârsta de gestaţie 
de peste 26 se săptămâni dar < 30 de săptămâni, dacă 
este necesară intubaţia în sala de naştere sau dacă mamei 
nu i s-au administrat corticosteroizi prenatali (A).

3. Copiilor netrataţi trebuie să le fi e administrat sur-
factant de urgenţă cât mai devreme, dacă aceştia mani-
festă simptome de SDR cum ar fi  necesitate sporită de 
oxigen (A). Instituţiile medicale trebuie să elaboreze 
protocoale interne de intervenţie în cazul când SDR pro-
gresează (D).

4. O a doua, iar uneori o a treia doză de surfactant 
ar trebui să fi e administrată dacă există dovezi că copiii 
sunt afectaţi de SDR, cum ar fi  necesitate persistentă de 
oxigen şi necesitate de 

ventilaţie mecanică sau, în cazul în care este necesar 
mai mult de 50% de oxigen, CPAP la 6 cm de H2O, de-
oarece aceasta reduce pneumotoraxul şi probabil morta-
litatea (A).

5. Copiilor cu CPAP ar trebui să li se administreze o 
a două doză de surfactant, dacă se consideră că aceştia au 
nevoie de ventilaţie mecanică (D).

6. Surfactanţii naturali ar trebui să fi e preferaţi faţă 
de cei sintetici, deoarece aceştia reduc scurgerile de aer 
din spaţiul pulmonar şi mortalitatea (A). Din surfactanţii 
naturali, cei extraşi de la bovine, beractant şi calfactant 
par similari după efi cacitatea lor, dar poractant alfa cu 
doza de 200 mg/kg administrat de urgenţă în scopuri te-
rapeutice duce la supravieţuirea mai multor nou-născuţi 
în comparaţie cu beractant (B). 

7. Dacă este posibil, durata ventilaţiei mecanice ar 
trebui să fi e redusă prin extubare imediată (sau timpurie) 
urmată de CPAP în urma administrării surfactantului cu 
condiţia că starea copilului este stabilă (B).

Suplimentarea cu oxigen după stabilizare 
În prezent, nu există dovezi clare, pentru a determina 

saturaţia optimă cu oxigen în timpul conduitei SDR acut. 
Studiile la copiii mai maturi, care necesită resuscitare, 
sugerează că recuperare are loc mai repede atunci când 
se foloseşte aer în comparaţie cu 100% oxigen [82] cu 
dovezi mai puţine de stres oxidativ [110], fără diferenţe 
în ce priveşte rezultatele pe termen lung [106]. După pe-
rioada neonatală, datele sugerează că saturaţia cu oxigen 
la copiii prematuri, care primesc oxigen suplimentar, ar 
trebui să fi e menţinută sub 93% şi să nu depăşească 95% 
în vederea prevenirii retinopatiei de prematuritate (ROP) 
şi displasiei bronhopulmonare (BPD) [6, 84]. Studii ex-
tinse în vederea determinării efectelor benefi ce potenţi-
ale de reducere a progresării ROP prin obţinerea satura-
ţiei mai înalte nu au demonstrat nici un fel de rezultate 

oftalmologice îmbunătăţite, totuşi copiii cu un procent 
mai mare de oxigen au prezentat mai multe simptome 
respiratorii şi o incidenţă sporită de dependenţă cronică 
de oxigen [64, 105]. Pare logică evitarea excesului de 
expunere la oxigen în orice perioadă, deoarece nu exis-
tă motive pentru care s-ar considera că copiii în primele 
câteva zile după naştere tolerează hiperoxia mai bine de-
cât mai târziu. Există date care sugerează că fl uctuaţiile 
saturaţiei cu oxigen, de asemenea, pot aduce daune, fi ind 
asociate cu o incidenţă sporită de ROP [20, 26]. După 
administrarea surfactantului natural ar putea să se atin-
gă niveluri maxime de hiperoxie, care este asociată cu 
o creştere a hemoragiei intraventriculare de grad I şi II 
[21]. Antioxidanţii cum ar fi  vitamina A şi E şi enzima 
superoxid dismutaza au fost administraţi la copiii cu ris-
cul de dezvoltare a BPD printr-o încercare de a reduce 
infl amarea plămânilor indusă de radicali fără oxigen. 
Până acum, doar vitamina A a dat unele speranţe, cu o 
reducere modestă, dar statistic importantă a BPD la co-
piii trataţi cu vitamina A administrată intramuscular în 
comparaţie cu grupurile de control [27].

Recomandări
1. La copiii care primesc oxigen, saturaţia ar trebui 

să fi e menţinută mereu sub 95% deoarece aceasta poate 
reduce ROP şi BPD (D).

2. După administrarea surfactantului, evitaţi nivelul 
maxim de hiperoxie prin reducerea rapidă a FiO2, deoa-
rece aceasta este asociată cu gradul I şi II IVH (C).

3. Luaţi în consideraţie posibilitatea de a administra 
intramuscular vitamina A, deoarece aceasta reduce BPD, 
cu toate că această vitamina va trebui să fi e administrată 
prin injecţii de trei ori săptămânal, în decurs de 4 săptă-
mâni (A).

Rolul CPAP în managementul RDS
Presiunea pozitivă continuă prin căile respiratorii 

(CPAP) deseori este aplicată pentru ventilaţia mecanică 
cu scopul de a asigura susţinerea respiratorie la copiii 
cu SDR, în pofi da absenţei datelor de la ultimele studii 
randomizate care ar demonstra efi cienţa lor la această 
populaţie [104]. 

Ventilaţia mecanică este dăunătoare pentru plămânii 
imaturi şi ar trebui să fi e evitată dacă este posibil. CPAP 
reduce necesitatea de reintubare, dacă aceasta este aplica-
tă după extubare de la ventilaţia mecanică şi la cel puţin 
5 cm de apă, presiunea devine necesară pentru a atinge 
această stare [28]. Nu există dovezi precum că aplicarea 
CPAP va preveni defi citul de surfactant, dar copiilor cu 
SDR nesemnifi cativ deseori li se aplică CPAP fără a le 
fi  administrat surfactantul [81]. Cu cât mai devreme se 
aplică CPAP, cu atât este mai mare şansa de a evita ven-
tilaţia mecanică (RR 0,55; 95% CI 0,32–0,96; NNT 6) 
[46x. Nu există dovezi care ar atesta diferenţe în rezul-
tatele pe termen lung cu diferite aparate folosite, pentru 
a asigura CPAP nazală [63], totuşi, studiile au arătat că 
tuburile binazale scurte sunt mai bune decât tubul sim-
plu în ceea ce priveşte reducerea necesităţii de reintubare 
(RR 0,59; CI 0,41–0,85; NNT 5) [29]. Recent, aparatele 
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cum ar fi  generatorul de fl ux au fost produse conform 
tehnologiei care să asigure baza ventilaţiei nazale sincro-
nizate. Studiile restrânse la copii care suferă de apnee au 
asigurat rate reduse de extubare nereuşită la copiii res-
piraţia nazală a cărora este susţinută [62]. Studiile mici 
la copii afectaţi de SDR au atestat o respiraţie grea prin 
ventilaţie nazală în comparaţie cu doar CPAP [3], dar 
date pe termen lung nu sunt disponibile şi există necesi-
tatea de a desfăşura studii mai extinse. 

Recomandări
1. CPAP ar trebui să fi e iniţiată la toţi copiii expuşi 

riscului SDR cum ar fi  cei cu vârsta de gestaţie < 30 de 
săptămâni cărora nu li se aplică ventilaţie mecanică până 
la stabilirea statutului lor clinic (D).

2. CPAP cu administrarea timpurie de urgenţă a sur-
factantului ar trebui să fi e aplicată la copiii cu SDR pen-
tru a reduce necesitatea ventilaţiei mecanice (A).

3. Tuburile binazale scurte cum ar fi  cele ale genera-
torului de fl ux, ar trebui să fi e utilizate cu preponderenţă 
faţă de tubul simplu, deoarece acestea reduc necesitatea 
de intubare (C) şi o presiune de cel puţin 6 centimetri de 
apă ar trebui să fi e aplicată, deoarece aceasta reduce ne-
cesitatea de reintubare la copiii cu extubare recentă (A).

Strategii de ventilaţie mecanică
Scopul ventilaţiei mecanice (VM) constă în asigura-

rea unui nivel acceptabil de gaze sanguine acceptabile cu 
riscuri minime de lezare a plămânilor, deteriorare hemo-
dinamică şi alte efecte adverse, cum ar fi  hipocapnia în-
soţită de deteriorare neurologică. Înainte ca surfactantul 
să devină accesibil, VM a demonstrat o reducere a mor-
talităţii cauzate de SDR [44]. VM poate fi  asigurată ca 
ventilaţie cu presiune pozitivă intermitentă (IPPV) sau 
ventilaţie oscilatorie cu frecvenţă înaltă (HFOV) [45]. 
Principiul VM constă în stabilizarea volumului plămâ-
nilor după recrutare la un volum optim cu presiune expi-
ratorie pozitivă (PEEP) sau presiune dilatatoare continuă 
(CDP) sau HFOV pentru ca plămânii să fi e deschişi în 
decursul întregului ciclu respiratoriu. Tratarea SDR cu 
VM poate fi  împărţită în două etape: recrutare, stabiliza-
re, însănătoşire şi dezobişnuire. Pentru recrutare PEEP şi 
presiune inspiratorie maximă (PIP), sau CDP sau HFOV 
prezintă importanţă crucială. Odată ce starea s-a stabili-
zat datorită VM, copiii cu SDR trebuie să fi e dezobişnuiţi 
în mod brusc în vederea extubării, cu condiţia că aceasta 
este sigură din punct de vedere clinic şi prezintă rezultate 
acceptabile privind nivelul gazelor sanguine. Hipocapnia 
ar trebui să fi e evitată dacă este posibil, deoarece aceasta 
este însoţită de riscuri înalte de BPD şi leucomalacie pe-
riventriculară [30, 39]. Extubarea poate avea succes cu 
condiţia că aceasta este efectuată cu 6-7 cm H2O de pre-
siune medie în căile respiratorii cu moduri convenţionale 
şi de la 8-9 cm H2O de CDP cu HFOV chiar şi la copii 
mici. Extubarea la CPAP nazală reduce riscul reintubării 
(RR 0,62; 95% CI 0,49–0,77; NNT 6) [28]. Toate tipuri-
le de VM potenţial pot provoca leziuni ale plămânilor. O 
strategie de minimizare a lezării plămânilor constă în op-
timizarea volumului plămânilor, evitând în acelaşi timp 

volumul tidal excesive şi atelectazia. 
Înainte se considera că aceasta se putea obţine cel 

mai bine cu HFOV, totuşi, cu introducerea ventilaţiei 
convenţionale de protecţie a plămânilor cu volum tidal 
mic, unele benefi cii ale HFOV în comparaţie cu ventila-
ţia convenţională în ce priveşte reducerea incidenţei de 
BPD s-au micşorat [17]. Strategia şi tehnica prezintă o 
importanţă mai mare decât modul efectuării ventilaţiei şi 
trebuie să fi e aplicată metoda care se bucură de cel mai 
mare succes în instituţia Dvs. [7, 23, 30]. HFOV poate fi  
utilă în calitate de terapie de urgenţă la copiii care suferă 
de insufi cienţă respiratorie severă cu IPPV [37]. HFOV 
de urgenţă reduce scurgerile noi de aer din spaţiul pul-
monar (RR 0,73; 95% CI 0,55–0,96; NNT 6), dar mai 
există preocupări cu privire la riscurile sporite de he-
moragie intraventriculară (RR 1,77; 95% CI 1,06–2.96; 
NNH 6) la copiii prematuri [13]. Efectul surfactantului 
constă în îmbunătăţirea corespunderii şi, prin urmare, a 
volumului plămânilor. Dilatarea excesivă ar trebui să fi e 
examinată dacă starea copilului se înrăutăţeşte din cauza 
VM în urma administrării surfactantului. Lezarea plămâ-
nilor pe termen scurt poate duce la scurgere de aer, cum 
ar fi  pneumotoraxul sau emfi zema interstiţială pulmona-
ră şi pe termen mai lung poate duce la BPD. În prezent, 
sunt accesibile multe tipuri de VM, senzori incorporaţi ai 
fl uxului de aer care pot depista cu precizie eforturile de 
respiraţie, măsura inspiraţiei şi volumul de gaz expirat. 
Majoritatea acestor noi modalităţi de ventilaţie au fost 
studiate în cadrul unor studii clinice restrânse. Ventilaţia 
direcţionată cu volum tidal poate fi  utilă pentru a evita 
dilatarea excesivă dăunătoare şi pentru a reduce episoa-
dele de hipocapnie, dar nu există date de monitorizare 
pe termen lung, care să fi e în favoarea aplicării de rutină 
a acesteia [56, 70]. Ventilaţia declanşată de pacient sau 
sincronizată poate reduce durata VM în decursul pro-
cesului de dezobişnuire la copiii foarte mici, totuşi nu 
sunt date care ar demonstra vreun benefi ciu pe termen 
lung în ceea ce priveşte supravieţuirea sau reducerea de 
BPD w38]. Tolerând nivelurile înalte de PaCO2 în timpul 
dezobişnuirii, de asemenea, s-a încercat să se faciliteze 
exturbarea timpurie, cu toate că nu există date sufi ciente 
care ar susţine această abordare w114]. Terapia cu cafe-
ină poate facilita exturbarea reuşită şi reduce BPD, to-
tuşi sunt necesare date de monitorizare pe termen lung, 
pentru a determina siguranţa acestei terapii w86]. Oxidul 
nitric inhalat, de asemenea, a fost administrat la copiii 
prematuri, încercând să se reducă necorelarea ventilaţie-
perfuzie şi infl amaţia pulmonară, dar nu există date clare 
care ar demonstra că aceasta generează rezultate îmbu-
nătăţite sau reduce riscul de BPD w8, 59, 109].

Recomandări
1. Ventilaţia mecanică (VM) ar trebui să fi e aplicată 

pentru a susţine copiii cu insufi cienţă respiratorie, deoa-
rece aceasta sporeşte şansele de supravieţuire (A).

2. Toate modalităţile de VM pot cauza leziuni ale 
plămânilor şi ar trebui să fi e limitate la o durată cât se 
poate de scurtă, cu condiţia că există o şansă rezonabilă 
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de extubare reuşită (D).
3. Evitaţi hipocapnia, dacă este posibil, deoarece 

aceasta este însoţită de riscuri sporite de BPD şi leuma-
lacie periventriculară (B).

4. După extubare, copiilor ar trebui să li se aplice 
CPAP nazală, deoarece aceasta reduce necesitatea de re-
intubare (A).

Tratamentul profi lactic împotriva sepsisului
Apariţia timpurie a infecţiei cu streptococ de grup B 

(GBS) este cea mai frecventă cauză de infectare gravă a 
nou-născuţilor [18]. La femeile care, după cum se ştie, 
sunt infectate cu GBS, riscul sepsisului timpuriu poate 
fi  redus prin administrarea profi lactică de antibiotice in-
trapartum (RR 0,12; 95% CI 0,03–0,44; NNT 20) [93]. 
Sepsisul GBS timpuriu este relativ rar, afectând până 
la 1:1000 de nou-născuţi, totuşi, 30% dintre copiii pre-
maturi vor deceda şi există o proporţie mare de sechele 
neurologice, în special, la cei afectaţi de meningită. Pre-
maturitatea, printre alţi factori de risc, sporeşte proba-
bilitatea de afectare cu GBS şi simptomele pneumoniei 
GBS timpurii seamănă mult cu SDR. Din această cauză 
screening-ul tuturor copiilor afectaţi de SDR este consi-
derat a fi  o practică bună, prin efectuarea hemoculturii, 
precum şi prin căutarea altor dovezi ale sepsisului cum ar 
fi  neutropenia, trombocitopenia sau nivelul sporit al pro-
teinei reactive C. Tratamentul cu antibiotice împotriva 
GBS ar trebui să fi e iniţiat la copiii afectaţi de SDR până 
când sepsisul nu va fi  exclus, deseori prin hemocultură 
negativă după 48 de ore. 

Recomandări 
1. Copiilor afectaţi de SDR ar trebui să li se efectu-

eze hemoculturi în mod regulat înaintea începerii trata-
mentului cu administrare intravenoasă a penicilinei sau 
ampicilinei (D). Aceasta ar putea reduce mortalitatea ca-
uzată de GBS timpuriu cu toate că nu există date obţinute 
în cadrul studiilor randomizate controlate, care să susţină 
această abordare. 

Terapia de susţinere
Pentru ca copiii afectaţi de SDR să ateste cele mai 

bune rezultate, este esenţial ca acestora să li se aplice 
terapie de susţinere optimă, inclusiv menţinerea tempe-
raturii corporale normale, terapia cu lichide, susţinere 
nutriţională adecvată, conduita ductului arterial şi măsuri 
de menţinere a tensiunii arteriale adecvate. 

Controlul temperaturii 
Metodele tradiţionale folosite pentru a menţine tem-

peratura corpului la nou-născuţi nu sunt efi ciente la co-
piii prematuri [22], astfel se recomandă aplicarea teh-
nicilor suplimentare de încălzire. Imediat după naştere 
toate eforturile ar trebui să fi e făcute în vederea reducerii 
pierderii de căldură, pentru a preveni hipotermia, deoa-
rece acestea sporesc şansele de supravieţuire [89]. Hipo-
termia poate fi  prevenită înfăşurând şi ştergând corpul 
copilului cu pături încălzite din timp, dezvelind copilul 
din păturile umede, punându-l la cald utilizând încălzi-
toare radiante servocontrolate [1]. Utilizarea unei pungi 
au a unui înveliş de polietilenă va reduce hipotermia în 

timpul terapiei desfăşurate în sala de naştere şi copiii cu 
vârsta de gestaţie > 28 de săptămâni vor fi  transferaţi în 
secţia de terapie intensivă (NICU), ceea ce ar putea re-
duce rata de deces în spital, cu toate acestea nu este clar 
care sunt riscurile de hipertermie care ar putea apărea 
în decursul aplicării acestei tehnici şi nu există studii de 
monitorizare pe termen lung [69].

Încălzitoarele radiante pot fi  utilizate pentru accesi-
bilitate în cadrul secţiei de terapie intensivă, totuşi, în 
comparaţie cu incubatoarele, pierderile de apă sporite 
insensibile apar chiar dacă este utilizat un scut termic, 
iar durata utilizării acestora ar trebui să fi e redusă la mi-
nimum [35]. La copiii prematuri plasaţi în incubatoare, 
aplicarea temperaturii servocontrolate de 36ºC reduce 
rata mortalităţii neonatale [91].

Recomandări
1. Temperatura axilară ar trebui menţinută la 36,1–

37ºC, iar temperatura pielii abdomenului la 36–36,5ºC 
[4] (C).

Terapia cu lichide şi cea nutriţională
Datele curente obţinute în cadrul studiilor controlate 

randomizate sunt insufi ciente pentru a concluziona fap-
tul că terapia cu lichide şi electroliţi joacă un rol major 
în patogeneza SDR şi BPD [65]. Apa extracelulară şi 
micşorarea cantităţii de sodiu în primele zile postnatale 
probabil are un caracter fi ziologic, iar cântărirea zilnică 
este utilă pentru a contribui la ghidarea terapiei cu lichi-
de. Există puţine date care să demonstreze că restricţia 
consumului de lichide are un efect pozitiv, cu toate că 
consumul sporit de lichide ar putea cauza daune cu in-
cidenţă sporită de duct arterial persistent (DAP), BPD şi 
entercolită necrotizantă (ECN) [11]. Tratamentul majo-
rităţii copiilor ar trebui să înceapă cu administrarea in-
travenoasă de lichide cu o doză de 70–80 mL/kg/zi [87]. 
Consumul de sodiu ar trebui să fi e iniţial limitat, apoi 
iniţiat după începutul diurezei [43]. Nu există date în fa-
voarea utilizării diureticelor în cazul SDR [19]. Nutriţia 
timpurie este o parte importantă a planului general de 
tratament pentru copiii cu SDR. Iniţial nutriţia enterală 
ar putea să nu fi e posibilă sau dezirabilă, astfel nutrienţii 
ar trebui să fi e utilizaţi în calitate de nutriţie prenterală 
(NP), pentru a asigura energie şi aminoacizi sufi cienţi, 
cu scopul de a preveni un echilibru negativ şi a promova 
creşterea timpurie sporind sinteza de proteine şi retenţia 
de nitrogen [2, 79, 90]. De obicei, nutrienţii sunt intro-
duşi încet, dar un studiu recent a arătat că poate fi  intro-
dusă întreaga cantitate necesară de glucoză, aminoacizi 
şi lipide în mod sigur la copiii prematuri din prima oră 
după naştere [48]. Studiile timpurii randomizate au arătat 
că NP a sporit şansele de supravieţuire cu 40% la copiii 
cu vârsta de gestaţie de 28-30 de săptămâni afectaţi de 
SDR şi aceasta determină o şedere în spital mai scur-
tă [40, 68]. Nu se ştie dacă nutriţia enterală este sigură, 
atunci când se înregistrează tulburări hemodinamice, 
cum ar fi  hipotensiunea ; PDA şi terapia cu indometaci-
nă, dar SDR nu prezintă o contraindicaţie pentru alimen-
tare, iar copiii pot fi  alimentaţi cu cantităţi mici de lapte 
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matern cu condiţia că aceştia au o stare clinică stabilă, 
chiar dacă au un cateter ombilical in situ [54]. Alimen-
tarea minimă enterală sau „trofi că” cu lapte matern ar 
trebui să fi e asigurată în vederea sporirii maturităţii şi 
funcţionării tractului gastrointestinal, reducerii intole-
ranţei şi timpului pentru completarea nutriţiei enterale, 
creşterii masei corpului, reducerii timpului de şedere în 
spital [12, 66, 71]. O revizuire Cochrane nu arată nici o 
creştere relevantă din punct de vedere statistic a riscului 
ECN cu alimentaţie trofi că [107].

Recomandări
1. Tratamentul majorităţii copiilor ar trebui să încea-

pă cu administrarea intravenoasă de lichide cu doza de 
70–80 mL/kg/zi cu păstrarea umidităţii de 80% în incu-
bator (D).

2. Terapia cu lichide şi electroliţi ar trebui să fi e pre-
văzută în mod individual la copiii prematuri, permiţând 
o pierdere zilnică din masa corpului de 2,5-4% (15% to-
tal), decât impunerea unei progresări zilnice fi xe (D).

3. Consumul de sodiu ar trebui să fi e limitat în prime-
le zile după naştere şi iniţiat după începutul diureze,i cu 
monitorizarea atentă a echilibrului de lichide şi nivelului 
de electroliţi (B).

4. Ar trebui să aibă loc o administrare timpurie de 
proteine, calorii şi lipide în decursul NP deoarece aceasta 
sporeşte şansele de supravieţuire (A).

5. Nutriţia enterală minimă ar trebui să înceapă la co-
piii cu stare stabilă afectaţi de SDR, deoarece aceasta va 
reduce durata spitalizării (B).

Menţinerea tensiunii arteriale
Hipotensiunea arterială a fost asociată cu morbidi-

tatea şi mortalitatea sporită la copiii prematuri. Totuşi, 
există puţine dovezi care să confi rme că tratarea hipo-
tensiunii arteriale îmbunătăţeşte rezultatele clinice. Nu 
există date care ar determina care trebuie să fi e tensiunea 
arterială acceptabilă, normală [32, 88], dar mulţi clini-
cieni ţin să menţină tensiunea arterială medie mai mare 
decât vârsta de gestaţie în săptămâni. La nou-născutul 
prematur, nu există o legătură strânsă între tensiunea ar-
terială sistemică şi debitul cardiac [60] şi anume debitul 
cardiac şi perfuzia ţesutului sunt, probabil, cei mai im-
portanţi factori care determină rezultatele. Este difi cil de 
măsurat ultrasonografi c debitul cardiac din punct de ve-
dere tehnic din cauza prezenţei elementelor de şuntare a 
ductului. Într-o oarecare măsură perfuzia ţesutului poate 
fi  determinată pe cale clinică pin debitul adecvat de urină 
şi absenţa acidozei metabolice semnifi cative. Hipotensi-
unea în decursul fazei acute a SDR rareori are legătură 
cu hipovolemia, iar creşterea volumului ar trebui să se 
limiteze la 10–20 mL/kg [75]. Administrarea de coloizi 
este asociată cu o rată sporită a mortalităţii şi cu depen-
denţă de oxigen, iar cristaloizii ar trebui utilizaţi de pre-
ferinţă în cazul suspectării hipovolemiei [94]. Dopamina 
prezintă mai multe avantaje decât dobutamina pentru tra-
tarea hipotensiunii la copiii prematuri în ceea ce priveşte 
rezultatele pe termen scurt [103], însă dobutamina poate 
fi  o alegere mai raţională, dacă hipotensiunea este ca-

uzată de insufi cienţa miocardică. Hidrocortizonul poate 
fi  folosit pentru tratarea hipotensiunii, după ce tratarea 
convenţională nu a reuşit [73], dar ar putea exista un risc 
înalt de perforaţie intestinală, în special dacă a fost admi-
nistrată concomitent indometacina. 

Recomandări 
1. Tratarea hipotensiunii arteriale este recomandată 

atunci, când există date care atestă o perfuzie slabă a ţe-
sutului (C).

2. Analiza cu ultrasunete Doppler a hemodinamicii 
sistemice ar trebui să fi e utilizată când apare posibilitatea 
de a determina mecanismele responsabile de hipotensiu-
ne şi a determina tratamentul (D).

3. În absenţa ultrasunetului cardiac, creşterea canti-
tăţii saline de 0,9% cu 10 mL/kg ar trebui să fi e aplicată 
în primul rând la tratarea hipotensiunii pentru a exclude 
hipovolemia (D).

4. Ar trebui să se administreze mai degrabă dopami-
nă (2–20 mg/kg/min), decât dobutamină, dacă creşterea 
cantităţii nu îmbunătăţeşte în mod satisfăcător tensiunea 
arterială (B).

5. Infuziile de dobutamină (5–10 mg/kg/min) sau 
epinefrină (0,01–1 mg/kg/min) ar putea fi  administrate 
în mod suplimentar dacă doza maximă de dopamină nu 
reuşeşte să îmbunătăţească în mod satisfăcător tensiunea 
arterială (D).

6. Hidrocortizonul (1 mg/kg 8 pe oră) ar trebui să 
fi e administrat în cazuri de hipotensiune refractară dacă 
terapia convenţională nu a reuşit (B).

Conduita ductului arterial persistent 
Ductul arterial persistent (DAP) ar putea cauza 

unele probleme clinice la copiii foarte prematuri afec-
taţi de SDR. Indometacina profi lactică va reduce DAP 
şi IVH, dar nu există diferenţă în rezultatele pe termen 
lung [61, 85]. Alternativ, indometacina sau ibuprofenul 
pot fi  folosite când apar semne timpurii ale SDR cum 
ar fi  hipotensiunea cu presiuni mari a pulsului. Efi cienţa 
indometacinei şi a ibuprofenului în cadrul tratamentului 
DAP este aceeaşi, cu toate că ibuprofenul este însoţit de 
o rată mică a frecvenţei efectelor adverse renale [74]. În 
prezent există dovezi insufi ciente fi e ale benefi ciilor pe 
termen scurt, fi e ale rezultatelor îmbunătăţite pe termen 

lung, în tratarea SDR fi e cu indometacină sau cu 
ibuprofen sau intervenţie chirurgicală. Tratarea farma-
cologică sau chirurgicală a DAP presimptomatice sau 
simptomatice trebuie să se bazeze pe analiza individuală 
a rezultatelor clinice şi datelor ecocardiografi ce ce suge-
rează toleranţă slabă a SDR. 

Recomandări
1. Profi laxia cu indometacină reduce SDR şi IVH se-

veră, dar nu există date care ar demonstra diferenţă în 
rezultatele pe termen lung, de aceea nu se pot formula 
recomandări ferme (A).

2. Dacă se ia o decizie de a întreprinde unele încercări 
de închidere terapeutică a DAP, atunci dovezile arată că 
indometacina sau ibuprofenul s-au demonstrat a fi  la fel 
de efi ciente (B).
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Sumarul recomandărilor
Copiii prematuri expuşi riscului SDR ar trebui să se 

nască în centre unde este disponibilă asistenţa adecvată, 
inclusiv ventilaţia mecanică. Dacă este posibil, naşterea 
ar trebui să fi e întârziată pentru a putea permite bene-
fi ciul maxim al terapiei prenatale cu corticosteroizi. La 
naştere, resuscitaţi cu grijă, evitând volumul tidal exce-
siv şi expunerea la 100% O2, dacă aceasta este posibil, 
cu condiţia unei reacţii adecvate a ratei bătăilor inimii 
(>100/min). În cazul copiilor extrem de prematuri, intu-
barea la naştere ar putea fi  considerată potrivită pentru 
administrarea surfactantului profi lactic. În cazul copii-
lor mai maturi, CPAP ar trebui iniţiată mai devreme şi 
surfactantul de urgenţă trebuie administrat mai devreme, 
dacă apar semnele SDR. Surfactanţii naturali ar trebui să 
fi e utilizaţi şi administraţi cât mai repede posibil în de-
cursul manifestării SDR. Copiii mai maturi pot fi  deseori 
extubaţi cu aplicarea CPAP imediat după administrarea 
surfactantului şi la fi ecare copil individual trebuie să se 
stabilească dacă acesta poate tolera această extubare. La 
cei care necesită ventilaţie mecanică, încercaţi să aplicaţi 
ventilaţia pentru o durată cât mai scurtă, străduindu-vă 
să evitaţi hiperoxia şi hipocapnia. Administrarea doze-
lor repetate ar putea fi  necesară dacă există în continuare 
dovezi ale SDR. După extubare, copiilor ar trebui să li 
se aplice CPAP până când va fi  clar că starea lor este 
stabilă. În decursul conduitei SDR, este importantă te-
rapia efi cientă de susţinere. Antibioticele ar trebui să fi e 
administrate până la excluderea sepsisului. Temperatura 
corpului ar trebui să fi e întotdeauna menţinută în limite 
normale, iar echilibrul corect al lichidelor cu suport nutri-
ţional, iniţial sub formă de nutriţie parenterală, ar trebui 
controlat. Tensiunea arterială ar trebui monitorizată în 
mod sistematic, cu scopul de a menţine perfuzia normală 
a ţesutului, dacă este necesar prin utilizarea medicamen-
telor inotrope şi trebuie să se analizeze dacă este indicată 
închiderea ductului arterial pe cale farmacologică. 

Confl ict de interese 
Un grup de experţi europeni s-a reunit din iniţiativa 

Chiesi Farmaceutici, Parma, Italia în vederea elaborării 
liniilor directoare bazate pe dovezi cu privire la conduita 
SDR. Procesul a fost fi nanţat printr-un grant educaţio-
nal, iar membrii grupului au primit onorarii pentru con-
tribuţia lor. Liniile directoare au fost elaborate folosind 
metodologia bazată pe dovezi prezentată în Tabelul 1, 
iar compania farmaceutică nu a avut nici o contribuţie 
editorială. Ola Didrik Saugstad este membră a Consiliu-
lui Consultativ al Chiesi Farmaceutici.
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Infertilitatea constituie o problemă de importanţă 
majoră pentru toate ţările lumii, inclusiv pentru Republi-
ca Moldova. Conform datelor literaturii de specialitate, 
aproximativ 10-15% dintre cuplurile de vârstă reproduc-
tivă sunt infertile [1,3, 19]. Studiile recente relevă o creş-
tere a ratei infertilităţii [4]. Acest fenomen se datorează 
preponderent răspândirii largi a bolilor cu transmitere 
sexuală şi avortului efectuat în condiţii nesigure. Tendin-
ţele actuale de întemeiere tardivă a unei familii, relaţiile 
sexuale premaritale, cu schimbul frecvent al partenerilor 
sexuali agravează şi mai mult starea de lucruri [2, 18].

Conform datelor investigaţiilor ştiinţifi ce, primul loc 
în structura infertilităţii îl deţin factorii tubo-peritone-
ali [5, 17]. Actualmente există un şir de publicaţii care 
elucidează etio-patogenia, aspectele de diagnostic şi de 
tratament al infertilităţii tuboperitoneale [6]. S-a demon-
strat că infertilitatea tubară este, de regulă, o complicaţie 
a bolii infl amatorii pelvine (BIP) acute, recidivante sau 
cronice. 

Printre agenţii microbieni implicaţi în survenirea BIP 
un rol primordial se acordă infecţiei cu Chlamydia tra-
chomatis [7, 16]. Se consideră că infecţia chlamydiană 
cronică determină alterarea anatomiei şi a fi ziologiei 
trompelor uterine, cu formare frecventă de hidrosalpinx 
[8, 15].

În ultimii ani o arie tot mai importantă de cercetare 
revine studiului aspectelor imunologice ale procesului 
reproductiv [9, 14]. S-au acumulat date ştiinţifi ce care 
demonstrează că în caz de infl amaţie pelvină, în special 
cu formare de hidrosalpinx se produc dereglări imunolo-
gice generale şi locale, care împiedică survenirea sarcinii 
sau o pun sub pericol de întrerupere [10, 12].

Una dintre metodele de bază de tratament al infertili-
tăţii tuboperitoneale o constituie chirurgia laparoscopică 
[12, 13]. Efi cacitatea acestei metode în restabilirea func-
ţiei reproductive însă rămâne redusă [13]. Se consideră 
că eşecul tratamentului operatoriu e cauzat de schimbă-
rile distructive ale peretelui tubar şi ale aparatului cilio-
fi mbrial, de modifi cările imunologice peritoneale [8, 14]. 
De asemenea, laparoscopiile repetate au constatat o rată 
înaltă de reobturare a părţilor ampulare ale trompelor 
uterine [12, 15]. 

Prezenţa hidrosalpinxului infl uenţează negativ şi re-
zultatele fertilizării in vitro (FIV) [7, 16]. Actualmente 
însă rămân neelucidate mecanismele patogenetice prin 
care obstrucţia tubară, în special, cu formare de hidros-
alpinx, afectează procesul reproductiv, precum şi tactica 
de reabilitare a funcţiei reproductive la femeile cu hi-
drosalpinx prin reproducerea asistată. 

Reieşind din aceste considerente, scopul lucrării date 
a fost: ”Studierea particularităţilor clinico-imunologice, 
optimizarea principiilor de diagnostic şi de tratament 
prin reproducere asistată a infertilităţii tubare”.

Obiectivele lucrării au constat în: 
Studierea compoziţiei chimice şi a proprietăţi-1. 

lor imuno-biologice ale secretului tubar în caz de hidros-
alpinx. 

Determinarea efi cacităţii aplicării ocluziei pro-2. 
ximale preventive în caz de obstrucţie ampulară şi de 
hidrosalpinx în cadrul programului de reproducere asis-
tată.

Optimizarea diagnosticului şi a conduitei paci-3. 
entelor cu infertilitate tubară. 

Materiale şi metode
Pentru realizarea scopului şi a obiectivelor trasate în 

cadrul Centrului Naţional de Sănătate a Reproducerii şi 
Genetică medicală au fost selectate 102 paciente cu in-
fertilitate şi hidrosalpinx bilateral. Pacientele investigate 
au fost divizate în următoarele loturi clinice:

Lotul 1 – 52 paciente cu hidrosalpinx fără clemare 
tubară proximală preventivă 

Lotul 2 – 50 paciente cu hidrosalpinx cu clemare tu-
bară proximală preventivă 

Diagnosticul de hidrosalpinx a fost stabilit în baza 
datelor histerosalpingografi ei/ecografi ei sau a laparosco-
piei.

Pentru elucidarea aspectelor etiopatogenetice ale in-
fertilităţii în caz de hidrosalpinx, prin ghidaj ecografi c 
sau laparoscopic, a fost extras lichidul din hidrosalpinx, 
supus ulterior unui diagnostic biochimic şi imunologic.

Studiul compoziţiei biochimice al secretului din hi-
drosalpinx a inclus investigarea următorilor parametri: 
pH, osmolaritatea, concentraţia ionilor de sodiu (Na), 
potasiu (K), clor (Cl), calciu (Ca), glucoză, lactaţi şi bi-
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carbonaţi. Investigaţiile s-au efectuat cu ajutorul analiza-
torului biochimic al fi rmei „ABBOT”.

Supernatantul lichidului din hidrosalpinx a fost ana-
lizat urmărindu-se depistarea IL-1β, IL-2 IL-4, IL-6, 
TNFα şi IFNγ prin metodă imunoenzimatică cantitativă 
(ELISA), aplicând kiturile fi rmei Immunotech SA (Mar-
seilles, France). 

Pentru evaluarea interacţiunii spermatozoizilor cu se-
cretul din hidrosalpinx au fost selectate probele normale 
ale spermei în concordanţă cu recomandările Organiza-
ţiei Mondiale a Sănătăţii (1999): volum > 2 ml, concen-
traţie > 20 mln spermatozoizi/ml, motilitate > 50% sper-
matozoizi cu mişcare progresivă, morfologie > 30% cu 
morfologie normală. Pentru fi ecare probă de lichid din 
hidrosalpinx a fost folosită câte o probă de spermă. 

După lichefi ere, la temperatura camerei, specimentul 
de spermatozoizi a fost pregătit utilizând gradientul pen-
tru selectarea spermei de 90% (Conception Technology, 
SUA). Suspensia de spermă a fost ajustată cu mediul de 
cultivare Sperm Wash (Conception Technology, SUA) 
în concentraţie de 5x10mln/ml şi a fost divizată în 2 por-
ţii egale. La proba 1 a fost adăugat 1 ml de lichid din 
hidrosalpinx (test), iar la proba 2 – 1 ml de mediu de 
cultivare HTF (control) (Conception Technology, SUA). 
Toate probele au fost plasate în incubator cu 5% CO2, 
la temperatura de 37 ºC, pentru o perioadă de incubare 
de 48 ore. 

La 24 şi 48 ore era calculat indicele de viabilitate al 
spermei, aplicând următoarea formulă:

Indicele de viabilitate = % de spermatozoizi motili în 
secretul din hidrosalpinx (test)

% de spermatoizi în mediul de cultivare (control)
Indicele de viabilitate al spermatozoizilor < 0,80 

după 24 ore şi 48 ore considerat ca potenţial citotoxic.
Clamarea laparoscopică a porţiunii istmice a trom-

pelor uterine a fost efectuată sub anestezie generală sau 
epidurală, conform cerinţelor moderne, cu aplicarea 
pneumoperitoneumului. Operaţia a fost executată în pe-
rioada periovulatorie, folosind setul endoscopic ,,Karl 
Storz”. Intervenţia chirurgicală a fost realizată în volum 
de sterilizare tubară laparoscopică, prin aplicarea clame-
lor în regiunea istmică a trompelor uterine. 

Metoda de fertilizare in vitro (FIV) a inclus urmă-
toarele etape: pregătitoare, de stimulare a ovulaţiei, de 
puncţie a foliculilor şi de colectare a ovocitelor, fertiliza-
re in vitro a ovocitelor, transferul intrauterin al embrioni-
lor, suportul fazei luteinice şi verifi carea sarcinii. 

Datele anamnestice, clinice, de laborator şi cele in-
strumentale au fost supuse prelucrării statistice utilizând 
metoda computerizată în Programul Epi-Info 2000.

Pentru determinarea semnifi caţiei dintre loturile ana-
lizate a fost utilizat testul de semnifi caţie (criteriul t-Stu-
dent) şi pragul de semnifi caţie (p).

Rezultate
Studiul biochimic al secretului hidrosalpinxului 

(tab.1) a arătat un pH mai sporit: 8,3±0,1 faţă de 7,3±0,1 
(p<0,001), o osmolaritate a lichidului din hidrosalpinx 

mai joasă 251,4±2,1 mOsmol/kg faţă de 279,1±7,4 mOs-
mol/kg (p<0,001), un nivel mai scăzut de calciu -0,3±0,1 
mmol/l faţă de 1,6±0,2 mmol/l (p<0,001), o concentraţie 
mai mică de glucoză 26,9±0,4 mg/dl faţă de 46,0±6,1 mg/
dl (p<0,01), indici mai reduşi de lactaţi 3,1±0,1 mmol/l 
faţă de 10,2±1,2 mmol/l (p<0,001) şi un nivel mai înalt 
de bicarbonaţi 28,9±0,5 mmol/l faţă de 20,3±1,2 mmol/l 
(p<0,001). 

În acelaşi timp, concentraţiile de sodiu (136,1±2,3 
mmol/l), potasiu (4,0±0,1 mmol/l) şi de clor (110,4±0,7 
mmol/l) au fost similare mediului de cultivare HTF 
(p>0,05).

Analiza efectuată a stabilit că au avut un nivel nor-
mal de pH numai 16,7±6,2% paciente, de osmolaritate 
– 41,7±8,2% paciente, de calciu – 22,2±6,9% paciente, 
de glucoză – 5,6±3,8% paciente, de lactaţi – 2,8±2,7% şi 
de bicarbonaţi – 27,8±7,5% paciente. 

Tabelul 1 
Compoziţia biochimică a secretului din hidrosalpinx

Parametrii 
studiaţi

Lichidul 
din hidros-

alpinx

Mediul de 
cultivare 

HTF t1,2 P

M±m M±m

pH 8,3±0,1  7,3±0,1 7,0 ****

Osmolaritate 
(mOsmol/kg)  251,4±2,1 279,1±7,4 3,6 ****

Sodiu (mmol/l) 136,1±2,3 136,7±7,3 0,1 *

Potasiu 
(mmol/l) 4,0±0,1  3,9±0,5 0,1 *

Clor (mmol/l) 110,4±0,7 104,9±8,6 0,6 *

Calciu (mmol/l) 0,3±0,1  1,6±0,2 5,9 ****

Glucoză (mgl/
dl) 26,9±0,4  46,0±6,1 3,1 ***

Lactaţi (mmol/l) 3,1±0,1  10,2±1,2 5,9 ****

Bicarbonaţi 
(mmol/l) 28,9±0,5  20,3±1,2 6,5 ****

*p>0,05 *** p<0,01 **** p<0,001

Aşadar, cercetările efectuate au constatat o modifi -
care semnifi cativă a compoziţiei biochimice a secretului 
tubar, în caz de hidrosalpinx. S-a stabilit că, în caz de 
hidrosalpinx, are loc creşterea pH-lui şi a nivelului de 
bicarbonaţi. Totodată, s-a constatat scăderea osmolari-
tăţii, a concentraţiei de calciu, glucoză şi de lactaţi în 
secretul tubar la pacientele cu hidrosalpinx, comparativ 
cu mediul de cultivare HTF. În aceeaşi ordine de idei, 
concentraţiile de sodiu, potasiu şi clor au fost similare 
mediului de cultivare HTF. Deci rezultatele obţinute de 
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noi ne permit a caracteriza secretul hidrosalpinxului ca 
pe un mediu alterat biochimic, hiperalcalin, hipoosmolar, 
sărac în microelemente şi în substanţe nutritive. Aceste 
modifi cări, în opinia noastră, compromit reproducerea, 
în particular, infl uenţează negativ implantarea blastocis-
tului şi dezvoltarea embrionară în cadrul programului de 
reproducere asistată. 

Rezultatul studiului citochinelor în lichidul din hi-
drosalpinx sunt prezentate în tabelul 2.

După cum se vede din cele prezentate, secretul tu-
bar în caz de hidrosalpinx conţine o concentraţie înaltă 
de citochine proinfl amatorii, comparativ cu serul sang-
vin. Astfel, concentraţia interleuchinei 1 beta (IL1ß) în 
secretul tubar - 11,7±2,5 pg/ml a fost mult mai înaltă 
(p<0,001) decât în serul sangvin la pacientele cu hidros-
alpinx – 1,8±0,3 pg/ml. Interleuchina 6 (IL6) în secretul 
tubar a atins o medie de 44,3±10,3 pg/ml, comparativ 
cu 2,7±0,4 pg/ml în lotul de referinţă (p<0,001). Nivelul 
TNFa în hidrosalpinx a fost de 10,2±1,3 pg/ml, compara-
tiv cu serul sangvin 2,0±0,3 pg/ml (p<0,001). 

Studiul citochinelor T helper 1 (Th1) a demonstrat o 
creştere semnifi cativă a concentraţiei IL-2 şi IFN gam-
ma. Astfel, nivelul interleuchinei 2 (IL2) a fost mai ri-
dicat în secretul tubar - 24,4±4,1 pg/ml, comparativ cu 
7,6±0,5 pg/ml în lotul de control (p<0,001). La fel, con-
centraţia IFN gama a fost avansată în secretul hidrosal-
pinxului 9,5±0,8 pg/ml, comparativ cu lotul de control 
2,5±0,3 pg/ml (p<0,001). 

În acelaşi timp, imunitatea T helper 2 (Th2) a secre-
tului tubar a fost normală. În acest mod, concentraţia in-
terleuchinei 4 (IL4) în hidrosalpinx a fost de 1,7±0,3 pg/
ml, ca şi în serul sangvin 1,1±0,2 pg/ml (p>0,05). 

Rezultatele obţinute de noi au demonstrat o creşte-
re semnifi cativă a concentraţiei cHSP60 în secretul hi-
drosalpinxului - 1,1±0,2 pg/ml, faţă de lotul de referinţă 
0,3±0,1 pg/ml (p<0,001).

Tabelul 2 
Concentraţia citochinelor în secretul tubar

la pacientele cu hidrosalpinx 

Concentraţia
citochinelor

(pg/ml)

Pacientele cu 
hidrosalpinx
(secret tubar)

n=36

Pacientele cu 
hidrosalpinx

(ser sangvin)
n=36

t1,2 P

M±m M±m
IL1ß 11,7±2,5 1,8±0,3 4,0 ****
IL2 24,4±4,1 7,6±0,5 4,1 ****
IL4  1,7±0,3 1,1±0,2 2,0 *
IL6 44,3±10,3 2,7±0,4 4,1 ****
TNFa 10,2±1,3 2,0±0,3 6,1 ****
IFN- 9,5±0,8 2,5±0,3 8,1 ****
anti-cHSP60 1,1±0,2 0,3±0,1 3,9 ****

*p>0,05 **** p<0,001

Studiul citochinelor în secretul hidrosalpinxului a 
relevat o secreţie extrem de înaltă a citochinelor proin-
fl amatorii (IL1ß, IL6, TNF- ), citochinelor Th1 (IFN-
), IL-2), şi anticorpilor cHSP60 în secretul tubar. Tot-
odată, veriga Th2 a imunităţii T-helper (IL4) nu a fost 
activată. Cercetările efectuate de noi au demonstrat că 
secretul hidrosalpinxului este un mediu biologic extrem 
de imunogen ce conţine o concentraţie foarte înaltă de 
citochine proinfl amatorii, anticorpi antichlamidieni anti-
cHSP60 şi un dezechilibru al imunităţii T-helper: Th1/
Th2, cu sporirea fracţiei Th1. Considerăm că această 
disfuncţie imunologică citochinică locală e responsabilă 
de inefi cacitatea chirurgiei laparoscopice şi de eşecurile 
reproducerii asistate la femeile cu hidrosalpinx bilateral. 

Pentru determinarea efectului spermatotoxic al lichi-
dului din hidrosalpinx a fost efectuat testul de viabilitate 
a spermatozoizilor în 36 probe de hidrosalpinx. Rezul-
tatele testului de viabilitate a spermatozoizilor sunt pre-
zentate în tabelul 3. 

Tabelul 3
Rezultatele testului de viabilitate a spermatozoizilor în culturile biologice

Culturi biologice

Indicii de viabilitate 
a spermatozoizilor

t1,3 p t2,4 p
< 50% 50-80% > 80% Medie

 P±m  P±m  P±m  M±m

Hidrosal-
pinx
n=36
 

după
24 ore 55,6±8,3 33,3±7,9 11,1±5,2 53,3±3,0

12,8 **** 15,8 ****

după
48 ore 77,8±6,9 16,6±6,2 5,6±3,8 32,8±3,2

Mediul
de cultivare
HTF
n=36 

după
24 ore 0 0 100,0±0,0 91,8±0,8

după
48 ore 0 0 100,0±0,0 84,4±0,6

****p<0,001



15

După cum se vede din tabel, testul de viabilitate a 
spermatozoizilor în mediul de cultivare HTF a fost de 
91,8±0,8 după 24 ore şi de 84,4±0,6 după 48 ore de cul-
tivare. Toate probele au avut un indice de viabilitate al 
spermatozoizilor mai mare de 80%.

Cultivarea specimentului de spermatozoizi împreu-
nă cu secretul din hidrosalpinx a determinat o inhibiţie 
vizibilă a migraţiei spermatozoizilor. Astfel, testul de 
viabilitate a spermatozoizilor timp de 24 ore în hidrosal-
pinx a constituit doar 53,3±3,0 (p<0,001). Printre acestea 
11,1±5,2% au avut un grad minim de inhibiţie (>80%), 
33,3±7,9% au prezentat un grad mediu de inhibiţie (50-
80%) şi 55,6±8,3% au avut un grad sever (<50%) de in-
hibiţie. 

După 48 ore de incubaţie inhibiţia migraţiei sper-
matozoizilor în hidrosalpinx a fost şi mai mare. În acest 
mod, indicii de viabilitate ai spermatozoizilor au fost de 
32,8±3,2 (p<0,001). Dintre ei – 5,6±3,8% au avut un 
grad minim (>80%), 16,6±6,2% - un grad mediu de inhi-
biţie (50-80%) şi 77,8±6,9% - un grad de inhibiţie sever 
(<50%).

Deci spermatozoizii îşi menţin viabilitatea în hidros-
alpinx în 11,1±5,2% cazuri după 24 ore de cultivare şi în 
5,6±3,8 cazuri după 48 ore de cultivare (p<0,001). 

Aşadar, rezultatele investigaţiilor efectuate au de-
monstrat că indicii de viabilitate ai spermatozoizilor în 
secretul hidrosalpinxului sunt mult mai reduşi decât în 
mediul de cultivare. Aceste date indică un efect sperma-
totoxic accentuat al lichidului din hidrosalpinx asupra 
migraţiei spermatozoizilor la pacientele cu infertilitate 
tubară afectate de hidrosalpinx. Considerăm că aceste 
efecte nefavorabile sunt determinate de dezechilibrul bi-
ochimic şi imunologic al secretului tubar.

Evaluarea rezultatelor clinice ale reproducerii asistate 
în lotul 1 (hidrosalpinx bilateral fără clemare laparosco-
pică istmică) a arătat că rata sarcinilor obţinute a fost de 
numai 11,5±4,4% (p<0,05), pe când în lotul 2 – 36,7±6,3 
(pacientele care au efectuat clemare tubară preventivă) 
(p<0,05). Deci blocarea tubară istmică preventivă a con-
dus la o sporire de 3 ori a ratei de survenire a sarcinii 
în rândurile pacientelor cu hidrosalpinx bilateral. La pa-
cientele din lotul 1 rata implantaţională a fost minimă 
- 2,8±2,3% cazuri, comparativ cu lotul 2 - 14,2±4,9% 
cazuri (p<0,05).

Discuţii 
Patologia tuboperitoneală constituie o formă impor-

tantă a infertilităţii, care necesită efectuarea unui dia-
gnostic specifi c [7, 12]. În condiţiile actuale, principalele 
metode de diagnostic al infertilităţii tubare sunt histeros-
alpingografi a şi laparoscopia [1, 6, 13]. Există însă su-
fi ciente publicaţii care relatează despre informativitatea 
redusă a histerosalpingografi ei în evaluarea permeabili-
tăţii trompelor uterine [3, 5, 16]. De aceea, majoritatea 
specialiştilor în domeniu consideră că laparoscopia este 
cea mai adecvată metodă de diagnostic al patologiei pel-
vine, inclusiv al impermeabilităţii tubare. Pe de altă parte, 
nu putem considera laparoscopia drept metodă absolută 

de diagnostic al infertilităţii tuboperitoneale, deoarece 
ea nu furnizează informaţii despre starea funcţională a 
trompelor uterine. Iată de ce în ultimii ani tot mai mulţi 
autori consideră că diagnosticul infertilităţii trebuie să fi e 
completat cu teste suplimentare, care să ofere informaţii 
despre capacitatea antatomomorfofuncţională a trompe-
lor uterine [4, 6, 18]. 

Ţinând cont de aceste circumstanţe, un obiectiv im-
portant al studiului dat l-a constituit optimizarea tacticii 
de diagnostic al infertilităţii tubare prin efectuarea unui 
diagnostic suplimentar, care să ofere informaţii şi despre 
aspectele imunologice ale sistemului reproductiv şi des-
pre capacitatea funcţională a trompelor uterine de a asi-
gura procesul de fertilizare a gameţilor şi de dezvoltare 
embrionară timpurie.

Noi ne-am propus să eşalonăm diagnosticul infertili-
tăţii tubare în 3 etape (fi g.1).

Etapa 1. Diagnostic iniţial 
La prima etapă, pentru evaluarea stării trompelor 

uterine, se propun următoarele metode de diagnostic: 
colectarea datelor anamnestice, controlul pelvin, ultraso-
nografi e şi controlul infecţiilor urogenitale. 

Date anamnestice. Se vor obţine informaţii despre 
următoarele date ale anamnezei, care ar putea sugera un 
proces infl amator pelvin: acuze la dureri pelvine cronice, 
leucoree vaginală, infecţii sexual-transmisibile, operaţii 
pelvine, sarcină ectopică, complicaţii post-partum sau 
post-avortum, utilizarea în scop de contracepţie a dispo-
zitivului intrauterin ş.a. 

Control pelvin. Examinarea pelvină va exclude o 
infecţie cervicovaginală, va evalua starea uterului şi a 
anexelor, cu evidenţierea semnelor caracteristice unei 
infecţii urogenitale: uter fi xat şi imobil, anexe mărite şi 
sensibile la palpaţie. 

Ultrasonografi e. Ultrasonografi a e o metodă infor-
mativă de evaluare a organelor genitale interne. În caz 
de infertilitate tubară, prin intermediul ei se poate depista 
cu certitudine hidrosalpinxul şi hidroreea endometrială. 

Controlul infecţiilor urogenitale. Se recomandă, pe 
lângă frotiul vaginal, să fi e efectuate testele culturale şi 
serologice la infecţia urogenitală şi în special la Chlamy-
dia trachomatis. 

Etapa 2. Diagnostic de bază 
Principalele metode de diagnostic al infertilităţii tu-

bare sunt histerosalpingografi a şi laparoscopia. 
Histerosalpingografi e. Pentru evaluarea permeabili-

tăţii trompelor uterine se poate recurge iniţial la efectua-
rea histerosalpingografi ei. Ţinând cont însă de rata înaltă 
a rezultatelor fals-pozitive şi fals-negative ale histeros-
alpingografi ei, se va apela la efectuarea în prim plan a 
laparoscopiei atunci când este suspectată o obstrucţie 
tubară. 

Laparoscopie. Este cea mai informativă metodă de 
diagnostic al infertilităţii tubare. Ea permite evaluarea 
vizuală a stării trompelor uterine, depistarea nivelului 
obstrucţiei tubare şi a gradului de răspândire al proce-
sului aderenţial pelvin. În caz de depistare a obstrucţiei 
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tubare, în special a hidrosalpinxului tubar, se va recurge 
la metode suplimentare de diagnostic.

Etapa 3. Diagnostic suplimentar
Pacientele cu diagnosticul stabilit de infertilitate 

tubară trebuie supuse unui diagnostic al autoimunităţii 
reproductive, iar în caz de hidrosalpinx – se va indica 
studierea parametrilor biochimici, imunologici şi cultu-
rali ai secretului tubar.

Diagnosticul autoimunităţii reproductive. Pentru 
evaluarea dereglărilor autoimune reproductive se reco-
mandă efectuarea testelor serologice la anticorpii anti-
cHSP şi a anticorpilor anticardiolipinici. Acest diagnos-

tic va stabili indicaţiile pentru terapia imunosupresivă şi 
antiagregantă înainte de procedura de fertilizare in vitro. 

Evaluarea secretului tubar. În caz de hidrosalpinx 
bilateral se recomandă evaluarea de laborator a secretu-
lui tubar, aspirat cu ajutorul ecografi ei transvaginale sau 
pe cale laparoscopică. Ulterior, se vor studia: parametrii 
biochimici (pH, osmolaritate, bicarbonaţi, glucoză, Ca+ 
Na+), citochinele secretorii (IL1ß, IL2, IL6, TNF-α, IFN-

) şi se va efectua testul de viabilitate a spermatozoizilor 
în lichidul colectat din hidrosalpinx. Datele obţinute vor 
diferenţia cazurile clinice ce au nevoie de tubectomie/
clemare tubară înainte de reproducerea asistată. 

Fig.1. Diagnosticul infertilităţii tubare pe etape

Anamneza 
Controlul pelvin 
Ultrasonografie  
Controlul infec iilor urogenitale 

Histerosalpingografie 

Diagnosticul autoimunit ii reproductive 
o cHSP60 
o Anticorpii anticardiolipinici  

Laparoscopie 

Etapa 2 
Diagnostic de baz  

Etapa 1 
Diagnostic in ial  

Evaluarea secretului tubar 
o Parametri biochimici (pH, osmolaritate, 

bicarbona i, glucoz , Ca+ Na+) 
o Citochine (IL1 ß, IL2, IL6, TNF- , IFN- ) 
o Testul de viabilitate a spermatozoizilor  

Etapa 3 

Aşadar, diagnosticul efectuat de noi în loturile pacien-
telor cu infertilitate tubară a relevat o incidenţă sporită de 
depistare a infecţiilor urogenitale, în special cu Chlamy-
dia trachomatis la pacientele cu hidrosalpinx bilateral. În 
caz de infertilitate tubară, mai ales cu formare de hidros-
alpinx, se constată o frecvenţă înaltă a autoanticorpilor 
anticardiolipinici şi cHSP60. Compoziţia biochimică şi 
imunologică a secretului tubar la pacientele cu hidrosal-
pinx e caracterizată prin avansarea pH-lui şi a nivelului 
de bicarbonaţi, scăderea osmolarităţii, a concentraţiei de 
calciu, glucoză şi de lactaţi, sporirea citochinelor secre-
torii proinfl amatorii (IL1ß, IL6, TNF- ), a citochinelor 
Th1 (IFN- , IL-2) şi a anticorpilor cHSP60. Modifi carea 
proprietăţilor imunobiologice ale hidrosalpinxului este 
responsabilă pentru efectul spermatotoxic exercitat în 
culturile biologice. Datele obţinute de noi au permis a 
optimiza diagnosticul infertilităţii tubare prin evaluarea 
autoimunităţii reproductive, iar în caz de hidrosalpinx - 

prin aprecierea parametrilor biochimici, imunologici şi 
culturali ai secretului tubar.

Tactica de reabilitare a femeilor cu infertilitate tuba-
ră va depinde de nivelul obstrucţiei tubare care a fost 
depistat. Femeilor cu impermeabilitate tubară ampulară 
li se va recomanda în primă măsură efectuarea salpingo-
ovariolizisului. În caz de insucces al operaţiilor endosco-
pice, pacientelor li se va recomanda reproducerea asista-
tă. Dacă în urma efectuării histerosalpingografi ei se va 
stabili diagnosticul de hidrosalpinx, atunci se va indica 
primordial reproducerea asistată cu clemarea proximală 
preventivă a trompelor uterine. Pacientelor cu infertili-
tate tubară asociată cu autoimunitate reproductivă li se 
va recomanda terapie preconcepţională antiagregantă şi 
imunosupresivă. 

Concluzii
Infl amaţia cronică pelvină cu formare de hidros-1. 

alpinx implică o disfuncţie imunologică locală, caracte-
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rizată prin sporirea concentraţiei citochinelor proinfl a-
matorii (IL1ß, IL6, TNF- ), a citochinelor Th1 (IFN- ), 
IL-2) şi a anticorpilor anti-cHSP60, fără activarea verigii 
Th2 a imunităţii T-helper (IL4) în secretul tubar.

Dezechilibrul imunologic şi biochimic al secre-2. 
tului tubar determină un efect spermatotoxic accentuat 
asupra migraţiei spermatozoizilor în culturile biologice. 
Astfel spermatozoizii îşi menţin viabilitatea după 24 ore 
de cultivare în hidrosalpinx doar în 11,1±5,2% cazuri 
(p<0,001). 

Aplicarea fertilizării in vitro pacientelor cu in-3. 
fertilitate tubară a demonstrat o rată implantaţională şi de 
obţinere a sarcinii semnifi cativ mai redusă şi un indice al 
pierderilor preclinice mai înalt la pacientele cu obstrucţie 
ampulară şi, în special, cu hidrosalpinx, comparativ cu 
lotul pacientelor cu obstrucţie tubară istmică. 

Clemarea tubară proximală preventivă în lotu-4. 
rile pacientelor cu obstrucţie tubară ampulară şi cu hi-
drosalpinx bilateral sporeşte considerabil şansele de a 
obţine şi de a purta cu succes o sarcină prin reproducere 
asistată. 
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ОПТИМИЗАЦИЯ ДИАГНОСТИКИ 
И ЛЕЧЕНИЯ БЕСПЛОДИЯ У ЖЕНЩИН 

С ГИДРОСАЛЬПИНСКОМ 
Исследование показало, что у женщин страдаю-

щих бесплодием формирование гидросальпинкса 
приводит к увеличении воспалительных цитокинов 
в трубном секрете. Биохимическая характеристика 
гидросальпинкса отличается повышением уровня 
бикарбонатов и снижением осмолярности, глюкозы 
и лактатов. Одновременно с этим наблюдается вы-
раженный сперматотоксичесгий эффект секрета ги-
дросальпинкса. 

Наше исследование показало, что присутствие 
гидросальпинкса имеет отрицательное влияние на 
частоту беременности при экстракорпоральном 
оплодотворении (ЭКО). Предварительное клемиро-
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вание маточных труб значительно повышает шансы 
для наступления беременности при ЭКО. 

V. Moşin., Alina Hotineanu., A. Hotineanu, 
Raisa Hotineanu

OPTIMIZATION OF DIAGNOSIS AND TREAT-
MENT OF WOMEN WITH INFERTILITY 

AND HYDROSALPINX 
In this article was show that in the case of hydrosal-

pinx fallopian tube secrete has high level of infl amma-

tory cytokines. Biochemical composition of hydrosalp-
inges is characterized by high level of bicarbonates, low 
osmolarity, Ca, glucosae and lactate. In the same time 
hydrosaplinx fl uid shown strong spermatotoxic effect. 

Our study demonstrated that the presence of hydro-
salpinx had a signifi cantly negative impact on IVF-ET 
pregnancy rate. Proximal tubal ligation improves the 
pregnancy rate in in-vitro fertilization patients with hy-
drosalpinx.

Recepţionat 4.11.09

Metoda se referă la medicină, în special la chirurgia 
ginecilogică şi este dedicată pacientelor cu operaţii gine-
cologice iterative.

Este binecunoscută metoda chirurgicală de terapie a 
multor patologii ginecologice cu înlăturarea sub şi/sau 
totală a uterului la pacientele cu operaţii iterative şi păs-
trarea ovarelor, vizual sănătoase, în cavitatea abdomina-
lă la locul lor anatomic[3] .

Metoda dată are un neajuns, tot binecunoscut, apariţia 
în perioada postoperatorie tardivă a formaţiunilor tumo-
rale la ovarele păstrate la mai mult de 35 % din paciente, 
care ulterior sunt nevoite să se opereze din nou.

Dasemenea, se cunoaşte metoda de prezervare a ova-
relor pe parcursul performării unei histerectomii iterative 
sub/sau totale, care constă în lăsarea liberă a ovarelor în 
cavitatea abdominală pe pedicul vascular propriu (liga-
mentul infundibulo - pelvic) [4].

Metoda dată are un neajuns, acest model chirurgical 
duce la strangularea postoperatorie a vaselor ovariene în 
22 % cazuri, cu edem şi stază vasculară în ţesutul ova-
rian, şi ca rezultat la dereglarea sintezei ciclice a hor-
monilor ovarieni cu schimbări morfologice ulterioare şi 
formarea de chisturi şi teratoame ovariene în 1,6 % din 
cazuri.

La fel, este larg răspândită metoda fi xarii bontului 
uterin după histerectomia subtotală de bonturile anexe-
lor. Conform metodei date, cu scopul profi laxiei prolabă-
rii postoperatorii a bontului uterin, el se fi xează bilateral 
de ligamentele rotunde şi bonturile anexelor. În acest caz 

vasele ovariene formează o curbă din cauza coborârii 
ovarelor în jos spre bontul uterin, diminuând vădit ali-
mentarea sanguină a ovarelor [1].

Metoda dată preântimpină prolabarea bontului uterin, 
dar nu păstrează funcţia hormonală ovariană cu dezvol-
tarea rapidă a sindromului chirurgical postcastraţional şi 
a tumorilor ovariene tardive.

Mai, este cunoscută metoda profi laxiei sindromului 
chirurgical postcastraţional după extirparea uterului cu 
trompele uterine, din cauza cancerului de col uterin, prin 
transferul extraperitoneal al ovarelor păstrate pe pedi-
culul vascular propriu, pentru protejarea lor în perioada 
postoperatorie de acţiunea destructivă a radioterapiei cu-
rativ-profi lactice [2].

Metoda dată protejează ovarele de radiaţia nocivă la 
care este supus bazinul mic al acestei categorii de pa-
ciente în perioada postoperatorie, astfel păstrând func-
ţia hormonală ovariană şi preîntâmpinând dezvoltarea 
sindromului chirurgical postcastraţional. Dar, în caz de 
apariţie postoperatorie tardivă a tumorilor ovariene este 
destul de difi cilă, deseori imposibilă, înlăturarea lor din 
cauza proceselor aderenţiale severe, care sunt călăuzele 
veşnice ale operaţiilor ginecologice iterative.

Problema pe care o rezolvă intervenţia dată este pro-
fi laxia sindromului postcasrtaţional chirurgical şi a unei 
noi laparotomii la pacientele cu operaţii ginecologice ite-
rative din cauza tumorilor la ovarele lăsate în cavitatea 
bazinului mic ( la locul lor anatomic) după o histerecto-
mie anticipată.

© V.Ciobanu

V.Ciobanu
METODA DE AUTOTRANSPLANTARE SUBCUTANĂ ÎN REGIUNILE INGHINALE A OVARELOR

(USMşiF N. Testemiţanu, FPM, catedra obstetrică şi ginecologie, şef catedră MC AŞM, dr. hab., prof. E. Gladun.)
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Principalul efect al acestei manevre constă în aceea 
că ea menţine bilanţul hormonal normal şi protejează pa-
cienta de o operaţie iterativă ulterioară în caz de apariţie 
în perspectivă a tumorilor ovariene postoperatorii.

Problema se rezolvă numai prin metoda propusă, prin 
aceea că, la pacientele tinere cu operaţii abdominale şi 
procese aderenţiale în anamneză, pe parcursul histerec-
tomiei actuale, cu scopul păstrării postoperatorii a funcţi-
ei hormonale ovariene şi pentru prevenirea unei noi ope-
raţii ginecologice iterative pe ovarele lăsate în cavitatea 
abdominală, se efectuează concomitent şi autotransplan-
tarea subcutană în regiunile inghinale a ovarelor.

Rezultatul metodei propuse constă în crearea accesu-
lui extraabdominal, în caz de apariţie a indicaţiilor la o 
nouă intervenţie chirurgicală, la ovarele autotransplanta-
te la pacientele cu operaţii ginecologice iterative.

Prioritatea metodei propuse constă în păstrarea echi-
librului hormonal ovarian şi prevenirea unei noi laparo-
tomii la pacientele tinere cu operaţii ginecologice repeta-
te din cauza tumorilor ovariene, care apar târziu postope-
ratoriu la 1/3 din paciente după histerectomie.

Metoda se realizează în modul următor. La o paci-
entă de vârstă tânără (până la 45 ani) cu operaţii gineco-
logice în anamneză şi un proces aderenţial postoperator 
intraabdominal, în timpul efectuării unei histerectomii 
sub sau/şi totale cu trompele uterine şi ovarele vizual să-
nătoase, pentru păstrarea bilanţului hormonal în perioada 
postoperatorie şi pentru a preîntâmpina necesitatea unei 
laparotomii ulterioare, din cauza posibilelor tumori ova-
riene în perioada postoperatorie tardivă, la ovarele lăsate 
la locul lor anatomic în cavitatea bazinului mic în timpul 
operaţiei actuale, se propune autotransplantarea ovarelor 
subcutan în regiunile inghinale. După înlăturarea uterului 
cu anexele (foto 1) în condiţii sterile ovarele se separă de 
preparat (foto 2) prin secţionarea ligamentelor proprii şi 
se pun în ser fi ziologic (foto 3) , se suturează rana de pe 
peretele abdominal înclusiv fascia abdominală pînă la ţe-
sutul adipos subcutan (foto 4), apoi cu un cronţang înce-
pând din colţurile laterale ale inciziei modelul Jouel-Ko-
uen (foto 5), sau în caz de incizie mediană inferioară din 
colţul de jos al înciziei bilateral până la regiunile medii 
înghinale se face câte un tunel orb (foto 6) în care ulterior 
se introduce corespunzător câte un ovar (foto 7) . Orifi -
ciile incipiente ale tunelelor se suturează ermetic pentru 
izolarea ovarelor de plaga operatorie comună (foto 8). 
Rana postoperatorie se suturează ermetic, pansament ste-
ril. Dacă ovarele au chisturi foliculare persistente mici, 
sau capsula ovariană este îngroşată, e necesar preventiv 
de efectuat termopunţia chisturilor sau termocoagularea 
segmentară a capsulelor ovariene (foto 9). Pentru forma-
rea rapidă a conecxiunilor vasculare cu ţesutul adiacent 
de asemenea e necesar de efectuat preventiv punctaţia 
capsulei ovariene cu un ac chirurgical obişnuit pe toată 
suprafaţa, modul tabelei de şah la distanţa de 3–5 mm, 
sau se fac incizii superfi ciale ale capsulei ovariene cu 
bisturiul în direcţii transversale cu lungimea de 1cm şi 
interval de 1–1,5 cm. Aproximativ câte 5 încizii pe fi e-

care suprafaţă a ovarului. Pentru optimizarea maximală 
a viabilităţii ovarelor autotransplantate şi în scopul profi -
laxiei complicaţiilor septico-purulente în perioada post-
operatorie cu interval de 1 – 2 zile, în funcţie de situaţia 
clinică (edem, hipertermie, durere locală) se recomandă 
începând cu a doua zi după operaţie (la un numâr total 
de 3 - 4 proceduri) să se efectueze infi ltraţia periodică a 
ţesutului adiacent adipos subcutan în regiunile ovarelor 
autotransplantate cu amestec de soluţii anticeptise (Sol.
Lidocaini 2% - 2ml + Sol.Dimexidi 50% - 1ml + Sol.Di-
oxidini 1% - 5,0ml + Sol.Metrogili - 12ml) întro seringă 
de 20 ml şi se introduce de fi ecare parte în 4 puncte al 
pâtratului convenţional ce înconjoară aria ovarului trans-
plantat la adâncimea de 2 – 5 cm, în funcţie de grosimea 
ţesutului adipos, câte 10 ml din acest amestec (foto 12).

Rezultatele pozitive ale viabilităţii ovarelor auto-
transplantate au fost confi rmate prin investigaţii ultra-
sonografi ce dinamice (foto 10), începînd cu a doua zi a 
perioadei postoperatorii şi pe parcursul ultimilor 3,5 ani 
(fotj 11), la fel şi prin biopsie cu examen histologic al 
ovarelor autotransplantate începând cu o lună după ope-
raţie( foto 13) şi dinamic 3,5 ani. De asemenea a fost 
studiată şi funcţia secreţiei hormonale prin aprecierea 
ritmică a hormonilor ovarieni: progesteron şi estradiol la 
aceste categorii de paciente, începând de la a treia lună 
postoperator.

Metoda solicitată (Cer. Brev. Invenţie nr. 139., dep. 
nr. S 2009 0096. de la 25.05.09.) a fost aprobată clinic 
în secţia de ginecologie chirurgicala a IMSP ICŞDOS 
M şi C şi experimental pe şobolani la ”Vivariul” Uni-
versităţii de Stat de Medicină şi Farmacie (USMF) 
„N.Testemiţanu”. După metoda propusă în ultimii 3,5 
ani s-au efectuat autotransplantări de ovare la 15 paci-
ente în secţia ginecologie chirurgicala a IMSP ICŞDOS 
M şi C, de asemenea au fost efectuate experimental 30 
de astfel de operaţii pe şobolani în anii 2005 – 2006 la 
”Vivariul” Universităţii de Stat de Medicină şi Farmacie 
(USMF) „N.Testemiţanu”.

Foto 1. Uterul înlăturat împreună cu anexele
(preparatul)

        Anexele Uterului 
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Foto 2. Separarea ovarelor de la preparat

Foto 3. Ovarele pregătite pentru autotransplantare 
plasate în ser fi ziologic.

Foto 4. Rana suturată până la ţesutul adipos. Termo-
coagularea segmentară a capsulei ovariene şi termodi-

strucţia chisturilor foliculare persistente.

Foto 5.Începutul formării tunelului prin ţesutul 
adipos subcutan

Foto 6. Finalizarea creării tunelului prin ţesutul adipos 
subcutan

Foto 7 . Introducerea ovarului în tunelul creat

Trompa uterin     Uterul  Ovarul    Ligamentul propriu ovarian 

Ovarele    Ser fiziologic 

Penset       Bisturiu electric    Ovarul         Rana operatorie  

  Peretele abdominal (pielea) 

Col ul stîng al r nii 

Penset  Pens  Miculitch Cron ang Oroficiul incipient al tunelului 

Cron ang             Tunelul            Regiunea inghinal  medie 

Penset         Cron ang         Dilatator        Ovar    Tunelul 
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Foto 8. Suturarea orifi ciului extern al tunelului creat 
prin ţesutul adipos subcutan

Foto 9. Înlăturarea chistului hemoragic ovarian cu 
foarfeca

Foto 10. Ovarul drept autotransplantat în ţesutul 
adipos subcutan.

Ultrasonografi e. 3 luni postoperatoriu 

Foto 11. Ovarul stâng autotransplantat în ţesutul adi-
pos subcutan.

Ultrasonografi e. 3 luni postoperatoriu

Foto 12. Aspect exterior al rănii postoperatorii şi a re-
giunilor inghinale unde au fost autotransplantate ova-

rele . 3 luni postoperatoriu.

Foto 13. Biopsia sub ghidaj ultrasonografi c a ovarului 
autotransplantat subcutan inghinal. 3 luni postoperator.

Portac   A a    Ac        Penset       Orificiul extern al tunelului  

                                       Pens  Miculitch 

Ovar                        Chist ovarian                    Foarfec  

  Ovarul 

  Ovarul

      Cicatricea postoperatorie  

Regiunile inghinale medii 
(locul plas r rii subcutane a ovarelor autotransplantate) 

Acul de biopsie     Sonda ultrasonografic  
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Exemplul clinic . Pacienta G., 44 ani, fi şa de boală 
nr. 942 a fost spitalizată în secţia ginecologie chirurgica-
lă a IMSP ICŞDOS M şi C pe 10.05.2006 în stare satis-
făcătoare cu dureri în regiunea inferioară a abdomenului. 
Menstruaţii abundente cu durată lungă şi pierderi mari 
de sânge. Din anamneză pacienta avea leiomiom ute-
rin depistat cu 5 ani în urmă. În ultimul an s-a observat 
o creşterea rapidă a tumorii până la dimensiunii mari, 
echivalent cu 16 săptămâni graviditate. De asemenea, 
s-a acutizat sindromul pelvialgic şi au sporit pierderile 
menstruale de sânge în ultimele luni. În antecedente pa-
cienta a suportat o apendectomie, o operaţie cezariană şi 
o tubectomie pe dreapta. Pacienta este anemizată (hemo-
globina = 82g/l, eritrocitele = 2,4 x 10 9, hematocritul = 
0,25). T/A = 115/70, pulsul - 82 în 1min. Tegumentele 
palide, curate. Diagnoza clinică : Leiomiom uterin no-
dular de dimensiuni mari. Sindromul ovarelor polichis-
tice. Anemie posthemoragică. Antecedente ginecologice 
în anamneză. Examen ultrasonografi c din 10.05.2006: 
Uter fi bromatos cu noduli miomatoşi multipli, dimen-
siunile uterine: lungimea 168 mm, diametru transversal 
112 mm. Ovarele cu aspect polichistic, dreptul – 38 x 
34 mm; stângul – 39 x 35 mm. Trompele uterine nu se 
vizualizează. Pe data de 11.05.2006 s-a efectuat operaţia: 
laparotomie modelul Jouel-Kouen. Histectomie subtota-
lă cu anexele stângi şi ovarul drept. Autotransplantarea 
bilaterală subcutană în regiunele inghinale a ovarelor 
conform modelului propus . Lavajul şi drenarea cavităţii 
abdominale. Operaţia a decurs fără complicaţii. Înainte 
de autotransplantare chisturile multiple ale ovarelor au 
fost tratate prin termopuncţie cu electrocoagulatorul chi-
rurgical.. Peste 24 ore după operaţie regiunile unde au 
fost autotransplantate ovarele au fost infi ltrate cu ames-
tec de antiseptice conform modelului propus. La a treia 
zi a perioadei postoperatorii în regiunile ovarelor auto-
transplantate a apărut o hiperemie şi infi ltraţie uşoară 
locală. Din această cauză s-ă efectuat injectarea repetată 
a antisepticelor după medoda propusă. În ziua a 3-a şi a 
4-a postoperatoriu pacienta a manifestat o hipertermie în 
limitele 37,5 0 C. La a 5-a zi a perioadei postoperatorii 
edemul şi hipertermia au dispărut , la a 6-a zi postopera-
toriu pacientei i sau înlăturat suturile de pe piele. Rana 
s-ă consolidat per prim. A fost efectuată ultrasonografi a 
ovarelor autotransplantate la a 7-a zi, la o lună, la 6 luni, 
la un an, la 2 ani şi la 3 ani după operaţie. Ele confi rmă 
viabilitatea ovarelor. Pe 29.11.2006 ( 6 luni postoperato-
riu) s-a efectuat biopsia ovarelor autotransplantate prin 
puncţie sub ghidaj ultrasonografi c. De asemenea s-ă co-
lectat sânge la examenul hormonal: - progesteron = 8,1 
nmol/l, - estradiol = 78,4 pic/ml; care confi rmă că ovare-
le îşi îndeplinesc funcţia hormonală. 
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В. Чобану
МЕТОД ПОДКОЖНОЙ АУТОТРАНСПЛАНТА-
ЦИИ ЯИЧНИКОВ В ПАХОВЫХ ОБЛАСТЯХ 
Метод подкожной аутотрансплантации яичников 

в паховых областях относится к медицине, в часно-
сти к хирургической гинекологии и посвящён моло-
дым пациенткам с повторными гинекологическими 
операциями.

Метод согласно изобретению состоит в том что, 
у молодой пациентки с повторными внутрибрюш-
ными операциями и интраабдоминальным спаячным 
процессом, во время настоящей гистеректомии для 
сохранения овариальной гормональной функции 
и для предупреждения последующей сложной ла-
паротомии обусловленная опухолями яичников на 
яичниках оставленные в малом тазу, одновременно 
с гистеректомией выполняется и подкожная паховая 
аутотрансплантация яичников.

Результат предложенного метода состоит в соз-
дании екстраабдоминального доступа в случае по-
явления показанйй к новому хирургическому вме-
шательству на аутотрансплантированных яичниках 
у пациенток с повторными гинекологическими опе-
рациями.

V.Ciobanu
THE METHOD OF SUBCUTAN INGHINAL OVAR-

IAN AUTOTRANSPLANTEISHIN 
The method of subcutan inghinal ovarian autotrans-

planteishin is concern to medicin,,in special to the surgi-
cal ginicologi and is dedicated to the young pacients with 
the iterative(repeated) gynaecological operations.

The method according to invention consist in that, to 
a young pacient with an iterative abdominal operations 
and abdominal aderential proucess, during actual his-
terectomi that’s why to preserv ovarian hormonal func-
tion and to prevent an ulterior difi cil laparatomi stipulate 
for ovarian tumors on the preserv ovarii in the smoal pel-
vic cavity, simultaneously with histerectomi is growing 
inginal subcutan ovarian autotransplanteishin.

The result of prepose method is concern in creation 
an extraabdominal way(access) in the case of appear-
ance an indications to a new surgical intervention on the 
autotransplantated ovarii for the patients with iterative 
gynaecological operations.

Recepţionat 8.02.09
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ROLUL INFECŢIILOR GENITALE ÎN STERILITATEA TUBO-PERITONEALĂ

Centrul Naţional de Sănătate a Reproducerii şi Genetică medicală, or. Chişinău
(Director - Dr.hab. med., prof. univ. V. Moşin)

Printre cele mai importante probleme ale ginecolo-
giei contemporane se situează şi problema sterilităţii. În 
structura infertilităţii feminine sterilitatea tubo-perito-
neală ocupă locul întâi [1,3,7].

Sterilitatea tubo-peritoneală este una dintre compli-
caţiile bolii infl amatorii pelvine (BIP) acute, recidivante 
sau cronice, care determină alterarea microanatomiei, 
anatomiei şi fi ziologiei salpingiene, în cadrul paralelis-
mului între fenomenele lezionale şi fenomenele repara-
torii caracteristice bolii şi tipurilor de germeni implicaţi. 
Severitatea episoadelor de BIP este importantă pentru 
stabilirea riscului sterilităţii. Conform datelor mai multor 
autori, anual, cel puţin 20% din pacientele cu BIP dez-
voltă sterilitate prin ocluzie tubară [3,8]. Fiecare episod 
de infl amaţie pelvină sporeşte riscul obturării şi dereglă-
rii morfofuncţionale ale trompelor uterine [5,7,12].

O caracteristică a complicaţiilor BIP este aceea că le-
ziunile evolutive infecţios infl amatorii şi cele reparatorii 
sunt paralele, fapt ce are la bază modifi cările microsco-
pice caracteristice ce produc alterări ale pereţilor tubari 
(atrofi a mucoasei, aderenţe ale faldurilor mucoasei, no-
dozităţi, distrugeri ale stratului muscular), ale orifi ciilor 
tubare (ocluzia lor) şi peritubare (aderenţe la structurile 
din jur, modifi cări ale mezosalpingelor) [5,7,16].

Supoziţia de bază a cercetărilor efectuate de noi a fost 
că procesul infl amator primar al organelor genitale este 
determinat în mare măsură de către factorul microbian.

Reieşind din aceste considerente, scopul studiului de 
faţă este determinarea rolului factorului infectios la fe-
meile ce suferă de infertilitate tubo-peritoneală.

Materiale şi metode. Pentru realizarea scopului 
propus în cadrul Centrului Naţional de Sănătate Repro-
ductivă şi Genetică Medicală au fost supuse unui studiu 
diagnostic complex 230 paciente, care au fost împărţite 
în două loturi: 

lotul I (de bază) alcătuit din 110 femei cu sterilita-
te tubo-peritoneală stabilită prin intermediul histerosal-
pingografi ei şi confi rmată prin efectuarea laparoscopiei: 
proces aderenţial în bazinul mic gradele I-II, trompe ute-
rine impermeabile în regiunea ampulară şi modifi cări ale 
trompelor uterine de tip hidrosalpinx;

lotul II (de control) - 120 femei au fost supuse lapa-
roscopiei pentru sterilizare chirurgicală voluntară. Indi-
caţiile pentru sterilizarea voluntară au fost: doi sau mai 
mulţi copii sănătoşi, ultima sarcină fi ind întreruptă cu cel 

mult 12 luni înainte de sterilizare. O condiţie esenţială de 
includere în studiu a fost: lipsa procesului infl amator şi 
aderenţial în cavitatea abdominală, starea intactă a trom-
pelor uterine.

Cercetarea pacientelor s-a efectuat prin următoarele 
metode: clinico-anamnestice, examenul infecţiilor uro-
genitale (determinarea antigenului patogen: Chlamydia 
trachomatis, Mycoplasma hominis, Gardnerella vagina-
lis. Pentru determinarea infecţiilor urogenitale enumerate 
au fost folosite reactivele fi rmei „Niarmedic” (Moscova): 
Hlamonoscrin, Micogomofl uoroscrin, Ureaghenimono-
scrin şi Vaghitest)), examenul endocrin (aprecierea nive-
lului hormonilor E2, FSH, LH, PRL, T3, T4, TSH, de tes-
tosteron, DHEAS în zilele a 5-8-a ale ciclului menstrual 
şi a progesteronului în zilele 21-23 ale ciclului menstru-
al), paraclinice (sonografi a transvaginal), spermograma 
soţului (evaluarea caracteristicii fi zice a spermei, concen-
traţiei, motilităţii şi morfologiei spermatozoizilor, con-
form reglementărilor OMS, 2003), laparoscopia (a fost 
efectuată în perioada periovulatorie/ovulatorie în scopuri 
diagnostice (evaluarea stării uterului, ovarelor, trompelor 
uterine, gradului de răspândire al procesului aderenţial, 
depistarea focarelor de endometrioză) şi chirurgicale 
(salpingoovariolizis, chistectomie, rezecţia ovarelor) în 
concordanţă cu patologia depistată). 

Toate datele anamnestice, clinice, de laborator şi in-
strumentale au fost supuse unei analize minuţioase. În 
prelucrarea materialului statistic, în paralel cu metode 
clasice (valori medii, eroarea deviaţiei standard, criteriul 
statistic Student („t”), gradul de veridicitate), s-au calcu-
lat RR (riscul relativ) şi criteriul de corespundere χ2 (chi-
patrat). Deosebirile între mărimile comparate se conside-
rau statistic veridice în cazul valorilor P<0,05-0,001.

Rezultate. Unul din factorii principali în apariţia ste-
rilităţii tubo-peritoneale este procesul infl amator al orga-
nelor genitale (23-70%), cauzat de infecţiile urogenitale 
[1,4]. Deoarece agenţii care provoacă afecţiuni infl ama-
torii genitale sunt transmişi pe cale sexuală, în primul 
rând este afectat tractul genital inferior cervixului. 

Preîntâmpinarea pătrunderii agenţilor patogeni în 
tractul reproductiv superior cervixului o asigură glera 
cervicală care, pe lângă faptul că constituie un obstacol 
mecanic mai este bogată în substanţe antimicrobiene şi 
anticorpi. Un rol important în protecţie îl joacă descua-
marea stratului funcţional al endometrului care frecvent 
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împiedică persistenţa microorganismelor patogenice în 
cavitatea uterină. Însă diferiţi factori atât exogeni, cât şi 
endogeni, sunt capabili să afecteze mecanismele de apă-
rare, sporind riscul dezvoltării afecţiunilor infl amatorii. 
[8,12]

Rezultatele obţinute au arătat că pacientele incluse în 
studiu au suferit de următoarele afecţiuni infl amatorii ale 
organelor genitale: anexite cronice, endometrite, cervici-
te şi colpite. Anexite cronice s-au constatat mai frecvent 
la pacientele din lotul I ((25,8±3,4%) comparativ cu lo-
tul de control (5,0±1,99%) (p<0,01). Cervicite au supor-
tat, de asemenea, mai multe paciente din lotul de bază 
(28,3±4,1%), comparativ cu femeile din lotul de control 
(6,67±2,28%) (p<0,001). Colpite s-au constatat cu ace-
eaşi consecutivitate: mai frecvent la pacientele cu infer-
tilitate tubo-peritoneală, care au constituit 43,3±4,5%, 
decât la femeile din lotul II (10,0±2,74%) (p<0,001). 

Rezultatele studiului demonstrează că procesele in-
fl amatorii ale organelor genitale sunt factori de risc în 
apariţia sterilităţii tubo-peritoneale şi acest risc este de 3 
ori mai mare pentru femeile cu sterilitate tubo-peritonea-
lă, comparativ cu femeile cu funcţia reproductivă neafec-
tată (RR=3,0; χ2 = 57,93 (p<0,001)).

Este cunoscut faptul că microbiocenoza tractului uro-
genital se caracterizează prin diversitatea agenţilor pato-
geni, cu predominarea formelor mixte [9,11].

Printre agenţii patogeni ai infecţiei urogenitale cei 
mai importanţi sunt: Chlamydia trachomatis, Mycoplas-
ma hominis, Ureaplasma urealyticum, Gardnerella va-
ginalis, viruşi care cel mai frecvent sunt în forme mixte 
cu participarea a 2-6 agenţi patogeni [3,7,9].

Сonform studiului efectuat de noi, la pacientele cu ste-
rilitate tubo-peritoneală s-a depistat o asociere concomi-
tentă a 2 agenţi microbieni în 94 de cazuri (85,45±3,36%), 
3 agenţi microbieni la 12 femei (10,91±2,97%) şi doar la 
4 paciente (3,64±1,69%) s-a decelat un singur microor-
ganism patogen. 

Dintre infecţiile urogenitale, la pacientele cu infer-
tilitate tubo-peritoneală mai frecvent a fost depistată 
Chlamydia trachomatis, care a constituit 53,63±4,75% 
de cazuri şi era un factor de risc în apariţia sterilităţii, 
fi ind de 3,65 ori mai mare pentru femeile cu infertilitate 
comparativ cu femeile cu funcţia reproductivă neafectată 
(2,5±1,42%) (p<0,001); (RR=3,65); χ2=81,4 (p<0,001)).

Pe locul doi s-a clasat Mycoplasma hominis care a 
fost decelată la 48,19±4,7% femei cu sterilitate tubo-pe-
ritoneală, riscul relativ fi ind de 2,6 ori mai mare decât 
la pacientele din lotul cu funcţia reproductivă neafectată 
10,83±2,84% (p<0,05); (RR=2,6) χ2=43 (p<0,001). 

Ureaplasma urealyticum s-a depistat la 17,27±3,6% 
paciente cu infertilitate tubo-peritoneală şi la 4,17±1,82% 
femei cu funcţia reproductivă neafectată. Ureaplasma 
urealyticum, de asemenea, s-a dovedit a fi  un factor de 
risc în apariţia sterilităţii şi acest risc este de 1,8 ori mai 
mare la femeile cu infertilitate tubo-peritoneală, decât 
pentru femeile din lotul cu funcţia reproductivă neafec-
tată (RR=1,8); χ2 =10,5 (p<0,001). 

Incidenţa depistării Gardnerella vaginalis la pacien-
tele cu sterilitate tubo-peritoneală a fost de 32,0±4,4% 
cazuri, fi ind mai sporită decât la femeile cu funcţia re-
productivă neafectată (12,62±3,0%) (p<0,05). 

Discuţii. Cei mai importanţi factori în apariţia infer-
tilităţii tubo-peritoneale sunt afecţiunile infl amatorii ale 
organelor genitale provocate de infecţiile cu transmitere 
sexuală. Afectarea tractului genital superior cervixului, 
cuprinzând endometrul, trompele şi/ sau ovarele în cazul 
afecţiunilor infl amatorii se caracterizează de la început 
prin infectarea celulelor endosalpixului. Infecţia poate să 
se limiteze la trompe (salpigită) sau să se extindă asupra 
ovarelor (salpigoooforită). Consecinţa infl amaţiei este 
distrugerea structurii normale a organelor reproductive 
la diferit nivel [2,4,8,9,10]. 

Studiul nostru a demonstrat că rata depistării anexi-
telor cronice la femeile cu infertilitate tubo-peritoneală 
a fost de 52,73±4,76% cazuri. Rezultatele obţinute sunt 
într-o anumită concordanţă cu datele lui Тихомиров А. 
Л. şi colab. (2003), care au arătat o incidenţă similară a 
proceselor infl amatorii ale organelor genitale în sterilita-
tea tubo-peritoneală de 50-70% [8,19]. 

Astfel, pacientele incluse în studiu au suferit de ur-
mătoarele afecţiuni infl amatorii ale organelor genitale: 
anexite cronice, endometrite, cervicite şi colpite. Rezul-
tatele studiului demonstrează că procesele infl amatorii 
ale organelor genitale sunt factori de risc în apariţia steri-
lităţii tubo-peritoneale şi acest risc este de 3 ori mai mare 
pentru femeile cu sterilitate tubo-peritoneală, comparativ 
cu femeile cu funcţia reproductivă neafectată (RR=3,0; 
χ2 = 57,93 (p<0,001)).

Conform datelor din literatura de specialitate, spec-
trul de „bază” al microorganismelor ce sunt implicate în 
apariţia afecţiunilor infl amatorii ale organelor genitale 
este alcătuit cel mai des din următorii agenţi patogeni: 
Chlamydia trachomatis, Gardnerella vaginalis, Myco-
plasma hominis şi Ureaplasma urealyticum, Neisseria 
gonorreae, Trichomonas vaginalis. Fiecare din aceste 
microorganisme poate provoca un proces infl amator pel-
vin. Actualmente, însă, se observă o tendinţă de asociere 
a acestor agenţi, apariţia aşa-numitor infecţii mixte, care 
esenţial înrăutăţesc evoluţia şi prognosticul afecţiunii 
[11,14]. 

Studiul efectuat de noi confi rmă opiniile autorilor 
menţionaţi prin asocierea mai frecventă a 2 agenţi mi-
crobieni în 85,45±3,36% cazuri, 3 agenţi microbieni - la 
10,91±2,97% şi doar la 3,64±1,69% femei s-a decelat un 
singur microorganism patogen. 

Dintre infecţiile genitale, la pacientele cu infertilitate 
tubo-peritoneală mai frecvent a fost depistată Chlamydia 
trachomatisi, fi ind un factor de risc în apariţia sterilităţii 
şi este de 3,65 ori mai mare pentru femeile cu infertilitate 
comparativ cu femeile cu funcţia reproductivă neafectată 
(p<0,001); (RR=3,65); χ2=81,4 (p<0,001)). 

Micoplasma hominis de asemenea se decelează des-
tul de des, dar salpingitele în acest caz decurg mai benign 
şi vindecarea lor are loc spontan [2, 6, 13]. Mycoplasma 
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hominis a fost decelată la 48,19±4,7% femei cu sterili-
tate tubo-peritoneală şi la 10,83±2,84% (p<0,05) femei 
cu funcţia reproductivă neafectată, corespunde cu datele 
unor autori că Mycoplasma hominis se întâlneşte cu o 
frecvenţă de 51% la femeile cu infertilitate tubo-perito-
neală şi în 5-10% cazuri la cele cu funcţia reroductivă 
neafectată [2,5], riscul relativ în cazul infecţiei cu Mi-
coplasma hominis fi ind de 2,6 ori mai mare pentru pa-
cientele cu infertilitate tubo-peritoneală, comparativ cu 
femeile din lotul II; (RR=2,6) χ2=43 (p<0,001). 

În urma studiului nostru s-a remarcat aceeaşi conse-
cutivitate de depistare a Ureaplasma urealyticum şi Gar-
dnerella vaginalis ca şi în cazul Chlamydia trachomatis 
şi Mycoplasma hominis.

Aşadar, infecţia mixtă este o problemă destul de gra-
vă, deoarece în acest caz sporeşte patogenitatea fi ecărui 
agent patogen. Infl amaţia în aceste condiţii provoacă o 
reacţie pronunţată a ţesuturilor (mucoasei vaginului, 
ecto- endocervixului, uterului, trompelor uterine, ovare-
lor), ce se însoţeşte de distrucţia, displazia şi alterarea 
epiteliului [3, 12,14]. Rezultatele obţinute denotă că in-
fecţiile genitale sunt factor de risc pentru apariţia steri-
lităţii tubo-peritoneale şi acest risc este de 1,5 ori mai 
mare pentru pacientele din lotul I, comparativ cu femeile 
cu funcţia reproductivă neafectată (RR=1,5); χ2 = 5,82, 
(p<0,05).

Astfel, în studiul nostru s-a demonstrat că un rol im-
portant în apariţia sterilităţii tubo-peritoneale îl joacă 
prezenţa procesului infl amator, cauzat de infecţia geni-
tală, care este factor de risc în apariţia infertilităţii tubo-
peritoneale. 

Concluzii:
1. Procesele infl amatorii ale organelor genitale (ane-

xite cronice, cervicite şi colpite) sunt factor de risc în 
apariţia sterilităţii tubo-peritoneale şi acest risc este de 3 
ori mai mare pentru femeile cu sterilitate tubo-peritonea-
lă (RR=3); χ2=57,93, (p<0,001).

2. Infecţiile genitale sunt factor de risc pentru apa-
riţia sterilităţii tubo-peritoneale şi acest risc este de 1,5 
ori mai mare pentru pacientele din lotul I, comparativ cu 
femeile cu funcţia reproductivă neafectată (RR=1,5); χ2 
= 5,82, (p<0,05).
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Наталья Сорич
РОЛЬ ГЕНИТАЛЬНЫХ ИНФЕКЦИЙ В РАЗВИ-

ТИИ ТРУБНО-ПЕРИТОНЕАЛЬНОГ 
БЕСПЛОДИЯ 

Цель данного исследования состояла в опреде-
лении инфекционного фактора развитии трубно-
перитонеального бесплодия. На основании исследо-
вания было установлено, что ведущую роль, в раз-
витии данного бесплодия, играют воспалительные 

процессы возникшие в следствии генитальной ин-
фекции, которая является фактором риска в развитии 
трубно-перитонеального бесплодия. 

Natalia Sorici
ROLE GENITAL INFECTIONS IN TUBE-PERITO-

NEAL INFERTILITY
The purpose of this study was to identify the infec-

tious factor in tubal-peritoneal infertility. Based on the 
study it was found that the leading role in the occurrence 
of infertility, infl ammatory processes are encountered in 
the investigation of genital infection, which is a risk fac-
tor in the development of tubal-peritoneal infertility.
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SCREENING-UL NEONATAL PENTRU FENILCETONURIE ÎN REPUBLICA MOLDOVA

Centrul Naţional de Sănătate a Reproducerii şi Genetică Medicală 

Introducere. Screening-ul neonatal pentru maladiile 
metabolice ereditare reprezintă baza profi laxiei acestui 
grup de patologii prin depistarea nou-născuţilor afectaţi 
în perioada preclinică. Aceasta permite efectuarea pre-
coce a tratamentului specifi c, depistarea pacienţiilor care 
necesită consult medico-genetic sistematic, precum şi a 
purtătorilor heterozigoţi ai genei mutante şi efectuarea 
diagnosticului prenatal [9].

Metada screening-ului neonatal numără câteva zeci 
de ani. În această perioadă a fost acumulată o experienţă 
bogată şi s-au formulat principiile programelor de bază 
privind patologia supusă screening-ului, cerinţele dia-
gnosticului de laborator, respectarea normelor de etică. 
Este de menţionat faptul că principiile sus-menţionate 
diferă de la o ţară la alta în funcţie de sistemul de orga-
nizare a asistenţei medicale. Aceasta necesită elaborarea 
bazelor ştiinţifi ce a screening-ului neonatal, implementat 
la condiţii dată cu evidenţa principiile de bază aprobate 
de asociaţia internaţională [5].

Programele de screening neonatal pentru maladii 
metabolice ereditare care se supun tratamentului se pot 
desfăşura numai în cadrul unui program naţional de stat. 
Ele sunt costisitoare şi necesită organizarea unei verigi 
speciale în structura asistenţei medicale. Costurile însă, 
se compensează prin reducerea numărului invalizilor din 

copilărie şi a mortalităţii infantile [16]. Numeroasele cer-
cetări realizate în diverse ţări demonstrează că cheltuie-
lile de screening şi de tratament al bolnavilor depistaţi 
permit o economie statală de 5-10 % versus întreţinerea 
invalizior ce suferă de patologiile supuse screening-ului 
[4,6,7,13].

Fenilcetonuria (PKU) este o patologie a metabolis-
mului aminoacidului fenilalanina (Phe), transmisă prin 
mecanismul autozom-recesiv, generată de defi cienţa en-
zimei fenilalaninhidroxilaza (PAH, EC 1.14.16.1), care 
asigură transformarea Phe în tirozină (Tyr) (proteina 
naturală conţine 5% Phe). Ca urmare se afectează grav 
dezvoltarea sistemului nervos, prin riscul instalării unui 
retard mental avansat. Copiii cu PKU se nasc fără semne 
de boală. Semnele clinice ale PKU netratate se instalează 
gradual şi pot rămân ca neidentifi cate până la momentul 
când procesele degenerative capătă un caracter irever-
sibil. Din acest motiv screening-ul neonatal prin deter-
minarea nivelului Phe în sânge este un factor esenţial în 
prevenirea efectelor nefaste ale patologiei. Copilul ne-
tratat în primul an de viaţă îşi pierde din coefi cientul de 
inteligenţa 50 de puncte, care, practic, sunt irecuperabile 
şi rămâne pe viaţă cu invaliditate. 

Material şi metode. A fost efectuată analiza retros-
pectivă a datelor înregistrate în cadrul screening-ului ne-
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onatal pentru depistarea PKU din perioada 1993-2008, 
cu excepţia anilor 2004-2006 când screening-ul a fost 
stopat din motive tehnice. În aceasta perioadă 424599 de 
nou-născuţi din cele 40 de maternităţi ale republicii au 
fost supuşi screening-ului neonatal.

Testul de sânge pentru depistarea PKU era colectat 
în maternităţi la a 4-5 zi după naşterea copilului prin pre-
levarea câtorva picături de sânge din călcâi pe hârtia de 
fi ltru Schleicher&Schuell 903. Mostrele cu sângele uscat 
erau transmise la laboratorul de screening neonatal al 

CNSRGM cu o cursă de transport specială. Erau analiza-
te doar mostrele calitativ colectate. Nivelul Phe serice s-a 
apreciat prin metoda fl uorometrică McCaman&Robins 
cu ajutorul reagenţilor Neonatal Phenylalanine (AniLab-
systems, Finland) [2,8,14]. Dacă investigaţia primară 
demonstra rezultat pozitiv (>3mg/dL), atunci se analiza 
a doua picătură din mostra de sânge. Dacă media a două 
rezultate depăşeşea valoarea limită, atunci copilul era 
rechemat pentru retestare. Rezultatul pozitiv al reinvesti-
gării determina necesitatea confi rmării diagnosticului şi 
iniţierea dietoterapiei (fi g. 1). 

Fig.1. Algoritmul de realizare a screening-ului neonatal pentru PKU
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Procedura de apreciere a nivelului Phe serice cores-
pundea procesului verbal al reagenţilor. Din mostrele 
de sânge prin dorn de găurit manual erau perforate nişte 
discuri din hârtie de fi ltru cu diametrul 3 mm, care erau 
plasate în planşete de 96 de locuri, unde se adăugau 80 
μℓ de alcool etilic de 800. După eluarea de 30 minute 
discurile de fi ltru se înlăturau şi se adăugau câte 50 μℓ 
de soluţie de reagenţi. Apoi se ţinea la incubator timp de 
1 oră la temperatura de 600С, după care se adăugau câte 
200 μℓ soluţie tampon de cupru pentru sistarea reacţiei. 
După 15 minute se măsura nivelul fl uorescenţei la apa-
ratul Multi-Detection Microplate Reader „Synergy HT” 
(Bio-Tek Instruments, USA). Pentru sinteza rezultatelor 
şi obţinerea curbei de calibrare standard a fost folosit 
programul computerizat KC4. 

În urma investigaţiilor s-a constatat valoarea limită a 
concentraţiei Phe pentru populaţia Republicii Moldova 
(3 mg/dL). Dacă investigaţiile repetate demonstrau re-
zultate mai mari de 8 mg/dL, se confi rma PKU şi se iniţia 
dietoterapia şi corecţia metabolică medicamentoasă. La 
valoril serice de 3,1-7,9 mg/dL ale Phe se presupunea o 
formă de hipefenilalaninemie moderat persistentă, care 

se supraveghea în dinamică fără a trece copilul la dieta 
hipofenilalaninică. 

Familia copilului cu PKU era supusă diagnosticului 
molecular al ADN la 8 mutaţii cele mai frecvent întâlnite 
în populaţia republicii, ele constituind 69% din numărul 
total al defectelor genei PAH.

Rezultate obţinute şi discuţii. Începând cu anul 
1991 în Centrul Medico-genetic la baza ICŞOSMC s-a 
iniţiat cuprinderea etapizată a întregului teritoriu cu cer-
cetări diagnostice pentru depistarea PKU la contingentul 
de nou-născuţi. În perioada 1993-2003 au fost supuşi 
screening-ului 387 211 copii, ceea ce constituie 74,2% 
din numărul nou-născuţilor din republică (tab.1). Vom 
menţiona faptul că cel mai înalt procent de cuprindere cu 
acest program de cercetare s-a reuşit în anul 2002, când 
au fost examinaţi 95 % din totalul de nou-născuţi. 

În perioada 1990-2003 prin screening-ul neonatol de 
masă şi consultingul medico-genetic au fost depistaţi 82 
bolnavi de fenilcetonurie. Pornind de la numărul total de 
nou-născuţi în această perioadă în ţara noastră (742 346), 
noi am determinat că incidenţa maladiei în populaţia Re-
publicii Moldova (RM) este de 1 caz la 9000 locuitori. 
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Tabelul 1
Efi cienţa screening-ului neonatal pentru PKU 

în Republica Moldova

Anul Numărul
de nou-născuţi

Screening-ul
la PKU

Cuprinderea 
populaţiei (%)

Bolnavii 
depistaţi

1993 66 058 52 384 79,3 7
1994 63 638 51 113 80,3 6
1995 56 716 40 369 71,2 8
1996 53 326 36 361 68,2 6
1997 49 364 30 680 62,2 5
1998 44 410 32 042 72,2 5
1999 42 854 26 491 61,8 3
2000 36 942 24 784 67,1 2
2001 36 452 26 034 71,4 6
2002 35 705 34 001 95,2 6
2003 36 472 32 952 90,3 4
Total 521 937 387 211 74,2 58
2007 37973 21308 56,1 3
2008 39020 16080 41,2 1

Datele înregistrate sunt comparabile cu mediile de 
incidenţă a PKU în Europa (1:10 000) [1], dar inferioare 
parametrilor determinaţi pentru aceasta în populaţia din 
Belarus (1:6000) [15], a Ucrainei (1:8150) şi în regiunea 
Moscova (1:8300) [3]. Datele ce atestă incidenţa mala-
diei în RM sunt mult diferite de cele atestate în popu-
laţiile asiatice, unde fenilcetonuria se întâlneşte extrem 
de rar sau defel: în China - 1:16000 [Lin, 1992] şi până 
la 1:80500 în Japonia [Shigematsu Z., 2002]. În Turcia, 
unde s-a fi xat cea mai ponderală incidenţă a PKU de pe 
glob (1:4700) [10], maladia se atestă aproape de două ori 
mai frecvent decât în RM.

În temeiul datelor despre incidenţa maladiei şi ope-
rând prin determinarea raportului Hardy-Weinberg, am 
stabilit frecvenţa de detecţie a genei mutante de PAH în 
populaţia RM, care a constituit q=0,0105. Prin urmare, 
ceva mai mult de 1% din populaţia ţării suferă de PKU. 
Pentru a evidenţia numărul de heterozigoţi în popula-
ţie noi am calculat incidenţa genotipului heterozigot 
(2pq=0,0208). Conform acestor calcule, fi ecare al 48-lea 
individ din populaţia RM este purtător heterozigot al ge-
nei PAH.

În baza datelor screening-ului neonatal şi informaţii-
lor furnizate de serviciile de consulting medico-genetic, 
a fost creat Registrul republican al bolnavilor de fenilce-
tonurie, în care sunt stocate informaţiile privind istoricul 
familial al bolii, anamnesticul bolnavului concret, arbo-
rele său genealogic, titrele Phe în dinamică şi datele tes-
tului molecular-genetic pentru fi ecare membru al famili-
ei evidenţiate. Registrul nominalizat conţine informaţii 
plenare despre 109 familii cu PKU din RM, date ce pot 
fi  utilizate pentru consultarea medico-genetică adecvată, 
diagnosticul prenatal şi evidenţierea portajului heterozi-
got în familiile cu risc înalt de fenilcetonurie. 

La sfârşitul anului 2003 screening-ul a fost întrerupt 
din motivul defecţiunii aparatajului învechit. Procesul de 
aprovizionare cu aparataj nou şi stabilirea metodei de lu-

cru pentru determinarea fenilalaninei în screening-ul ne-
onatal, a durat o anumită perioada de timp. În trimestrul 
IV al anului 2006, a fost restabilit programul pentru scre-
ening-ul neonatal, anume PKU, în limitele proiectului-
pilot de testare a nou-născuţilor în mun.Chişinău. Înce-
pând cu ianuarie 2007, programul a fost introdus treptat 
în toate maternităţile Republicii Moldova. Restabilirea 
diagnosticului neonatal – PKU, a fost posibilă datorită 
procurării de aparataj contemporan de către Ministerul 
Sănătăţii RM. În CNSRGM actualmente se efectueaza 
cercetări molecular-genetice ale bolnavilor de PKU, sunt 
angajaţi medici competenţi în tratare a fenilcetonuriei. 

În perioada septembrie 2006 - ianuarie 2009, în RM 
au fost investigaţi 37388 nou-născuţi (rata screening-ului 
48,5%). În 1,03% cazuri din numărul celor investigaţi, 
rezultatele screeningului au depăşit limita de prag. Aceş-
ti copii au constituit grupul de nou-născuţii cu hiperfe-
nilalaninemie primară care ulterior au fost supuşi testului 
de confi rmare a diagnozei (testare repetată). Rata testării 
repetate a constituit circa 38%. Este evidentă necesitatea 
de a organiza activităţi de propagare a scopurilor scree-
ning-ului neonatal, pentru a informa părinţii despre pato-
logia dată. După testarea repetată la 4 nou-născuţi, a fost 
confi rmată diagnoza PKU. Aceşti copii au fost incluşi 
în Registrul bolnavilor de PKU, fi ind supravegheaţi de 
medicul-genetician. 

Hiperfenilalaninemiile primare care evoluează în 
normofenilalaninemii pe parcursul primelor luni de viaţă 
ale copilului sunt condiţionate de întârzierea maturizării 
sistemului enzimatic PAH, care determină înregistrarea 
rezultatelor fals-pozitive. Aproximativ 1% din numărul 
nou-născuţilor supuşi screening-ului se depistează cu re-
zultate pozitive primare, doar la 10% dintre aceştia se 
atestă un copil cu PKU, rata testelor fals-pozitive fi ind de 
90%. Rezultatele fals-negative sunt rare. Asemenea co-
pii trebuie să se afl e la regim alimentar obişnuit pentru a 
stabili diagnosticul de PKU, deoarece când sunt alimen-
taţi la sân (laptele matern conţine de 2 ori mai puţină Phe 
decât cel din amestecurile adaptate), pot fi  omişi. Astfel, 
testul screening nu se consideră veridic dacă:

nou-născuţii sunt prematuri sau au masa corpora-1. 
lă mică (< 2500 g);

nou-născuţilor li se efectuează transfuzii de sân-2. 
ge sau nutriţii parenterale; 

se constată acţiunea medicamentelor Depakina, 3. 
antibioticelor (Ampicilină, Amicacină ş.a.), sulfanila-
midelor (Trimetoprim), agenţilor chimioterapeutici la 
mamă (Metotrexat).

Rezultatele lucrării au arătat că îndeplinirea efi cientă 
a sarcinilor Programului de diagnostic în masă a patolo-
giilor ereditare în răndurile nou-născuţilor este posibilă 
numai respectând principiul centralizării – concentrarea 
forţelor înr-un centru dotat cu aparataj modern condus 
de cadre califi cate. Pe lângă aceasta, centrul desfăşoară 
activitate metodico-organizaţională, realizează pregătirea 
cadrelor şi coordonarea lucrului instituţiilor care i-au par-
te în acest proiect. Un obiectiv al centrului este elaborarea 
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algoritmului unic de screening şi determinarea limitelor 
concentraţiilor de prag ale metaboliţilor determinaţi în 
populaţia investigată. Analiza permanentă a calităţii efec-
tuării screening-ului, ajustarea rezultatelor până la execu-
tori, o strânsă relaţie cu conducerea SCR – sunt factori ce 
permit efectuarea controlului operativ al consultării nou-
născuţilor luând măsuri de gestionare în inbunătaţirea 
acestuia. A analiza efi cacităţii lucrării efectuate arată că 
organizerea screening-ului este imposibilă fără susţinerea 
organelor maternităţilor raionale şi fără controlul calităţii 
investigaţiilor efectuate la nou-născuţi.

Concluzii 
S-a stabilit frecvenţa fenilcetonuriei în populaţia 1. 

cercetată (1:9000), care nu diferă de media europeană.
S-a elaborat schema colaborării SCR şi Centru-2. 

lui Medico-genetic, care permite efectuarea controlului 
obiectiv după consultarea tuturor nou-născuţiilor şi pro-
cesului de testare repetată. 

A fost creat Registrul republican a familiilor 3. 
bolnavilor de fenilcetonurie, care conţine informaţiile 
privind termenul stabilirii diagnosticului, anamnesticul 
maladiei, arborele genealogic familial, titrele FA în di-
namică şi datele diagnosticului molecular-genetic pentru 
fi ecare membru al familiei evidenţiate. 

Recomandări practice
Organizarea sceening-ului în masă al nou-născuţi-1. 

lor confi rmă importanţa screening-ului neonatal ca primă 
etapă în sistemul de măsuri ce ţin de diagnosticul curativ 
şi profi laxia orientată spre combaterea bolilor metabo-
lice. Pentru screening-ul neonatal al bolilor metabilice 
ereditare este necesară crearea bazei Centrului de Gene-
tica medicală, ce ar permite efectuarea tratamentul şi dis-
pensarizarea pacienţilor depistaţi şi a familiilor lor.

Controlul permanent al calităţii screening-ului ne-2. 
onatal, determinarea limitei de prag a concentraţiei me-
tabolitului cercetat în populaţie contribuie la reducerea 
numărului copiilor care necesită efectuarea confi rmării 
diagnosticului, ceea ce duce la micşorarea cheltuelilor 
pentru efectuarea screeening-ului neonatal.

Realizarea complexului de măsuri privind infor-3. 
marea populaţiei, folosirea în instituţiile obstetrico-ge-
necologice şi pediatrice a posterelor cu date despre pato-
logia în cauză va contribui la ameliorarea screening-ului 
neonatal.
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Анжела Гаврилюк, Наталия Ушурелу, 
Елена Халабуденко, М. Стратилэ

НЕОНАТАЛЬНЫЙ СКРИНИНГ НА ФЕНИЛКЕ-
ТОНУРИЮ В РЕСПУБЛИКЕ МОЛДОВА

Представлены результаты многолетнего исследо-
вания новорожденных на фенилкетонурию. Опреде-
лена частота данной патологии в Республике Мол-
дова (1:9000). Установлено, что немногим более 1% 
населения в популяции болеют ФКУ и каждый 48 
индивид является гетерозиготным носителем мута-
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ций гена ФАГ. Определен уровень первичной гипер-
фенилаланемии (1,03%), который сопоставим с дан-
ными по европейским популяциям. Создан регистр 
больных, содержащий данные о 109 семьях с ФКУ.

Angela Gavriliuc, Natalia Usurelu, Elena Halabudenco, 
М. Stratila 

SCREENING NEONATAL ON PHENYLKETONU-
RIA IN REPUBLIC OF MOLDOVA

Results of long-term research of newborns on phe-
nylketonuria are presented. Frequency of the given pa-

thology in Republic of Moldova (1:9000) is defi ned. 
It is established that more than 1 % of the population 
are affected with the PKU and each 48 individual is the 
heterozygous carrier of mutations of the gene PAH. Lev-
el primary of hyperphenylalaninemia (1,03 %) which 
is comparable to the data on the European populations 
is defi ned. The register of patients containing the data 
about 109 families with PKU is created.
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ANALIZAREA UTILIZĂRII PREPARATULUI D-PENICILAMINĂ ÎN FORMELE 

CLINICE ALE BOLII WILSON
Centrul Naţional de Sănătate a Reproducerii şi Genetică Medicală

( director- prof.universitar, dr. hab. med. V. Moşin)

Introducere. Boala Wilson (BW) reprezintă dez-
ordinea autozomal-recesivă a metabolismului cuprului 
cauzată de defectul genei ATP7B, care se manifestă ca 
boala hepatică cronică şi/sau dereglări neurologice spe-
cifi ce, ducând la acumularea cuprului în diferite ţesuturi, 
mai ales în fi cat şi creier [1]. Frecvenţa bolii este apro-
ximativ 1 la 30.000 de indivizi, iar frecvenţa purtătorilor 
sănătoşi de 1 la 90 de persoane [2]. 

BW se caracterizează prin diversitatea manifestărilor 
clinice. În majoritatea cazurilor manifestările clinice ini-
ţiale sunt hepatice – 42%, neurologice – 34%, hematolo-
gice – 12%, psihiatrice – 10% şi renale – 1% [3,4].

Scopul terapiei medicamentoase este reducerea acu-
mulării cuprului prin sporirea excreţiei urinare sau prin 
descreşterea absorbţiei intestinale a acestuia.

Penicilamina a fost introdusă ca primul medicament 
oral pentru tratamentul BW în 1956 [5]. Preparatul dat 
este un helator potenţial, care majorează excreţia urina-
ră, producând balanţa negativă a cuprului , însă poate 
provoca efecte adverse severe. Este standard de aur şi 
de primă elecţie la pacienţii simptomatici. Terapia poate 
fi  iniţiată deodată cu stabilirea şi confi rmarea diagnosti-
cului. Tratamentul se continuă pe viaţă, dar întreruperea 
sau lipsa tratamentului poate fi  fatală şi duce la deces în 
scurt timp. La iniţierea tratamentului la aproximativ 30% 
din pacienţi se dezvoltă reacţia acută de hipersensibilita-
te şi la 50% din pacienţi semnele neurologice devin mai 

severe cu ameliorare ulterioară evidentă [6].
La 30% din pacienţi apar reacţii adverse grave, ce 

necesită suspendarea preparatului.
Reacţiile adverse precoce sunt febră, erupţii cuta-

nate, limfadenopatie, neutropenie sau trombocitopenie, 
proteinurie şi pot apărea în primele1-3 săptămâni după 
iniţierea tratamentului. Reacţiile adverse tardive sunt ne-
frotoxicitate cu proteinurie şi hematurie, sindromul Gud-
pascer, trombocitopenie, toxicitate dermatologică, hepa-
totoxicitate. Apariţia acestor semne necesită suspendarea 
imediată a preparatului [7,8,9].

Scopul acestui studiu a fost aprecierea efi cacităţii 
clinice a preparatului D-penicilamina (Cuprenil) în trata-
mentul pacienţilor cu diferite forme clinice ale BW.

Material şi metode. În cadrul studiului au fost inves-
tigaţi cei 29 de pacienţi (14 femei şi 15 bărbaţi), cu vârsta 
cuprinsă între 14-48 de ani. Aceştia au fost înregistraţi şi 
trataţi în Centrul Naţional de Sănătate a Reproducerii şi 
Genetică Medicală timp de 5 ani. 

Pacienţii au fost divizaţi în 3 loturi de studii în funcţie 
de forma bolii:

lot I - 5 (17.2%) pacienţi cu forma hepatică a bolii; 
lot II - 19 (65.5%) pacienţi cu forma neurologică a 

bolii; 
lot III -5 (17.2%) pacienţi cu forma mixtă hepatică şi 

neuropsihiatrică;
La toţi pacienţii s-au efectuat: analiza generală a sân-
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gelui, analiza biochimică a sângelui, analiza generală a 
urinei, a fost stabilită concentraţia ceruloplasminei seri-
ce, apreciat nivelul cuprului în sânge şi nivelul cuprului 
în urină, efectuate consultul oftalmologic pentru depista-
rea inelului Kayzer-Fleischer, USG organelor abdomina-
le şi tomografi a computerizată sau rezonanţa magnetică 
nucleară cerebrală. 

Criteriile de bază în stabilirea diagnosticului BW au 
fost prezenţa dereglărilor hepatice şi/sau neurologice ca-
racteristice pentru BW, prezenţa inelului Kayzer-Fleis-
cher, concentraţia serică micşorată a ceruloplasminei şi 
excreţia majorată a cuprului. 

Testele hepatice funcţionale şi alte date rutinare de 
laborator au fost obţinute folosind metodele standard. 

După stabilirea diagnosticului s-a aplicat următoa-
rea metodă de tratament: la toţi pacienţii a fost adminis-
trat preparatul D-penicilamină în doza iniţială 250-500 
mg/24 de ore în 4 prize în funcţie de gravitatea bolii cu 
30 minute înainte sau 2 ore după mâncare, cu majorarea 
ulterioară a dozei până la 1-1,25 g/24 de ore (fi ecare 7 
zile cu 250 mg). Reexaminarea periodică, adică monito-
rizarea pe baza datelor clinice şi paraclinice ale pacien-
tului este foarte importantă pentru precizarea efectelor 
medicamentoase şi modifi carea dozelor de administrare. 
Efi cacitatea tratamentului a fost apreciată după starea 
generală a pacientului (tabloul clinic) şi cel de labora-
tor: analizele generale (analiza generală a sângelui, bio-
chimia sângelui, analiza generală a urinei) şi specifi ce ( 
nivelul ceruloplasminei, concentraţia cuprului în sânge 
şi urină) au fost efectuate la toţi pacienţii obligatoriu la 
fi ecare 2 săptămâni după iniţierea tratamentului şi pe 
parcursul primelor 4 luni.

După ce terapia cu penicilamină a fost instituită cu 
succes, pacientul ar trebui consultat la intervale de 1-3 
luni pentru a detecta toxicitatea medicamentului şi pen-
tru a evalua boala.

Rezultatele obţinute în timpul tratamentului au fost 
supuse studiului comparativ la pacienţii din diferite lo-
turi. 

Rezultate şi discuţii. Conform rezultatelor clinice 
obţinute, s-a stabilit o dinamică pozitivă la 4 (80%) paci-
enţi din lotul I de studiu, caracterizată prin îmbunătăţirea 
semnelor clinice hepatice cu ameliorarea rezultatelor de 
laborator şi fără acompanierea ulterioară a schimbărilor 
neurologice severe (rezultatul este pozitiv), fapt ce a de-
terminat necesitatea continuării tratamentului cu D-peni-
cilamină. La 1(20%) pacient preparatul a fost suspendat 
din cauza apariţiei efectelor adverse severe.

Din lotul II de studiu, la 10 (52,6%) pacienţi la iniţie-
rea tratamentului cu D-penicilamină a fost înregistrată în-
răutăţirea semnelor clinice neurologice (tremor, mişcări 
coreiforme, sindromul rigid şi akinetico-rigid, dizartrie, 
sindromul pseudobulbar, distonie, cefalee, insomnie) pe 
termen de 1-6 săptămâni cu ameliorarea ulterioară evi-
dentă a stării pacientului pe tot parcursul tratamentului 
până la trecerea la doza de susţinere.

La 4 (21%) din ei, în afară de înrăutăţirea manifes-

tărilor neurologice, au fost prezente şi reacţiile adverse 
precoce: febrilitatea, neutropenia, trombocitopenia.

La 7 (36,8%) pacienţi, preponderent cu forma neuro-
logică tremurătoare, a fost observată o dinamică clinică 
pozitivă de la începutul tratamentului, exprimată prin mic-
şorarea semnelor neurologice (rezultatul este pozitiv). 

Din lotul II de studiu, la 2 (10,5%) pacienţi prepara-
tul a fost suspendat din cauza apariţiei efectelor adverse 
severe.

La 4 (80%) pacienţi din lotul III de studiu efectul 
clinic pozitiv a survenit după înrăutăţirea iniţială a ma-
nifestărilor clinice neurologice. Din lotul III de studiu, 
la 1(20%) pacient preparatul a fost suspendat din cauza 
apariţiei efectelor adverse severe. 

Efectul clinic benefi c al D-penicilaminei la bolnavii 
cu BW a fost înregistrat în toate 3 loturi de pacienţi, în 
afară de 4 (14%) pacienţi, la care preparatul a fost sus-
pendat de la începutul tratamentului şi cei 8 (28%) paci-
enţi cu înrăutăţirea manifestărilor neurologice şi apariţia 
efectelor adverse de la începutul tratamentului. La paci-
enţii din lotul I de studiu efectele adverse severe nu au 
fost întâlnite, totodată funcţiile fi catului la pacienţii cu 
ascită, bilirubina înaltă, ALT şi AST crescute, concentra-
ţia albuminică joasă, timpul protrombinic prelungit ş.a. 
au fost cu ameliorare evidentă. 

În cazul pacienţilor cu forma neurologică a bolii (lotul 
II de studiu), la aproximativ 50% din ei la administrarea 
preparatului s-a observat înrăutăţirea stării generale şi a 
manifestărilor neurologice cu apariţia efectelor adverse 
precoce. Efectul clinic pozitiv a survenit după aproxima-
tiv 6-10 săptămâni de la iniţierea tratamentului.

Rezultate de laborator au fost sistematizate în urmă-
torul grafi c centralizator (fi g.1). 

Datele obţinute demonstrează:
-Cantitatea de ceruloplasmină exprimată în mg% este 

mult sub nivelul normal.
-Cantitatea de cupru eliminat prin urină este doar la 2 

examinări la limita superioară a normalului.
-Valorile cupremiei sunt în medie sub 40% din valoa-

rea normală minimă, adică această cantitate de cupru în 
sânge se găseşte mult sub nivelul normalului.

În următorii ani schimbări evidente pe parcursul tra-
tamentului nu au fost detectate. Caracterul schimbărilor 
este neomogen şi probabil este legat de diferită expresia 
mutaţiilor transferazei ATP7B în liniile celulare.

Analizând rezultatele investigaţiilor clinice şi para-
clinice efectuate la pacienţii în toate 3 loturi de studiu, 
am constatat că efi cacitatea aplicării preparatului D-pe-
nicilamină în lotul I de studiu a constituit 80%, în lotul 
II de studiu - 52,68%,în lotul III de studiu-80%. Riscul 
apariţiei reacţiilor adverse este destul de înalt-27,5%, iar 
al reacţiilor care impun suspendarea tratamentului cu 
medicamentul dat-14%.

Concluzii:
1.Cunoscând impactul BW asupra organismului 

uman, D-penicilamină rămâne standardul de aur în tra-
tamentul acestor pacienţi, cu toate că preparatul nomi-
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nalizat are efecte adverse severe în 27.5% de cazuri şi 
la începutul tratamentului se observă înrăutăţirea stării 
pacientului în 50% de cazuri .

2. Este extrem de importantă efectuarea controlului 
permanent şi monitorizarea efectelor clinice şi paraclini-
ce ale preparatului cu stoparea imediată a tratamentului 
în caz de necesitate. 

3.Întreruperea sau lipsa tratamentului duce la deces.
4. După terapia adecvată cu D-penicilamină longe-

vitatea şi calitatea vieţii la pacienţii cu BW se îmbună-
tăţeşte.

5. Expresia şi studierea mutaţiilor transferazei ATP7B 
în liniile celulare şi corelarea datelor cu formele clinice 
ale bolii pentru elaborarea strategiilor de corecţie medica-
mentoasă necesită cercetări ulterioare aprofundate. 
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Наталья Мокану
AНАЛИЗ ИСПОЛЬЗОВАНИЯ ПРЕПАРАТА 

D-ПЕНИЦИЛЛАМИН ПРИ РАЗЛИЧНЫХ ФОР-
МАХ БОЛЕЗНИ ВИЛЬСОНА

Болезнь Вильсона представляет собой тяжелое 
наследственное заболевание, характеризующееся 
преимущественным поражением печени, головного 
мозга и других органов которое в случае неправиль-
ного лечения или отсутствия такового приводит к 
тяжелой инвалидизации и смерти больного. В ста-
тье представлены результаты лечения препаратом 
D-пеницилламин при 3-х основных формах заболе-
вания: печеночной, неврологической и смешанной 
29 пациентов в течение 5 лет. Результаты оценива-
лись по клиническим и лабораторным (специфиче-
ским и неспецифическим) методам исследования. 
Несмотря на тяжелые побочные реакции и трудно-
сти, связанные с токсическим действием препарата и 
непереносимостью его у 25-35% пациентов в начале 
лечения, в настоящее время он остается стандартом 
для улучшения качества и продления жизни таким 
больным.

Natalia Mocanu
ANALYSIS OF D-PENICILLAMINE TREATMENT 
IN DIFFERENT CLINICAL FORMS OF WILSON’S 

DISEASES 
Wilson’s disease represents a severe hereditary dis-

order that predominantly affects liver and brain which 
in case of ineffi cient treatment or its absence leads to 
severe disabilities and even might be fatal. There are pre-
sented the results of treatment by D-penicillamine at 3 
basic forms of disease: hepatic, neurologic and mixed. 
In total 29 patients have been treated for 5 years. Results 
were estimated by clinical methods and laboratory (spe-
cifi c and nonspecifi c) assays. Despite of severe adverse 
reactions and diffi culties legated with toxic action of the 
medicine and its intolerance in 25-35 % of patients at 
the initiation of treatment, it still remains the standard 
for improvement of life quality and its prolongation in 
these patients.

Recepţionat 18.03.09

Fig.1 Centralizarea rezultatelor de laborator în primii 
2 ani de la iniţierea tratamentului.
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FIBROMATIZAREA ARTIFICIALĂ A LIGAMENTELOR - METODĂ MINIINVAZIVĂ DE TRATAMENT 

CHIRURGICAL A INSTABILITĂŢII ŞI PROFILAXIA DEZVOLTĂRII ÎN PERIOADA POSTOPERATORIE A 
„SINDROMULUI NIVELULUI LIMITROF”

Catedra de Chirurgie Pediatrică a USMF „ Nicolae Testemiţanu”, laboratorul „Infecţii chirurgicale la copii” 
(Şef catedră- academician, dr.hab. în med., prof. universitar, Om emerit Eva Gudumac)

Actualitatea problemei. În ultimul deceniu apar tot 
mai multe publicaţii despre intervenţiile miniinvazive pe 
coloana vertebrală [3]. Unul din obiectivele principale 
urmărite de intervenţia chirurgicală minimă este confor-
marea categoriilor cu care operează “fi lozofi a microchi-
rurgicală ”, care consideră printre principiile diriguitoare 
ale chirurgiei efectuarea unei operaţii maximal de efi ci-
ente cu un traumatism iatrogen minimal. Se elaborează 
procedee miniinvazive de spondilodeză postero-laterală, 
transforaminală, intercorporală posterioară şi spondilo-
deză anterioară [7,8]. În cadrul unui amplu studiu de sin-
teză К. Foley et а1. [2] au descris în detaliu tehnologiile 
operatorii de această categorie, analizând avantajele şi 
defi cienţele ce se impun, rezultatele lor aplicative. Pro-
babil că aceste procedee pot substitui perfect tehnicile 
tradiţionale de spondilodeză la pacienţii care nu au ne-
voie de repoziţie vertebrală şi decompresia canalului 
spinal. Discuţiile dintre adepţii abordului minimalist şi 
cel maximalist mai continuă [5,3]. Operaţiile mininva-
zive au un avantaj indiscutabil – traumatizarea redusă a 
ţesuturilor accesate, dar aceste operaţii au şi clare deza-
vantaje. Chirurgia minimală asupra structurilor coloanei 
este imposibilă fără un microscop chirurgical sau fără un 
endoscop special din instrumentarul chirurgical (bayo-
net-shaped). Noile tehnologii ce se aplică trebuie să fi e 
cel puţin de valoarea celor cunoscute sau să le depăşeas-
că efectiv, deoarece aplicarea lor devine iraţională, „In-
tervenţia minimală nu trebuie să aibă nimic în comun cu 
efi cienţa minimă” - s-au expus la modul fi gurat V. K. 
Goel et аl. [1]. De altfel, miniinvazive pot fi  atât abordul 
operator, cât şi operaţiile chirurgicale de bază. 

Unul dintre procedeele miniinvazive de elaborare 
recentă este fi brotizarea artifi cială a ligametelor, aplicat 
în instabilitatea segmentelor vertebrale lombare (metoda 
«Продан-Стауде») [6]. În urma cercetărilor clinico-ex-
perimentale, prin metoda modelării matematice a ele-
mentelor fi nale s-a stabilit că în cazul suprasolicitărilor 
de mişcare, ţesutul fi brotizat, care posedă mărimi geo-
metrice determinate, poate contraacţiona unei părţi con-
siderabile de solicitare, şi astfel contribuie la micşorarea 
tensiunii în aria discului intervertebral. Acest efect are ca 
fi nalitate micşorarea deformării segmentului vertebral. 

Aceste principii ne-au ghidat în realizarea procedurii de 
FAL pentru stabilizarea segmentelor vertebrale şi pro-
fi laxia „sindromului nivelului limitrof”. De consemnat 
faptul că tehnica FAL s-a efectuat în premieră pentru in-
tenţia de prevenire a „sindromului nivelului limitrof” la 
copiii cu procese displazice ale regiunii lombare.

Scop. Propoganda şi aplicarea în practică a metode-
lor chirurgiei miniinvazive la copii cu procese displazice 
lombosacrate pentru ameliorarea rezultatelor tratamen-
tului .

Material şi metode. Analiza rezultatelor intervenţi-
ilor chirurgicale suportate de 19 pacienţi cu vârsta cu-
prinsă între 15şi 17 ani, în perioada anului 2008-2009, cu 
proces displazic, forma instabilă, ale segmentului verte-
bral lombo-sacrat. Conform indicaţiilor pentru aplicarea 
chirurgiei miniinvazive de fi brotizare artifi cială a liga-
mentelor (FAL), pacienţii luaţi în studiul s-au repartizat 
în următorul fel: 5 pacienţi cu instabilitatea unuia sau a 
două segmente lombare (până la 4-5 mm); 14 pacienţi cu 
prezenţa indicilor radiologici ce anunţă şansa de dezvol-
tare a „sindromului nivelului limitrof” în perioada post-
operatorie .

Pregătirea preoperatorie a copiilor includea: elimina-
rea blocadelor funcţionale ale articulaţiilor vertebrale prin 
metode de terapie manuală (fi g.1), iar postoperator, paci-
enţilor li se indica cultura fi zică medicală (fi g. 2) şi fi xarea 
cu corset semirigid pentru o perioadă de 2-3 luni (fi g.3). 

Metoda se efectua după cum urmează: Pacientul se 
afl a în poziţia culcat pe burtă. După aseptizarea dublă 
a câmpului operator cu soluţie de iodonat (sau alt anti-
septic) se efectua anestezia ligamentelor interspinale şi a 
zonei paravertebrale a segmentului afectat cu soluţie de 
0,5% de novocaină. 

Cu ajutorul scanerului ultarasonor se determinau 
apofi zele spinoase şi ligamentul interarticular dintre ele. 
În zonele laterale din dreapta şi stânga se introducea acul 
la baza apofi zelor transversale în locul intersecţiei cu 
apofi za spinoasă (locul de afl are a ramurii mediale a ra-
mului posterior al nervului spinal), se introduceau acele 
cu acoperire izolatorie (excepţie 3 mm la vârful acului). 
Adâncimea introducerii se determină după senzaţia de 
sprijin în ţesutul osos – baza apofi zei transverse (fi g.4). 
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Cu ajutorul seringii se introduc 0,2-0,4 mm de aer pentru 
a obţine o mai bună ardere şi carbonizare a ţesuturilor 
adiacente nemijlocit vârfului acului, concomitent la ca-
nula acului se uneşte electroidul cuagulator activ pentru 
4-6 secunde. 

Palpator se determină apofi zele spinoase 5 şi 6. În 
zonele 2 şi 3 (fi g. 5; 6; 7) din stânga şi din dreapta de la 
ligamentul interspinos 4, introduceam acul 7, la care se 
conecta electrodul activ 8, conectat la coagulatorul 3C-
500 M”. Locul injectării, după efectuarea electrocoagu-
lării se antiseptieza, după ce se aplica pansament cu sol. 

30% de dimexid. Electrocoagularea se efectua la puterea 
curentului de 30-50 Wt timp de 3-5 sec. Acest mecanism 
asigura obţinerea necrotizării ţesuturilor ce înconjoară 
electrodul cu formarea unei necroze în forma X cu cica-
trizarea ulterioară. 

La 5-7 săptămâni după efectuarea procedurii, sub 
controlul scanerului ultrasonor cu un detector de convec-
ţie cu o amplitudine de la 3,75 la 7,5 MGţ se determina 
caracterul cicatricii în regiunea ligamentului interspinos, 
care asigura controlul procesului de formare a ţesutului 
cicatrizant (fi g.8.).

Fig 1. Eliminarea blocadelor funcţionale ale articulaţiilor vertebrale prin metode de terapie manuală

Fig.2. Cultura fi zică medicală postoperatorie. 

Fig.3. Fixarea cu corset semirigid pentru o perioadă de 2-3 luni.
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După intervenţie, pacienţilor li se aplica corsetul hip-
sat pentru o perioadă de 2-4 luni. Peste 3; 6 şi 12 luni se 
efectua investigarea de control, inclusiv se efectua spon-
dilografi a funcţională. 

Rezultate şi discuţii: Investigarea ultrasonografi că 
a mărimii şi densităţii ţesutului tumoral fi bros format a 
demonstrat că peste 3 luni după efectuarea FAL, blocul 
ţesutului fi bros este dens, compact mulează apofi zele 

Fig. 7. Schema efectuării metodei FAL (privită de sus).

Fig.4. Introducerea acelor cu acoperire izolatorie (excepţie 3 mm la vârful acului).

Fig. 5. Schema efectuării metodei FAL.
(în plan sagital).

Fig. 6. Schema efectuării metodei FAL. 
(în plan frontal).
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Fig. 8. Controlul ultrasonor de depistare a electrodului-ac în ţesuturile paraspinoase
a) în proiecţie orizonatală; b) în proiecţie sagitală. 

Fig. 9. Imaginea ultrasonoră a zonei ligamentului interspinos la pacientul P. 
   

spinoase, având o suprafaţă în secţiunea transversală de 
2 cm. (fi g.9.)

Investigaţia radiometrică (fi g.10) a cinematicii seg-
mentelor lombare după spondilogramele funcţionale 
până şi după efectuarea FAL a arătat că fi brotizarea ar-
tifi cială a ligamentelor complexului static posterior duce 
la micşorarea volumului mobilităţii unghiulare (dg) în 
segmentul L4-L5 până la 7,3, adică cu 58,5%, iar în seg-

mentul L5-S1 – până la 6,7 sau cu 47,2%, diferenţă statis-
tic concludentă (p<0,05).

Gradul instabilităţii (dX) în segmentul L4-L5 s-a 
micşorat de la 3,6 mm la 2,2 mm (cu 61,1%) (p<0,05), 
iar în segmentul L5-S1 – de la 2,7 la 1,3 mm (cu 51,9%) 
(p<0,05). Indicele discului intervertebral (Id) în segmen-
tul L4-L5 şi L5-S1 n-a suferit schimbări statistic conclu-
dente. 

a) până la efectuarea FAL
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Analizei dinamice au fost supuşi 3 pacienţi cu pro-
cese displazice ale regiunii lumbo-sacrate a coloanei 
vertebrale, cărora li s-a efectuat, în diferite perioade, 
intervenţii de stabilizare transpediculară a segmentelor 
afectate. Postoperatoriu, clinica se manifesta prin dureri 
ale coloanei vertebrale în regiunea limitrofa superioară 
nivelului stabilizării.

S-a recurs la intervenţia repetată, în timpul căreia s-a 
efectuat fi bromatizarea artifi cială a ligamentelor (metoda 
«Продан-Стауде»), ceea ce a dus la suprimarea greută-
ţii segmentului limitrof şi stabilizarea lui (fi g.11). Rezul-
tatul intervenţiei repetate a fost regresarea sindromului 
algic.

Fig. 10. Spondilogramele funcţionale ale pacientului P.
până la FAL: dg4=22º; dg5=15º; dX4=5 mm; dX5= 3 mm ;

la un interval de 3 luni după FAL: dg4=12º; dg5=12º; dX4=2 mm; dX5= 1 mm.

b) după FAL

Fig.11. Fibromatizarea artifi cială a ligamentelor în timpul intervenţiei chirurgicale.

Luând în considerare experienţa cu rezultate pozitive 
a intervenţiilor efectuate pentru suprimarea suprasolici-
tării segmentului limitrof, ulterior, la 11 pacienţi, fi bro-
matizarea artifi cială a ligamentelor (metoda «Продан-
Стауде») a fost efectuată concomitent cu stabilizarea 
transpediculară a segmentelor afectate, în scopul profi -
alxiei „sindromului nivelului limitrof”.

Concluzie.
Fibromatizarea artifi cială a ligamentelor măreşte 

esenţial efi cacitatea tratamentului instabilităţii şi este un 

factor profi lactic în dezvoltarea „sindromului nivelului 
limitrof”. Este o metodă miniinvazivă, poate fi  efectuată 
la nivel de ambulatoriu, exclude riscul intervenţiei chi-
rurgicale şi nu necesită multe surse şi timp. 
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Н. Шавга
АРТЕФИЦИАЛЬНАЯ ФИБРОТИЗАЦИЯ СВЯ-

ЗОК - МАЛОИНВАЗИВНЫЙ ХИРУРГИЧЕСКИЙ 
МЕТОД МЕТОД ЛЕЧЕНИЯ НЕСТАБИЛЬНОСТИ 
И ПОСЛЕОПЕРАЦИОННОЙ ПРОФИЛАКТИКИ 

«СИНДРОМА СМЕЖНОГО УРОВНЯ»
В результате эксперементальных и клинических 

исследований методом математичес-кого моделирова-
ние конечных элементов установлено что при сдвиговых 

нагрузках фибротизи-ровaнная ткань, имеюшая опреде-
лённые геометрические размeры, может противодейство-
вать значительной части нагрузок, а также способствует 
сни жению нanpяжений в зоне межпозвон-кового диска, 
что, в конечном итоге, уменьшает деформируемость по-
звоночного сегмента. Эти принципы легли в основу ис-
пользования метода АФС в лечении нестабильности 
позвоно-чных сегментов и профилактики синдрома 
«смежного уровня». Для лечения и профила-ктики 
синдрома «смежного уровня» метод артефициаль-
ной фибротизации связок использовался впервые.

N. Shavga
ARTIFICIAL FIBRODIZATION LIGAMENTS –

A LOW- INVASIVE SURGICAL METHOD 
OF INSTABILITY TREATMENT AND 

POSTOPERATIVE PREVENTIVE 
OF “SYNDROME OF ADJACENT LEVEL”

As a result experimental and clinical researches by 
a method mathematical modeling of fi nal elements is 
installed that at shift loading fi britization tissue, having 
certain geometric size, can counteract a considerable part 
of loadings, and also promotes tension decrease in inter-
vertebral disks zone, that , fi nally, reduces deformabil-
ity vertebral segment. These principles become in base 
of use a method AFC in instability vertebral segments 
treatment and preventive syndrome “adjacent level”. For 
treatment and preventive of syndrome “adjacent level” 
the method artifi cial fi brodization ligaments was used for 
the fi rst time.

Recepţionat 5.04.09
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UNELE ASPECTE ALE STRESULUI OXIDATIV ÎN REPRODUCEREA ASISTATĂ

Centrul Naţional de Sănătate a Reproducerii şi Genetică Medicală

Introducere. În patogenia stărilor fi ziologice şi pa-
tologice un rol aparte îl deţine starea celulară şi intra-
celulară a membranelor biologice ale macroorganismu-
lui. Printre factorii, capabili de a modifi ca funcţionarea 
normală a membranelor biologice o atenţie deosebită se 
atribuie speciilor reactive ale oxigenului (SPO) şi ale 
azotului (SRN). Aceştea induc lipoperoxidarea, prin care 
se distrug structurile lipidice membranare, producând un 
transport dezechilibrat de ioni, de asemenea un transport 

dezechilibrat de electroni pentru fosforilarea oxidativă 
din mitocondrii şi creşterea permeabilităţii lizozomale 
pentru enzimele hidrolitice, oxidează grupările sulfhi-
drilice ale proteinelor, depolimerizează glucidele şi de-
gradează dezoxiribonucleotidele, contribuie la creşterea 
permeabilităţii membranelor biologice [1, 2]. 

În ultimii ani s-a demonstrat elocvent că activizarea 
oxidării peroxidice a lipidelor se implică cu rol important 
în lezarea membranelor biologice. Implicarea radicalilor 
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liberi ai oxigenului, proceselor de oxidare peroxidică a 
lipidelor (POL) şi a sistemului antioxidant în mecanis-
mele patogenice ale apariţiei şi dezvoltării maladiilor a 
fost atestată într-un şir de studii de ultimă oră [1, 3].

Cele menţionate certifi că necesitatea studierii pro-
ceselor de oxidare peroxidică a lipidelor (POL) şi a 
sistemului antioxidant în lichidul folicular în reprodu-
cerea asistată, în special, elucidării problemei dacă au 
loc modifi cări ale activităţii proceselor peroxidice şi ale 
nivelului de protecţie antioxidantă în funcţie de vârsta 
pacientelor. 

Scopul studiului a fost evaluarea modifi cărilor indi-
cilor peroxidării lipidelor şi sistemului de protecţie an-
tioxidant în lichidul folicular în reproducerea asistată la 
paciente în raport de vârstă.

Material şi metode. Cercetările clinice au fost efec-
tuate în cadrul Centrului Naţional de Sănătate a Repro-
ducerii şi Genetică Medicală. Au fost cercetaţi indicii 
de bază ai proceselor de peroxidare lipidică (POL) şi ai 
sistemului antioxidant în lichidul folicular la 53 de paci-
ente cu vârsta cuprinsă între 30 şi 40 ani şi care au fost 
divizate în 2 grupuri: cu vârsta sub 35 ani (27 paciente) 
şi peste 35 ani (26 paciente). 

În lichidul folicular a fost apreciată intensitatea oxi-
dării peroxidice a lipidelor prin determinarea produşilor 
iniţiali ai oxidării peroxidice a lipidelor – hidroperoxi-
zilor lipidici (HPL), conjugatelor cetodienice (CD) şi 
compuşilor carbonilici (CC) de tipul bazelor Schiff, a ac-
tivităţii antioxidante totale, precum şi a dialdehidei ma-
lonice (DAM). Produsele de oxidare a lipidelor (POL), 
în special, cele care conţin grupele carbonilice, pot inter-

acţiona cu aminogrupele diferitor substanţe (fosfolipide, 
aminoacizi, proteine etc.), formând compuşi de tipul ba-
zelor Schiff. Ultima grupă de substanţe constituie baza 
lipofuscinelor (ceroidului), care sunt marcherii nemeta-
bolizanţi ai proceselor distrofi ce ale celulelor. 

Dozarea produşilor iniţiali ai oxidării peroxidice a li-
pidelor - HPL, CD şi CC - s-a efectuat prin procedeul de-
scris de Львовская Е.И. et al. [5]. Concentraţia lor a fost 
exprimată în unităţi convenţionale la 1 ml ser sangvin. 
DAM s-a dozat prin reacţia clasică cu acid tiobarbituric 
[4], iar nivelul produsului fi nal al nitritului nitric (NO) 
a fost estimat prin procedeul elaborat de Метельская 
В.А., Гуманова Н.Г. 2005 [6]. 

Activitatea prooxidantă totală (AOT) şi activitatea 
antioxidantă totală (AAT) au fost evaluate conform pro-
cedeului descris de Галактионова Л.П.et al. [4].

Rezultatele obţinute au fost prelucrate statistic con-
form criteriului t-Student şi criteriului neparametric 
Mann-Whitney (U) (Statistica 6,0, Stat Soft Inc., 2002).

Rezultate şi discuţii. Rezultatele de evaluare a pro-
duselor peroxidării lipidice şi ale sistemului antioxidant 
în lichidul folicular sunt prezentate în tabelele 1 şi 2.

După cum riese din tabelul 1, în lichidul folicular la 
pacientele practic sănătoase nu au fost depistate modifi -
cări statistic concludente ale concentraţiei HDL, CD şi 
CC în funcţie de vârstă. Vom menţiona totuşi tendinţa 
slabă de creştere a hidroperoxizilor lipidici la pacientele 
cu vârsta peste 35 ani, cu 11%, pe când concentraţia con-
jugatelor cetodienice s-a redus neconcludent cu 11%, în 
comparaţie cu pacientele mai tinere de 35 ani. 

Tabelul 1
Nivelul proceselor de peroxidare a lipidelor în lichidul folicular la paciente în funcţie de vârstă

Grupuri studiate HPL CD CC DAM, ; mol/l Metaboliţii NO, 
; mol/l

Vărsta
sub 35 ani

0,441±0,028
(100 %)

0,376±0,029
(100 %)

0,291±0,029
(100 %)

8,09±0,48
(100 %)

41,94±2,24
(100 %)

Peste 35 ani 0,488±0,042
(111 %)

0,335±0,031
(89 %)

0,294±0,060
(101 %)

7,48±0,45
(93 %)

39,12±1,88
(93 %)

Notă: HPL- hidroperoxizi lipidici; CD - conjugate cetodienice; CC - compuşi carbonilici (CC) de tipul bazelor Schi-
ff; DAM- dialdehidă malonică; NO – oxid nitric. *- veridicitatea în comparaţie cu vârsta de până la 35 ani (p<0,05).

Valorile produsului fi nal al proceselor de peroxidare 
lipidică - dialdehida malonică (DAM) şi nivelul meta-
boliţilor oxidului nitric (NO) în lichidul folicular la pa-
cientele cu vârsta peste 35 ani s-au redus nesemnifi cativ 
(p>0,5) faţă de pacientele mai tinere de 35 ani cu 7%, 
pe când activitatea prooxidantă totală (AOT) s-a majorat 
veridic cu 73% (p<0,05). 

Rezultatele cercetărilor efectuate de noi au arătat 
că în ambele grupuri de paciente nu existau modifi cări 
statistic concludente ale activităţii antioxidante totale în 
funcţie de vârsta lor. Totodată, era prezentă o creştere 
veridică a nivelului de histidină şi dipeptide histidinice 
în lichidul folicular la pacientele cu vârsta peste 35 ani 
(tab. 2).

Tabelul 2
Activitatea antioxidantă totală (AAT) şi conţinutul 

histidinei şi dipeptidelor histidinice în lichidul folicu-
lar la paciente în funcţie de vârstă

Grupurile 
studiate AOT AAT Histidina şi dipep-

tidele histidinice
Vârsta sub 
35 ani

40,9±1,59 
(100 %)

41,09±1,38 
(100 %)

106,1±6,78
(100 %)

Peste 35 
ani

70,85±1,24 
(173 %)

40,88±1,59 
(99 %)

132,8±7,37*
(125 %)

Notă: AOT- activitatea prooxidantă totală; AAT - ac-
tivitatea antioxidantă totală 

*- veridicitatea în comparaţie cu vârsta sub la 35 ani 
(p<0,05).
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Aceste rezultate denotă faptul că la pacientele lua-
te în studiu în lichidul folicular odată cu înaintarea în 
vârstă are loc creşterea potenţialului prooxidant, fapt ce 
ar putea fi  atribuit unui dezechilibru în producerea unor 
substanţe antioxidante. În condiţiile formării în exces a 
produselor POL, antioxidanţii cu efect de epurare („sca-
venger”), prezenţi în lichidul folicular nu mai fac faţă 
acestei cantităţi excesive şi apare o incapacitate de anin-
hilare a lor. Excesul de RL, astfel apărut, poate prezenta 
toxicitate, atât prin efect lezional direct cât şi indirect, 
prin activarea unor mediatori infl amatori şi/sau alte me-
canisme [1,2]. În aceste condiţii creşterea conţinutului 
de histidină şi dipeptide histidinice în lichidul folicular 
la pacientele cu vârsta peste 35 ani poate fi  privită ca o 
reacţie de adaptare şi compensare orientată spre reduce-
rea dezechilibrului şi mărirea efi cienţei sistemului anti-
oxidant.

Făcând bilanţul celor expuse mai sus, putem conchi-
de că la pacientele de diferită vârstă au loc modifi cări 
neunivoce ale proceselor de peroxidare a lipidelor şi ac-
tivităţii sistemului antioxidant. Astfel, la pacientele cu 
vârsta sub 35 ani nu au fost depistate modifi cări statistic 
concludente ale proceselor de generare a formelor reacti-
ve ale oxigenului şi azotului, precum şi ale sistemului de 
apărare contra efectelor nocive ale peroxizilor. 

La pacientele cu vîrsta peste 35 ani există un deze-
chilibru între sistemele generatoare de radicali liberi, pe 
de o parte, şi sistemele protectoare antioxidante pe de 
altă parte, fapt ce se manifestă prin creşterea activităţii 
prooxidante totale. Majorarea conţinutului histidinei şi 
dipeptidelor histidinice în acest caz poate fi  privită ca o 
reacţie de compensare şi adaptare menită să reducă in-
tensitatea stresului oxidativ. 

Concluzii.
1. La pacientele cu vârsta sub 35 ani nu au fost de-

pistate modifi cări statistic concludente ale proceselor de 
generare a formelor reactive ale oxigenului şi azotului, 
precum şi ale sistemului de apărare contra efectelor no-
cive ale peroxizilor.

2. La pacientele cu vârsta peste 35 ani are loc creş-
terea concomitentă a activităţii prooxidante totale şi a 
concentraţiei histidinei şi dipeptidelor histidinice, fapt ce 
contribuie la reducerea intensităţii stresului oxidativ în 
lichidul folicular şi care poate fi  privită ca o reacţie de 
compensare şi adaptare orientată spre reducerea dezechi-
librului şi mărirea efi cienţei sistemului antioxidant.

3. Nu au fost depistate niciun fel de modifi cări ale ac-
tivităţii antioxidante totale la pacientele de diferită vârstă 
- până la şi după 35 ani, pe când conţinutul de histidină şi 
dipeptide histidinice creşte semnifi cativ după 35 ani.
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A.Парий 
НЕКОТОРЫЕ АСПЕКТЫ ОКСИДАТИВНОГО 

СТРЕССА В РЕПРОДУКТИВНЫХ 
ТЕХНОЛНГИЯХ

Произведено исследование, целью которого по-
служило определение влияния процессов перекись-
ного окисления липидов и антиоксидантной системы 
в фоликулярной жидкости в программе ЭКО (FIV) у 
женщин моложе и старше 35 лет.

Результаты биохимических исследований ука-
зывают на отсутствие каких-либо нарушений про-
цессов образования реактивных форм кислорода и 
азота у женщин младще 35 лет. У женщин старше 35 
лет обследования показали рост проокислительных 
процессов, именно, рост концентрации гистидина и 
гистидиновых дипептидов, как компенсаторная ре-
акция адаптации, направленная на снижение оксида-
тивного стресса в фоликуллярной жидкости.

A. Parii
ASPECTS OF OXIDATIVE STRESS 

IN THE ASSISTED REPRODUCTION
A study which had as purpose to appreciate infl uence 

of superoxidation of lipids processes and antioxidation 
system in the follicular liquid in IVF program of women 
groups younger and older than 35 years has been carried 
out. 

The results of biochemical studies show absence of 
any irregularities of oxygen and nitrogen formation pro-
cesses in the cases of women younger than 35 years. In 
the cases of women older than 35 years the studies have 
indicated an increase of preoxidation process, exactly, 
the increase of concentration of histidine and histidine`s 
dipeptides as a compensational reaction of adaptation di-
rected at the decrease of oxidation stress in the follicular 
liquid. 

Recepţionat 24.10.09
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ROLUL MALONDIALDEHIDEI ÎN PATOGENIA ARTRITEI JUVENILE IDIOPATICE
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Introducere. Procesele infl amatorii cronice deter-
mină stres oxidativ şi peroxidarea lipidelor, generând 
astfel radicali liberi ai oxigenului (RLO) în exces, spe-
cii reactive de azot (RLN), precum şi aldehida reactivă. 
Persistenţa stresului oxidativ şi excesul de peroxidare 
a lipidelor induc procesele infl amatorii într-un proces 
autoperpetuant. Împreună cu dereglarea homeostaziei 
celulare, modifi cările care rezultă acţionează ca o forţă 
de conducere în infl amaţii cronice. Astfel, nivelele de 
acid dezoxiribonucleic (ADN) modifi cat cauzat de RLO, 
RLN şi produsele fi nite ale peroxidării, sunt biomarkeri 
în stresul oxidativ [1]. 

Malondialdehida (MDA) este un compus organic cu 
formula CH2 (CHO)2. Această specie reactivă apare în 
mod natural şi este un marker pentru stresul oxidativ. 
Malondialdehida există în principal sub formă de enol 
CH2 (CHO)2 → HOCH=CH-CHO. În solvenţi organici, 
predomină izomerul cis, în timp ce în apă predomină 
izomerul trans. Malondialdehida este un compus foarte 
reactiv, care în mod obişnuit nu este observat în formă 
pură [7].

RLO degradează lipidele polinesaturate, formând 
malondialdehidă. Acest compus este o aldehidă reactivă 
şi este unul din multele specii reactive electrofi le toxice 
care provoacă stresul celular şi produse fi nite ale peroxi-
dării avansate [4]. Producţia acestei aldehide este utili-
zată ca biomarker pentru a măsura nivelul stresului oxi-
dativ într-un organism [2]. Aldehiddehidrogenaza este în 
măsură să oxideze malondialdehida. MDA condensează 
cu doi echivalenţi de acid tiobarbituric pentru a da un 
derivat fl uorescent de culoare roşie, care poate fi  deter-
minat spectrofotometric [7].

MDA este reactivă şi cu potenţial mutagen. MDA 
poate fi  determinată în ţesuturi la pacienţii cu osteoartrită 
[8].

Modifi carea membranelor celulare de către MDA 
duce la diminuarea prostaglandinei E2 (PGE2), scăderea 
afi nităţii pentru receptorul PGE2 şi scăderea densităţii 
receptorilor. MDA scade fl uiditatea membranei celulare 
[6].

Scopul lucrării. Determinarea nivelului MDA în ar-
trita juvenilă idiopatică (AJI) şi aprecierea rolului ei în 
patogenia AJI.

Material şi metode. În studiu au fost incluşi 50 co-

pii cu AJI spitalizaţi consecutiv în secţia reumatologie a 
IMSP ICŞOSM şi C în anii 2008 – 2009. Lotul pacienţi-
lor cu AJI a inclus 20 băieţei (40%) şi 30 fetiţe (60%) cu 
vârsta de la 18,0 până la 212,0 luni (media 128,67±7,9 
luni). Durata maladiei a fost de la 1,0 lună până la 122,0 
luni (media 35,36±4,07 luni). Diagnosticul de AJI a fost 
stabilit în conformitate cu clasifi caţia ILAR [7].

MDA a fost apreciată la toţi copiii cu AJI. Se consi-
deră că MDA este produsul fi nal al peroxidării lipidice. 
MDA formează cu acidul tiobarbituric un complex, al 
cărui intensitate fl uorescentă este direct proporţională cu 
concentraţia MDA. Pentru determinarea nivelului MDA 
au fost folosiţi următorii reagenţi: 0,67% sol. acid tiobar-
bituric şi 99% sol. acid acetic.

S-a amestecat acid tiobarbituric şi acid acetic în ra-
port 1:1. La 0,02 ml ser s-a adăugat 0,5 ml sol. de lucru, 
în eprubeta de control s-a introdus apă distilată. S-a in-
cubat 60 min la temperatura 100o C, s-au răcit probele 
şi s-a măsurat fl uorescenţa λ exc = 490 nm, λ em= 520 nm. 
Calculul s-a efectuat după formula: 

MDA = Eo – Ek / Ec – Ek x Cc,
unde Eo, Ek, Ec – intensitatea fl uorescenţei experi-

mentale, de control, standarde; 
Cc – concentraţia soluţiei standarde de MDA.
Normativele de vârstă ale MDA sunt 

12,90±2,11μM/l.
Rezultate şi discuţii. Analiza copiilor cu AJI în 

funcţie de forma clinică a evidenţiat următoarele: forma 
sistemică a fost depistată la 12 copii (24%), forma poli-
articulară – la 19 copii (38%), forma oligoarticulară – la 
16 copii (32%), artrita psoriazică – la 1 copil (2%), artri-
ta în asociere cu entezite – la 1 copil (2%), alte artrite – la 
1 copil (2%) (tab. 1 ).

Tabelul 1 
Repartiţia după formele clinice

Forma clinică Nr. absolut %
Sistemică 12 24

Poliarticulară 19 38
Oligoarticulară 16 32

Artrita psoriazică 1 2
Artrita cu entezite 1 2

Alte artrite 1 2
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În funcţie de gradul de activitate al bolii, s-a notat 
predominarea gradului II de activitate (68%), urmat de 
gradul III de activitate al bolii (20%) şi gradul I de acti-
vitate a constituit 12% (fi g. 1).

Fig.1 Gradul de activitate al bolii

Fig.2 Stadiul radiologic al bolii

Fig.3 Clasa funcţională a bolii

St.R. II 74%

St.R. I 8%St.R. III 18%

CF.III 26% CF.I 10%

CF.II 64%

gr. II 68%

gr. I 12%gr. III 20%

Studiind stadiul radiologic al bolii, s-a notat mai 
frecvent gradul II (74%), a urmat stadiul radiologic III 
(18%), iar stadiul radiologic I a constituit 8% (fi g. 2).

În studiul efectuat clasa funcţională II s-a notat în 
64%, urmând clasa funcţională III (26%), iar clasa func-
ţională I – în 10% (fi g. 3).

În funcţie de apartenenţa genderică, s-a constatat că 
băieţii suportă mai frecvent forma sistemică (61,54%) şi 
forma oligoarticulară (57,14%), pe când fetiţele – mai 
frecvent forma poliarticulară (84,21%) (tab. 2 ).

Tabelul 2 
Frecvenţa formelor clinice ale AJI în funcţie de sex
Forma clinică Băieţei Fetiţe X2 P

Sistemică 8 (61,54%) 5 (38,46%)
8,75 < 

0,05Poliarticulară 3(15,79%) 16 (84,21%)
Oligoarticulară 8 (57,14%) 6 (42,86%)

Nivelul MDA pe grup a constituit în medie 26,92 ± 
0,88 μM/l (de la 11,2 până la 42,2 μM/l). În comparaţie 
cu valorile normative indicele MDA determinat în studiu 
a fost semnifi cativ mai înalt (p < 0,05). 

Determinarea valorii MDA în funcţie de forma clini-
că a AJI a arătat că în forma oligoarticulară MDA a fost 
24,95±4,36 μM/l, în forma sistemică – 25,60±3,23μM/l, 
iar în forma poliarticulară a fost mai înaltă – 28,07±2,8 
μM/l. Analizând nivelul MDA în funcţie de forma evo-
lutivă a AJI , s-au obţinut diferenţe semnifi cative în toate 
formele clinice, cu predominarea în forma poliarticulară 
(28,07±2,8 μM/l) (p < 0,05) (tab. 3 ).

Tabelul 3 
Valorile MDA în funcţie de forma clinică a AJI

Norma
Forma 

sistemică
(n = 13)

Forma po-
liarticulară

(n = 19) 

Forma oli-
goarticulară

(n = 14)
MDA 
(μM/l) 12,90±2,11 25,60±3,23 28,07±2,8 24,95±4,36

p < 0,05 < 0,05 < 0,05

Studierea nivelului MDA în funcţie de durata bolii 
a notat că la copiii cu AJI cu durata bolii mai mică de 6 
luni MDA a fost în medie de 26,42±1,78 μM/l, pe când la 
pacienţii cu durata bolii mai mare de 6 luni MDA a con-
stituit în medie 26,57±1,02 μM/l (p >0,05). Comparând 
nivelele MDA în funcţie de durata AJI, nu s-au constatat 
diferenţe notabile (tab. 4 ).

Tabelul 4 

Valorile MDA în funcţie de durata AJI

Norma Durata ≤ 
6 luni

Durata > 
6 luni

MDA (μM/l) 12,90±2,11 26,42±1,78 26,57±1,02
p >0,05 >0,05

Malondialdehida este un produs generat de degrada-
rea oxidativă a lipidelor. La pacienţii cu infl amaţie ar-
ticulară este crescută lipoperoxidarea. Artritele cronice 
infl amatorii se caracterizează printr-un proces infl amator 
complex, progresiv şi cronic. Există o corelaţie între da-
unele oxidării proteinelor, lipidelor şi ADN şi daunele 
procesului infl amator.

Valderez Araujo Ramos , Paulo Alberto Ramos şi 
Maria Carmen Dominguez au studiat 64 pacienţi cu dia-
gnosticul de AJI spitalizaţi în secţia Reumatologie Pedia-
trică a Spitalului Vall d’Hebron, Barselona, Spania. Lotul 
pacienţilor a fost separat în trei subgrupuri conform for-
melor clinice: poliarticulară, oligoarticulară şi sistemică. 
A fost studiat nivelul plasmatic al indicilor prooxidanţi 
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(malondialdehida, lipoperoxizi, hidroperoxizi, grupele 
carbonil ale proteinelor, glutationul) şi indicilor antioxi-
danţi (superoxiddismutaza, glutationperoxidaza, glutati-
onreductaza). Comparând pacienţii suferinzi de AJI cu 
grupul de control, s-au observat concentraţii mărite ale 
produşilor lipoperoxidării, printre care valori crescute 
ale MDA. În funcţie de forma evolutivă, s-a determinat 
nivelul crescut al MDA în forma sistemică, urmată de 
forma oligoarticulară, apoi forma poliarticulară. Autorii 
au observat că în subgrupul pacienţilor cu forma siste-
mică, considerată cea mai gravă, nivelul MDA era cel 
mai ridicat, deoarece în acest subgrup s-a demonstrat un 
număr mare de recăderi, durata tratamentului scurtă şi 
neadecvată, ceea ce poate justifi ca prezenţa unui stres 
oxidativ de grad înalt [9].

Erhan YILMAZ, Seval YILMAZ, Lokman KARA-
KURT şi Erhan SERYN au studiat nivelul MDA în li-
chidul sinovial la 30 pacienţi cu osteoartrită. Analizând 
nivelul MDA la pacienţii cu osteoartrită şi la grupul de 
control, s-a observat o creştere considerabilă a nivelului 
MDA în osteoartrită (p<0,001), ceea ce a confi rmat date-
le obţinute în 1999 de către Chaturvedi V, Handa R, Rao 
DN, Wali JP. [3].

Lidiane Isabel Filippin , Rafael Vercelino , Norma 
Possa Marroni şi Ricardo Machado Xavier au studiat 60 
pacienţi: 30 pacienţi cu artrită reumatoidă, 15 pacienţi cu 
osteoartrită şi 15 pacienţi cu lupus eritematos sistemic, 
la care au apreciat indicii stresului oxidativ în lichidul si-
novial. S-au determinat valori crescute ale MDA în toate 
cele trei subgrupuri de pacienţi [5].

Analizând studiul nostru, am obţinut nivele MDA 
crescute în toate formele clinice ale AJI, dar cu predomi-
narea în forma poliarticulară.

Concluzie: 
Determinarea nivelului de MDA în AJI este de 1. 

mare importanţă, ea fi ind biomarkerul stresului oxidativ, 
care se dezvoltă în infl amaţii cronice.

La pacienţii cu AJI nivelul malondialdehidei (va-2. 
loarea medie pe grup fi ind 26,92 ± 0,88 μM/l ) a avut 
valori semnifi cativ mai înalte comparativ cu normativele 
( norma – 12,90±2,11 μM/l) [p<0,05].

Studierea valorilor MDA în funcţie de forma 3. 
evolutivă a indicat diferenţe semnifi cative în toate for-
mele clinice, cu predominarea în forma poliarticulară 
(28,07±2,8 μM/l) (p < 0,05).

Comparând nivelele MDA în funcţie de durata AJI, 4. 
nu s-au constatat diferenţe notabile (p>0,05).
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Нинель Ревенко, Анжела Друшкэ
РОЛЬ МАЛОНДИАЛДЕГИДА 

В ПАТОГЕНЕЗЕ ЮВЕНИЛЬНОГО 
ИДИОПАТИЧЕСКОГО АРТРИТА 

В исследовании были включены 50 детей с юве-
нильным идиопатическим артритом (ЮИА). Дли-
тельность заболевания в среднем составляла 128,6 
±7,9 месяцев. Диагноз ЮИА был установлен в соот-
ветствии с критериями ILAR 1997. Малондиалдегид 
(МДА) был определен у всех больных с ЮИА и в 
среднем составляла 26,92±0,88 μM/l, что достоверно 
превышало нормативы (р<0,05). Не было отмечено 
достоверной разницы в уровне МДА у детей с ЮИА 
в зависимости от длительности заболевания. В за-
висимости от клинической формы, было выявлено 
достоверное повышение значения МДА во всех кли-
нических формах, однако наиболее высокий уровень 
МДА был определен у детей с полиартикулярной 
формой ЮИА. Таким образом повышенный уровень 
МДА у пациентов с ЮИА можно расценивать как 
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биомаркер окссидативного стресса при хроническом 
воспалении.

Ninel Revenco, Angela Druşcă
ТHE ROLE OF MALONDIALDEGIDY 

IN THE PATHOGENESIS OF JUVENILE IDIO-
PATHIC ARTHRITIS

The study included 50 children with juvenile idio-
pathic arthritis (AJI). Duration of disease averaged 128,6 
± 7,9 months. Diagnosis AJI was installed in accordance 
with the criteria for ILAR 1997. Malondialdegidа(MDA) 
was determined in all patients with AJI and averaged 

26,92 ± 0,88 μM/l, which signifi cantly exceeded the 
standard (p<0,05). No signifi cant difference was ob-
served in MDA in children with AJI, depending on the 
duration of illness AJI. Depending on the clinical form, it 
was revealed a signifi cant increase in the value of MDA 
in all clinical forms, but the highest level of MDA was 
determined in children with AJI poliarticular form. Thus 
elevated levels of MDA in patients with AJI can be re-
garded as a biomarker for chronic stress okssidativnogo 
infl ammation.

Recepţionat 3.08.09

© N.Şavga 

N.Şavga 
ALGORITMUL DE SELECTARE A TACTICII CURATIVE ŞI A INTERVENŢIEI CHIRURGICALE OPTIME 

PENTRU SOLUŢIONAREA DIFERITOR VARIANTE DE DISPLAZII ALE SEGMENTULUI VERTEBRAL 
LOMBOSACRAT LA COPII

Catedra de Chirurgie Pediatrică a USMF „ Nicolae Testemiţanu”, laboratorul „Infecţii chirurgicale la copii” (Şef 
catedră- academician, dr. hab. în med., prof. universitar, Om emerit Eva Gudumac)

 Actualitate a temei. Procesele displastice din seg-
mentul lombosacral al coloanei vertebrale primează în 
structura patologiei ortopedice a vârstei de copil (6,4-
8,2%), denotă tendinţe de majorare [5, 7] şi sunt cauza 
principală de apariţie a sindromului algic în segmentul 
spinal inferior (low back pain sindrom) [1, 2, 4, 6]. Se-
lectarea tratamentului medico-ortopedic şi chirurgical, 
aprecierea volumului optim al intervenţiilor, în cazurile 
afecţiunilor displazice ale structurilor vertebrale la nive-
lul lombosacrat la copil rămân a fi  o problemă încă insu-
fi cient elucidată [10]. Procedeele medico-ortopedice şi 
chirurgicale trebuie să fi e elective, bazate pe investigaţii 
pre- şi intraoperatorii, să precizeze topografi a afecţiunii, 
stadiul lezional etc. Lipsa abordărilor unifi cate în alege-
rea metodei ortopedice şi chirurgicale de soluţionare a 
proceselor displastice fac imperios necesară căutarea de 
noi căi pentru a ridica calitatea tratamentului şi de a face 
apel la cele mai performante metode de tratament orto-
pedic şi chirurgical [8, 9, 10].

Scopul lucrării. Ameliorarea rezultatelor tratamen-
tului copiilor cu procese displazice lombo-sacrate, prin 
elaborarea unui algoritm de tratament medico-ortopedic 
şi chirurgical individualizat. 

Material şi metode. Analiza rezultatelor interven-
ţiilor chirurgicale la 105 pacienţi cu vârstă de la 12 la 

17 ani, cu diferite variante de proces displazic al seg-
mentului vertebral lombosacrat, care s-au repartizat în 2 
loturi:. 

lot I (28 bolnavi) a inclus pacienţii cu o formă sta-
bilă a procesului displazic, prezenţa factorul compresiv 
(hernie, protruzie ), ei benefi ciind de intervenţii decom-
presive combinate (fi g. 1) cu fasetectomie parţială şi me-
talospodilolisteză posterioară (fi g.2). 

Al II lot (77 de pacienţi), cu proces displazic instabil, 
s-a subdivizat în 3 subgrupe:

Prima a inclus 49 de pacienţi cu instabilitate a) rela-
tivă, cărora li s-a efectuat fasetectomie parţială, în com-
binaţie cu metalospodilolisteză posterioară (fi g. 2.a).

A doua – 17 pacienţi cu instabilitate b) absolută, că-
rora li s-a efectuat reducerea şi fi xarea deplasării L5 cu 
ajutorul sistemelor transpediculare în combinaţie cu fa-
setectomie parţială şi autospodilolisteză posterioară (fi g. 
2.b.).

A treia subgrupă, era formată din 11 pacienţi cu c) 
instabilitate dinamică (deformităţi scoliotice şi cifo-
scoliotice), la 3 dintre care complcată cu patologia ne-
urologică periferică. Tuturor pacienţilor li s-a efectuat 
intervenţia de corecţie combinată cu spondilodeza de ni-
velare (fi g.3.). Repartizarea acestor pacienţi după indicii 
clinico-statutari este redată în tabelul 1. 
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Fig.3. Intervenţia de corecţie a deformităţii scoliotice lombare congenitale gr IV (forma de instabilitatea dinamică) 
combinată cu spondilodeza de nivelare la o pacientă de 16 ani. 

Fig. 1. Algoritmul de tratament operator al bolnavilor cu procese displazice ale segmentului 
lombo-sacrat al coloanei vertebrale în funcţie de localizarea herniei. 

a. b.
Fig. 2. Metalospondilodeză posterioară cu: a.) plăci metalice; b.) sistem transpedicular.
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Tabelul 1. 
Caracteristica generală a copiilor operaţi cu ADSLCV

Semne
lot I
n=28

lot II
A (n=49) B (n=17) C (n=11)

абс. % абс. % абс. % абс. %
Sex: baieţi 

fetiţe 
9 32,1 28 57,1 8 47,1 3 27,3
19 67,9 21 42,9 9 52,9 8 72,7

Grupuri de vârstă:
9-12 ani (n=12) - - 2 4,1 1 5,9 9 81,8
13-15 ani (n=27) 11 18 36,7 7 41,2 2 18,2
16-18 ani (n=38) 17 29 59,2 9 52,9 - -

Sindromul algic şi calitatea vieţii
SVA 6,6±1,2 4,3±1,2 6,9±1,2 6,8±1,2

Calitatea vieţii 6,9±0,2 7,1±0,3 7,3±0,4 7,2±0,2

În primul lot intensitatea sindromului algic a fost de 
6,6±1,2 puncte, faţă de 4,3±1,2 (p<0,05) în lotul II. În 
lotul II, subgrupul II sindromul algic nu s-a diferenţiat 
semnifi cativ (p>0,05) faţă de lotul I, dar s-a manifestat 
cu diferenţe semnifi cative faţă de subgrupul I al lotului 
II. Evaluarea complexă a rezultatelor tratamentului cu 
efectuarea spondilografi ei şi TC s-a apreciat peste 3; 6 şi 
12 luni postoperator. 

Hernie, protruzie L4-L5; L5-S1

Tratament 
conservator 

Efect pozitiv 

Eviden a în 
dinamic  

Recidivare 
mai frecvent  
de 2 ori pe an 

Tratament  
chirurgical 

Efect negativ 

Sindrom algic  
(2-4 luni) 

Rezultate obţinute şi discuţii. Analiza rezultatelor 
intervenţiilor chirurgicale în cazul proceselor displazice, 
practica acumulată în diagnosticarea intra- şi postopera-
torie a celor 105 paci-enţi, apoi şi rezultatele reabilită-
rii ne-au permis să decidem nu numai indicaţiile pentru 
operaţie, să alegem diferenţiat volumul optim şi metoda 
de tratament chirurgical în funcţie de caracterul, sediul, 
gradul şi stadiul procesului displazic, dar şi să progno-
zăm rezultatul intervenţiei chirurgicale.

Conform tacticii elaborate de noi, alegerea volumu-
lui tratamentului chirurgical al bolnavilor cu patologia 
segmentului lombar al coloanei vertebrale s-a dovedit a 
fi  cu multe trepte, necesitând indicaţii de acces optim şi 
rezecţia aparatului ligamentar al coloanei vertebrale şi 
structurilor osoase (fi g.4. – forma stabilă; fi g.5. – forma 
instabilă).

În cazul absenţei unor manifestări nervoase ale bolii 
pacienţii au urmat o cură de terapie conservatoare - tera-
pie manuală, „Detensr”-terapie, preparate antihomotoxi-

ce (fi g. 6). În caz de sindrom dureros, ce recidivează de 
minimum 2 ori în an, fără schimbări la nivel sistemului 
nervos central şi calitate satisfăcătoare a vieţii şi dinami-
că fi zică a pacientului – s-a indicat tratament conservator 
şi evaluare în dinamică. În caz de sindrom dureros mo-
derat, până la două recidive în an fără schimbări neuro-
logice şi calitate a vieţii nesatisfăcătoare şi hipomobili-
tate fi zică a pacientului - tratament chirurgical. În cazul 
sindromului dureros recidivant, precum şi în persistenţa 
sindromului dureros cu manifestări neurologice pronun-
ţate – tratament operator.

Fig. 4. Algoritmul de tratament al bolnavilor cu forma stabilă de proces displazic pe segmentul lombo-sacral 
al coloanei vertebrale.
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Fig. 5. Algoritmul tratamentului chirurgical al pacienţilor cu forme instabile mecanice ale proceselor displastice.

Fig.6. Terapie manuală în combinaţie cu elemente de relaxaţie postizometrică, „Detensor”- terapie.

 

Instabilitatea segmentului vertebral obil 

Pacientul este 
satisf cut de calitatea 
vie ii i de activit ile 

fizice  

Recidivare mai 
frecvent  de 2 ori pe an 

Fasectomia par ial , fixarea 
transpedicular  cu reducere, 
autospondilodeza posterioar  

Cu sindrom reflex Cu manifest ri 
neurologice radiculare 

Recidivare mai rar  de 
2 ori pe an 

Pacientul nu este 
satisf cut de calitatea 
vie ii i de activit ile 

fizice  

 
Tratament conservator 

Se consideră că tratamentul afecţiunii displastice 
lombo-sacrate depinde de diagnosticul precoce, care este 
şi un factor determinant al efi cienţei terapeutice. Rezul-
tatele multor cercetări ne conving că nu există o bază 
raţională pentru a aştepta două, trei sau mai multe epi-
soade de acutizare a simptomatologiei clinice pentru a 

lua decizia tratamentului adecvat. Concepţia terapeutică 
pune pe primul plan tratamentul ortopedic, monitorizat 
prin examen radiologic la fi ecare 6 luni, dar tratamentul 
afecţiunii displastice lombo-sacrate poate rămâne con-
servator nu mai mult de 1-2 ani.

Studiul atent al fi şelor de observare arată că toţi aceş-
tia aveau recidive, ceea ce atestă că tratamentul conser-
vator şi cel profi lactic, deşi a ameliorat starea generală, 
nu a diminuat modifi cările anatomo-morfologice şi nu a 
infl uenţat progresarea procesului displazic. Numai trata-
mentul chirurgical al afecţiuni displazice lombosacrate 
poate întrerupe evoluţia afectului spre insufi cienţa ire-
versibilă, astfel că singura posibilitate de a infl uenţa po-
zitiv prognosticul pe termen lung al displaziilor angajate 
în coloana vertebrală lombară în viitorul apropiat rămâne 
tratamentul chirurgical.

Am postat la baza algoritmului de alegere a soluţiei 
operatorii adecvate principiul prin care să se urmărească 
atingerea rezultatului maxim posibil în condiţia unui mi-
nim volum operator. 

Acest principiu se poate onora respectând alegerea 
argumentată a procedeului operator, cu prognozarea stă-
rilor periculoase, în conformitate cu modifi cările structu-
ral-funcţionale, care se pot realiza la etapa postoperatorie 
precoce şi îndepărtată. 

Succesivitatea de realizare a fi ecărui pas de algoritm 
şi conexiunile de sens invers ale acestora sunt determina-
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te de starea iniţială şi prognosticul consecutiv al posibi-
lelor stări de risc – instabilitatea segmentelor vertebrale 
motorii, spondilartroza, stenozarea canalului vertebral şi 
a canalelor nervilor spinali. 

În paşii algoritmului şi-au găsit refl ectarea aproape 
toate procedeele chirurgicale ce se aplică în prezent, care 
au trecut deja proba timpului şi s-au prezentat de valoare, 
unele din acestea fi ind perfecţionate. Au fost incluse şi 
procedee elaborate de autor, care, în opinia lui, erau cele 
ce absentau în spectrul noilor viziuni asupra problemei. 

Pentru situaţiile clinice ce combinau protruzia discu-
lui intervertebral cu instabilitatea segmentului vertebral 
motor (2-4 mm) sau în prognosticul de apariţie a acesteia, 
pe poziţia de procedeu chirurgical miniinvaziv am imple-
mentat procedeul „fi bromatizare artifi cială a ligamente-
lor”, care vine să susţină orientarea spre intervenţiile mi-
nitraumatice în soluţionarea afecţiunii displazice lombo-
sacrate a coloanei lombare. Am promovat acest procedeu 
şi în calitate de metodă de profi laxie şi tratament al „sin-
dromului nivelului limitrof”, posibil după spondilodeza 

posterioară. Pentru tratarea instabilităţii recurgeam la 
spondilodeza metalică, completată cu fasetectomie par-
ţială. Pentru a perfecţiona intervenţiile chirurgicale am 
elaborat şi implementat metode de rezolvare a displaziei 
discale (brevet de autor MD 3698 din 30.09.08) şi me-
toda de acces transpedicular către disc (brevet de autor 
MD 3697 din 30.09.08), care se realizează prin formarea 
prin pedunculul vertebrei subiacente a unui canal în disc 
(sub unghi de 5-20º în secţiune transversală şi 10º în sec-
ţiune sagitală cu unghi deschis în sens cranial), prin care 
se inclavează implantul (alo- sau autotransplant, „cage” 
din titan), la indicaţii fi ind extrase nucleul pulpos şi ţe-
suturile discale. Au fost elaborate şi validate dispozitive 
pentru corecţia deformaţiilor (fi g.7; 8; 9) şi pentru fi xare 
(brevet de autor MD 2278 din 31.10.03 şi brevet de autor 
MD 7 din 31.03.09), apoi şi metoda de fasetectomie ex-
tracranială parţială, tehnologii de denervare a articulaţii-
lor intervertebrale prin secţionarea sau electrocoagularea 
ramurilor posterioare ale nervilor spinali. 

Fig.7. Pacientă de 14 ani, cifoscolioză gr.IV, în stare de progresare cu dereglarea funcţiei de respiraţie 
gr.III-IV., sindrom algic.

Fig.8. S-au utilizat dispozitive inventate (brevet de autor MD 2278 din 31.10.03 
şi brevet de autor MD 7 din 31.03.09). 
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În toate aceste cazuri tratamentul chirurgical folosit 
de noi a fost spondilodeza combinată. Practica a rele-
vat următoarele puncte pozitive ale spondilodezei com-
binate: fi xatorul metalic exclude mobilitatea patologică 
în segmentele instabile, datorită căruia diminuarea sau 
dispariţia sindromului dureros se atinge în primele zile 
postoperatorii; fi xarea coloanei vertebrale cu fi xatoare 
externe metalice asigură condiţii optime pentru formarea 
unui bloc osos şi exclude formarea pseudoartozei; stabi-
lizarea cu fi xator metalic previne dezvoltarea instabilită-
ţii după laminectomie şi fascietectomie până la formarea 
spondilodezei; fi xarea stabilă a vertebrelor favorizează 
activizarea bolnavilor după 5-7 zile de la operaţie şi în 
aşa fel regimul la pat se scurtează considerabil; deca-
de necesitatea imobilizării îndelungate cu corset gipsat 
(bolnavii în decurs de 2-3 luni poartă corsete uşoare din 
polivic. Folosirea construcţiei cu fi xare transpediculară 
a scos în evidenţă un şir de facilităţi în comparaţie cu 
construcţiile de cârlig şi placă: asigură o corecţie depli-
nă a deformaţiei; fi xarea stabilă previne deplasarea, lu-
xaţia elementelor de sprijin şi epifi zioliza; posibilitatea 
efectuării ei în caz de patologie a arcurilor vertebrale. 
În perioada postoperatorie am făcut uz de receptura de 
combatere a sindromului dureros rezidual, elaborat în 
cadrul clinicii de vertebrologie pediatrică. 

Utilizarea procedeelor cunoscute, a celor perfecţio-
nate şi a noilor procedee de soluţionare chirurgicală a 
afecţiunii displazice din segmentul lombar al coloanei 
vertebrale în cadrul algoritmului de selecţie a procede-
ului operator a demonstrat că se poate atinge un nivel 
sufi cient de rezultativ în reabilitarea rapidă a pacienţilor 
şi reîncadrarea lor într-un regim normal de viaţă. 

În cazul manifestărilor clinice incipiente şi morfolo-

gice în procesele displazice volumul intervenţiei trebu-
ie să fi e minim, atunci ca regulă procesele degenerative 
pronunţate necesită tratament chirurgical mai voluminos. 
Rezultatele optime ale tratamentului chirurgical al regi-
unii lombare a coloanei vertebrale pot fi  asigurate prin 
alegerea adecvată a metodei de tratament pentru fi ecare 
pacient individual luând în considerare stadiul şi mani-
festările clinice ale bolii. 

Concluzii:
1. Alegerea procedeului chirurgical de tratament al 

copiilor cu displazii ale segmentului vertebral lombosa-
crat a fost strict individuală şi se ghida spre anularea con-
fl ictului neuro-vertebral, a instabilităţii, spre corectarea 
deformaţiilor de anatomie funcţională ale canalului spi-
nal şi a balanţei segmentului lombo-sacrat. Procedeele de 
soluţie operatorie a formelor stabile de proces displazic 
au rezultat cu efecte curative bune la 81,6% şi sufi cien-
te la 14,3% din copiii operaţi. Intervenţiile chirurgicale 
de lichidare a variantelor instabile de proces displazic în 
segmentul lombosacrat au fost efi ciente în 82,9%, sufi ci-
ente – în 11,3% şi au eşuat în cazul a 5,8% de copii.

2. În urma tratamentului chirurgical efectul de ameli-
orare a calităţii vieţii a fost: de la 12,14±0,2 puncte ante-
operatorii - până la 7,08±0,09 puncte în perioada imediat 
postoperatorie şi apoi până la 7,02±0,1 puncte la distanţă 
de evenimentul operator (p<0,01).

3. Aplicarea algoritmilor de tratament chirurgical 
al proceselor displazice ale coloanei vertebrale permite 
obţinerea efectului de stabilitate în segmentul operat şi 
o reabilitare precoce atât socială cât şi funcţională a pa-
cienţilor.
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Н. Шавга
AЛГОРИТМ ВЫБОРА ЛЕЧЕБНОЙ ТАКТИКИ И 
ОПТИМAТИМАЛЬНОГО ОПЕРАТИВНОГО ВМЕ-

ШАТЕЛЬСТВА ПРИ РАЗЛИЧНЫХ 
ВАРИАНТАХ ДИСПЛАСТИЧЕСКОГО 

ПРОЦЕССА ПОЯСНИЧНО-КРЕСТЦОВОГО 
ОТДЕЛА ПОЗВОНОЧНИКА

В основу алгоритма выбора оптимального опера-
тивного вме шательства нами положен принцип до-
стижения максимально воз можного результата при 
минимальном объеме операции. Этот принцип реа-
лизуется на базе последовательного вы бора вида опе-
ративного пособия, с прогнозом угрожающих состо-
яний, в зависимости от структурно-функциональных 
изменений. В шагах алгоритма нашли свое место 
почти все использу емые хирургические пособия, 

проверенные временем и хо рошо себя зарекомен-
довавшие, некоторые усовершен ствованы, а также 
разработаны новые, на наш взгляд недо стающие в 
спектре нового видения проблемы. 

N. Shavga
THE ALGORITHM OF THE CHOICE MEDICAL 

TACTICS AND OPTIMAL OPERATIVE
INTERVENTION AT DIFFERENT VARIANTS OF 

DISPLASTICAL PROCESS IN LUMBAR – SACRAL 
PART OF THE SPINE

In a basis of algorithm of a choice of optimum opera-
tive intervention we put a principle of greatest possible 
result achievement at the minimum volume of opera-
tion. This principle is realized on the base of consequent 
choice of the operative allowance type, with forecast 
threatening conditions, depending on structured-func-
tional changes. In algorithm steps have found its place 
all used surgical allowances, time-tested and well itself 
recommended. Some are improved and also developed 
new allowances, in our opinion they are lacking in a 
spectrum of new vision this problem.
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VALOAREA INFORMATIV-DIAGNOSTICĂ A EXAMENULUI MANOMETRIC MULTIMODAL ÎN DIAGNOS-

TICUL AFECŢIUNILOR NEUROMUSCULARE DISPLASTICE INTESTINALE LA COPIL
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Introducere. Revuil literaturei de specialitate deno-
tă că trecerea cu vederea la etapa precoce a copiilor cu 
patologii displastice neuromusculare intestinale, condi-
ţionează ulterior dezvoltarea multiplelor complicaţii cu 
exod în cronicizarea procesului, invalidizare şi chiar de-
ces [1, 3, 6]. Impactul socio-economic cauzat de aceste 
patologii capătă proporţii majore, intrucât diagnosticul 
şi tratamentul lor necesită serioase cheltuieli, atât din 
bujetul familiar, cât şi statal [3]. De menţionat, că în po-
fi da cunoştinţelor obţinute de medicina contemporană în 
această direcţie, multe din aspectele etio-patogenice a 
bolii nu sunt clar defi nite şi relativ insufi cient fundamen-
tal studiate [3, 5]. Dezvoltarea tehnologiilor medicale 

moderne au oferit noi posibilităţi ce permit aprofundarea 
cunoştinţelor fenomenului dat, deşi până în prezent au 
rămas fără răspuns un şir de aspecte legate de aceasta 
problemă.

Statistica actuală relevă că circa 40% din copiii cu 
disfuncţii digestive suferă de leziuni neurodisplastice 
intestinale izolate; 25% – 30% din pacienţii afectaţi de 
aganglionoză concomitent sunt purtători a displaziilor 
neuronale intestinale; 52,8% din copiii cu limita de vâr-
sta 1 zi – 43 de luni cu dereglări intestinale disfuncţio-
nale congenitale suferă de leziuni neuronale displastice 
(DNI), abnormalităţi structurale a musculaturei netede şi 
ţesuturilor intersteţiale de suport (dismoze) [2, 4].
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O serie de publicaţii abordează aspectele importan-
ţei examenului histomorfologic, citologic (microscopie 
electronică) şi imunohistochimic a bioptatelor intestina-
le în vederea verifi cării prezenţei patologiilor displastice 
neuro-musculare. Informaţia obţinută vizează afectarea 
plexurilor neuronile intramurale, sinapselor neuro-mus-
culare şi neuro-neuronale, leziunele inervaţiei extramu-
rale, neuronelor ganglionari, celulelor enteroendocrine, 
ţesutului conjunctiv de suport a stratului intermuscular 
etc [2, 7]. 

Totodată, la ora actuală, devine o necesitate stringentă 
evaluarea neurofi ziologică a motilităţii tractului digestiv 
la diferite nivele cu evidenţierea dependenţei corelative 
a datelor examenului neurofi ziologic  cu cele a testelor 
histochimic, histomorfologic, citologic etc.

Scoaterea în evidenţă ale acestor corelaţii ar putea 
contribui la perfectarea diagnosticului etiopatogenic şi 
tratamentul medico-chirurgical individual adaptat al de-
reglărilor neuromusculare displastice intestinale (conge-
nitale şi dobândite) la copil, fapt ce ar contrebui la profi -
laxia multiplelor complicaţii postoperatorii, morbidităţii 
şi mortalităţii pediatrice. 

Scopul studiului. Evaluarea efi cienţei informativ-
diagnostice a examenului electromanometric în diferen-
ţierea cauzală a tulburărilor disfuncţionale digestive la 
copil.

Material şi metode. În baza screening-testului clini-
co-paraclinic general a 250 copii cu dereglări disfuncţio-
nale digestive au fost selectaţi pentru examen neurofi zi-
ologic special 150 pacienţi, dintre care ulterior 22 copii 
au fost testaţi imunohistomorfologic. Evaluarea clinică, 
imagistica radiologică şi un şir de indici diagnostici 
paraclinici speciali (aprecierea poziţiei orifi ciului anal, 
delatometriea, etc.), a contribuit la divizarea pacienţilor 
suspecţi pentru displazie neuronală intestinală în 3 gru-
pe.

Primul grup includea 59 copii cu dereglări de eva-
cuare intestinală, sindrom algic abdominal, meteorism, 
la care examenul perineal a scos în evidenţă patologii 
organice şi disfuncţionale asociate cu megarectum şi me-
gadolihocolon funcţional (colostază proctogenă). 

În cea de a II grupă au fost încluşi 61 copii la care 
examenul perineal a exlcus afecţiuni infrarectale (orga-
nice şi funcţionale), iar imagistica radiologică  (scintico-
lonografi a) releva retard de tranzit intestinal (colostază 
cologenă).

Grupa a III întrunea 30 de copii la care examenul cli-
nic general şi limitrof asociat cu cel radiologic nu ne-a 
permis obiectivizarea caracterului patologiei în cauză a 
disfuncţiei intestinale.

Lotul-martor l-au constituit 25 copii practic sănătoşi, 
ce nu manifestau disfuncţii digestive.

Metodele de studiu al acestor pacienţi includeau eva-
luarea clinico-paraclinica generală, imagistica neurofi -
ziologică (electromanometria, electromiografi a, electro-
neurografi a), examenul histomorfologic, histochimic şi 
imunohistochimic. 

În cele ce urmează ne vom referi la analiza rezultate-
le monitoringului electromanometric (EMM) a ampulei 
rectale şi canalului anal efectuat la aparatul Dyno Com-
pact Smart (fi g.1).

1. Valoarea presiunii bazale a sfi ncterului anal 
(mmHg)

2.  Valoarea presiunii la contracţie activă a sfi nc-
terului anal (mmHg)

3.  Durata contracţie sfi ncterului anal (sec)
4.  Refl exul recto-anal de inhibiţie
5.  Dinamica actului de defecaţie
6.  Aria sfi ncterului anal
7.  Rata fatigabilităţii sfi ncterului anal

Fig. 1 Dyno Compact Smart – aparat de monitorizare 
funcţională complexă a tractului digestiv. 1- 7 – Indicii 
activităţii funcţionale a regiunii rectoanale şi periniale.

Rezultate şi discuţii. În tabelul 1 sunt prezentate re-
zultatele studiului viscoelasticităţii ampulei rectale şi si-
nergismului rectoanal la defecaţie, care denotă că indife-
rent de patologia în cauză (organică sau funcţională), de 
nivelul localizării procesului patologic (infrarectal, limi-
trof, la distanţă), de caracterul anatomo-fi ziologic a bolii, 
toţi copiii cu dereglări disfuncţionale digestive dezvoltă 
megarectum şi megadolicocolon secundar. Dilataţia şi 
alungirea intestinului terminal este confi rmată de volu-
mul majorat al ampulei rectale depistate în timpul ampu-
lometriei care substanţial  depăşea norma (P<0,001). În 
toate subgrupele evaluate, indicele rectal (raportul volu-
mului de extindere a ampulei rectale către presiunea de 
50 mmHg) prezinta valori evident majorate faţă de mar-
tori (P< 0,001). La 66,6 – 72,8 %  din copiii examinaţi se 
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relevă incapacitatea de expulzie a conţinutului ampular. 
Aceste date confi rmă pierderea viscoelasticităţii şi sen-
sibilităţii ampulei rectale, în deosebi în cazurile cînd du-
rata bolii depăşeşte perioada de 3 ani. Posibil că aceste 
dereglări sunt condiţionate de o ampulă rectală dis- sau 

hiporefl ectorie ce-i modifi ca fi ziologia funcţionării. Nu 
se exclude că modifi cările dis- şi hiporefl ectorii au la 
bază afectarea joncţiunelor neuro-musculare limitrofe, 
fapt care poate fi  obiectivizat prin examen histochimic, 
histomorfologic, citologic şi imunohistochimic.

Tabelul 1 
Indicii viscoelasticităţii ampulei rectale şi sinergismului rectoanal la defecaţie în grupele 

de copii cu disfuncţiile digestive.

Copiii luaţi în 
studiu n=150 n Volumul ampulei 

rectale (ml) M +m
Indicele rectal 
(unit.) M+m

Expulzia balonului
Rapid 
I– timp (%)

Prolongat
II–III–IV timpi (%)

Incapacitate de 
expulzie (%)

I lot
P1 59 368, 0 ± 

18,3***
7, 3 ± 
0,59*** 15,7 11,4 72,8

II lot
P2 61 306, 2± 

17,5***
6,1  ± 
0,35*** 11,6 21,7 66,6

III lot
P3 30 198,1  ± 

6,7***
4, 78  ± 
2,4 12,8 23, 1 64, 1

IV lot
P4 25 158, 9 ± 

6,2***
2,95  ± 
0,38 52,0 36,0 12,0

*P < 0,05       **P < 0,01  ***P < 0,001

O informaţie diagnostică deosebit de valoroasă a fost 
obţinută la înregistrarea electromanometrică a refl exu-
lui recto-anal de inhibiţie (RRAI) (tabelul 2, fi gura 2) 
din care rezultă că 42,2% din cei examenaţi manifestau 
valori normale al RRAI cu amplituda şi durata practic 
adecvată la toate volumele de distenzie intrarectală. Re-

productibilitatea volorilor numerice a fost pozitivă în 
toate cazurile, ceea ce ne-a permise de a exclude cu cer-
titudine maladia Hirschsprung. Ulterior rezultatele exa-
minului neurofi ziologic au fost confruntate cu cele ale 
examenului histochimic şi histomorfologic.

Tabelul 2 
Valorile medii ale amplitudinei  şi duratei RRAI în distenzia ampulei rectale cu diverse volume 

de aer la copiii cu disfuncţiile digestive.

Grupele de pacienţi

n=50

Indicii amplitudinii (mmHg) şi duratei (sec.) RRAI
la distenzia ampulei rectale

n=
%

10 ml. 20 ml. 30 ml. 40 ml. 50ml.
mmHg sec mmHg sec mmHg sec mmHg sec mmHg sec

RRAI – pozitiv de valori nu-
merice normale  P1 42,2

8,9 
 ± 
0,3

10,7
 ± 
0,4

11,2
  ± 
0,9

12,7
± 
0,6

13,5 
± 
0,4

16,3 
± 
0,7

14,2
± 
0,02

19,2
± 
0,04

16,7
± 
0,8

21,7
± 
0,6

RRAI – pozitiv de valori nu-
merice diminuateP2 32,5

4,2
± 
0,5

2,2
± 
0,6

4,41
± 
0,2

4,5
± 
1,2

5,8
± 
2,1

6,3
± 
2,0

5,9
± 
1,7

7,3
± 
0,9

6,7
± 
1,9

4,8
± 
2,1

RRAI – pozitiv de valori nu-
merice crescute a amplitudi-
nei pe fondal de hipertenzie 
anală P3

7,1
14,3
± 
0,4

3,6
± 
0,2

17,8
± 
2,7

8,9
± 
0,7

17,7
± 
1,9

10,2
± 
0,9

19,7
± 
2,3

12,7
± 
1,4

24,9
± 
1,8

14,4
± 
2,3

RRAI --  negativ  P4 18,5 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Martori   P 27
9,7
± 
0,5

11,2
± 
0,6

12,4
± 
0,7

13,2
± 
0,5

13,9
± 
0,2

17,5
± 
0,6

15,8
± 
0,5

20,1
± 
0,7

17,5
± 
0,4

22,9
± 
0,2

La 32,5% din copii luaţi în studiu RRAI era de valori  
numerice diminuate faţă de normă, la 7,1% -  amplituda 
RRAI depăşea valorile normale, manifestând totodată 
hipertenzie anală. La 18,5% din aceşti copii RRAI era 
negativ ceea ce confi rma maladia Hirschsprung. 

După cum au arătat rezultatele studiului clinico-para-
clinic comparativ a datelor examenului electromanome-
tric (EMM) diminuarea veridică a amplitudei (4,2±0,5 
mm Hg) şi a duratei (2,2±0,6 sec) RRAI faţă de normă 
(P<0,001), indică la suport disfuncţional al obstrucţiei 
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infrarectale. Preponderent aceşti copii în antecedente au 
suportat afecţiuni ischemico-hipoxice şi alte traumatisme 
perinatale a SNC. O parte din ei erau purtători a diferitor 
patologii neurologice, afecţiuni malformative sacrococ-
cigiene şi leziuni lombosacrale posttraumatice.

La copiii cu valori numerice esenţial crescute al 

Fig. 2 Înregistrarea RRAI (Dyno Compact Smart). A – refl exul rectoanal de inhibiţie pozitiv, 
B – refl exul rectoanal de inhibiţie negativ.

RRAI (P<0,001) faţă de normă au fost depistate pato-
logii disfuncţionale extradigestive însoţite de obstruc-
ţie infrarectală (sfi ncter anal extern patologic spasmat, 
contracţii paradoxale a ansei puborectale, ampulă rectală 
hiporefl ectorie). 

Suprapunerea acestor patologii au creat difi cultăţi de 
interpretarea clinică a informaţiei obţinute. În aceste ca-
zuri era important examenul histochimic sau histomorfo-
logic al bioptatelor de colon, care au permis excluderea 
sau confi rmarea modifi cărilor neuromusculare intestinale 
ca factor cauzal al dereglărilor disfuncţionale digestive.

În tabelul 3 sunt prezentate rezultatele evaluării 
EMM a celor 4 parametri ce refl ectă sensibilitatea am-
pulei rectale. Studiul respectiv include 106 copii cu dis-
funcţiile digestive de geneză cauzală diferită, complica-
te cu megadolihocolon secundar, care în baza valorilor 
pragului sensibilităţii subiective (PSS) au fost grupate 
în 4 subgrupe. Astfel, în I grup au fost incluşi copiii la 
care valorile PSS pendulau între 10 - 50 ml.; în al II –lea 
grup au fost analizaţi pacienţii cu valorile PSS cuprinse 
între 60 – 100 ml. şi în al III –lea cei cu valorile PSS 
cuprinse între 120 – 380 ml. Din cele prezentate în tabe-
lul 3 rezultă că PSS în prima grupă de bolnavi era uşor 
ridicat faţă de normă ceea ce relevă scăderea moderată 
a sensibilităţii peretelui rectal, dacă în subgrupele A era 
modifi cat preponderent PSS, atunci în subgrupele B au 
fost înregistrate modifi cări ale tuturor indicilor exami-

naţi. Menţionăm, că la copiii cu modifi cări legere a PSS 
continenţa era normală, excepţie făcând 5,7% din copii 
care prezentau fecalare. După cum a arătat investigarea 
acestor pacienţi provenienţa fecalării avea caracter psi-
hogen. În această grupă, modifi cările dimensionale ale 
rectului şi colonului distal erau moderate, compensate şi 
reversibile, pereţii păstrîndu-şi viscoelasticitatea (com-
pleanţa). Grupul respectiv era receptiv la un tratament 
medical individualizat, obţinându-se remisii îndelungate 
ale bolii. Tehnicile chirurgicale utilizate pentru înlătu-
rarea devierilor vicioase ale cadrului colic (ascendoco-
lonopexia, rezecţia sigmei alungite, rezecţia segmentară 
a colonului transvers) nu au necesitat excereza segmen-
tului rectosigmoidal şi amputaţia segmentară a ampulei 
rectale. Păstrarea acestor segmente asigură o funcţie de 
tranzit şi evacuaţie intestinală postoperatorie adecvată.

În grupul al II -lea, PSS era semnifi cativ crescut 
(P<0,001), ceea ce denotă scădere evidentă a sensibilită-
ţii ampulei rectale. De menţionat, că dacă în subgrupa A 
copiii aveau un sfi ncter anal viguros, funcţional activ, cu 
o compleanţă ampulară relativ adecvată, atunci cei din 
subgrupa B prezentau dischinezie rectoanală, sfi ncter 
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tratamentului retardat, făcând şi o tentativă de  a reduce 
volumul rezecţiei colonului pe stânga.

Studiul profi lometriei canalului anal (tab.4, fi gura 3) 
denotă că în disfuncţiile digestive la copil suferă modifi -
cări toţi indicii motilităţii sfi ncterului anal extern (SAE), 
reducând veridic lungimea canalului anal, zona de rezis-
tenţă maximală, gradientul rectoanal etc. 

Modifi cări manometrice care denotă reducerea func-
ţiei aparatului neuromuscular perineal au fost depistate 
în toate cele 3 grupe de pacienţi examinaţi. S-a observat 
scăderea presiunii bazale (P<0,001) şi efi cienţei de con-
tracţie a SAE (P<0,001) care au fost sub valori normale. 
În favoarea epuizării capacităţilor funcţionale ale SAE 
vorbeşte durata înjumătăţită a contracţiei SAE şi scurta-
rea canalului anal. 

Mecanismele patofi ziologice ale modifi cărilor re-
spective se explică prin faptul că stazarea în ampula 
rectală favorizează nu numai diminuarea elasticităţii pe-
retelui ampular, dar şi deschiderea părţii superioare a ca-
nalului anal cu includerea zonei senzoriale în procesele 
fi ziologice a motilităţii făra a condiţiona expulzia.

Astfel, la o încărcare patologică a ampulei rectale, 
lungimea canalului anal rămîne redusă, forţa de contrac-
tare voluntară, inclusiv cea maximală fi ind de asemenea 
reduse şi ca rezultat, copiii pierd capacitatea de a con-
trola procesele fi ziologice de contenţie. Aceste dereglări 
funcţionale nu trebuie neglijate în perioada preoperatorie 
la bolnavii cu forme organice de dereglări disfuncţionale 
digestive şi a celora cu megarectum şi megadolicosig-
moid toxic dezvoltat în rezultatul formelor funcţionale 

anal cu un potenţial funcţional redus, la unii chiar epui-
zat, cu viscoelasticitatea ampulară evident scăzută, ceea 
ce indică la o hiporefl exie rectală care se manifestă prin 
creşterea tuturor indicilor studiaţi. Pacienţii grupului dat 
înregistrau frecvent dissinergie şi disrefl exie rectală. La 
69,2% dintre ei, patologia avea sediu infrarectal şi purta 
un caracter disfuncţional, 30,8 % de copii, erau purtători 
ai malformaţiilor organice colorectoanale şi perineale, 
complicate de megarectum şi megadolicosigmă funcţi-
onală secundară. Argumentarea completă a caracteru-
lui patologiilor în cauză ne-a permis să elaborăm şi să 
promovăm o strategie medico-chirurgicală de corecţie 
individual adaptată. Remarcăm că un număr impunător 
din copiii grupul respectiv au avut o adaptare rectală per-
fectă, reacţie şi activitate bună a sfi ncterului anal şi nu 
prezentau fecalare.

În grupul al III -lea, bolnavii manifestau modifi cări 
veridice (P<0,001), majore a tuturor indicilor sensibilită-
ţii ampulei rectale. Informaţia respectivă indica la faptul 
că pentru a recepţiona actul de defecaţie era necesar un 
volum majorat de conţinut intestinal. 

Astfel, dacă la copiii sănătoşi, deschiderea completă 
a SAI are loc la un volum de 110,2±4,2 ml. de conţinut 
ampular, atunci, copiii grupului III necesitau un volum 
de 2 ori mai mare (207,5±2,8 ml). Datele obţinute, obiec-
tiv au argumentat decompensarea funcţională a intesti-
nului terminal. Grupul dat a primit şi o atitudine curativă 
etiopatogenic individual adaptată, iar intervenţia chi-
rurgicală a necesitat o pregătire biofi ziologică specială 
pentru a redresa indicii patologic modifi caţi ca urmare a 

Tabelul 3 
Evaluarea EMM a sensibilităţii ampulei rectale la copiii cu SCC.

Grupele de 
bolnavi n-106 n

 PSR  PSS  PND PDCSI 
ml.

PNID
ml.ml. mmHg sec ml mmHg sec ml mmHg sec

V A D V A D V A D V V

I –grupă
n38 (35,8 %

)

A
n=20

38,2
± 
2,0

12,8
± 
0,5

17,9
± 
0,7

29,8
± 
0,6

10,6
±
0,4

12,0
± 
0,6

83,2
± 
2,7

16,9
± 
1,8

24,7
± 
1,6

98,7
± 
4,5

139,1
± 
1,5

B
n=18

42,8
± 
1,6

12,8
± 
0,7

19,6
± 
0,7

28,6
± 
0,9

9,8
± 
0,7

13,2
± 
6,6

97,8
± 
2,3

18,9
± 
0,5

28,9
± 
0,5

139,8
± 
2,5

158,6
± 
3,5

II-grupă
n37(34,9 

%
)

A
n=22

39,7
± 
2,6

12,9
± 
0,7

17,5
± 
0,4

76,5
± 
0,7

10,2
± 
0,4

12,5
± 
0,6

78,5
± 
3,7

18,9
± 
0,5

24,7
± 
0,4

112,8
± 
3,9

139,4
± 
2,8

B
n=15

48,3
± 2,5

13,5
± 0,9

21,7
± 0,3

89,8
± 0,7

10,7
± 0,6

13,8
± 0,3

103 ,2± 
4,6

20,3
± 0,2

26,8
± 0,5

167 ,8± 
2,9

179,5
± 3,7

III-grupă
n31 (29,2 %

)

A
n=17

36,7
± 
2,1

12,0
± 
0,6

19,2
± 
0,6

178,0
± 
9,8

11,7
± 
0,2

12,2
± 
0,3

198,7
± 
2,3

19,5
± 
0,4

22,7
± 
0,6

219,9
± 
1,7

240,3
± 
4,7

B
n=14

58,9
± 
1,6

14,2
± 
0,7

19,9
± 
0,3

186,0
± 
6,5

10,8
± 
0,3

12,9
± 
0,6

202,2
± 
3,2

19,3
± 
0,2

26,7
± 
0,4

217,5
± 
2,8

288,7
± 
2,9

Mar- tori n=27 37,9
± 1,7

12,1
± 0,6

18,6
± 0,5

14,8
± 0,7

9,9
± 0,5

11,7
± 0,8

79,6
± 3,9

18,7
± 0,6

25,9
± 0,7

110,2
± 4,2

132,4
± 3,9
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Fig. 3  Înregistrarea grafi că a profi lometriei canalului anal.

a caracterului şi gradului disfuncţiilor neuromusculare în 
afecţiunele respective, contribuind la elaborarea şi impli-
mentarea măsurilor adecvate de profi laxie şi combatere 
a complicaţiilor condiţionate de aceste patologii, sporind 
efi cienţa curativă.
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Tabelul 4 
Profi lometria canalului anal în displaziile neuromusculare intestinale.

Grupele de 
bolnavi

Presiunea 
rectală

 Presiunea anală Durata 
contractării

SAE

Lungimea 
canalului anal bazală Contracţie 

voluntară maximală

M+/-m mmHg M+/-m mmHg M+/-m mmHg M+/-m mmHg  sec M+/-m 
mmHg

I-grupă
n=57 6,4 ± 0,7 29,2± 0,4 42,6± 0,5 78,5± 1,4 39,2± 0,3 2,8± 0,7

II- grupă 
n=45 6,2± 0,6 22,5± 0,3 30,7± 2,5 59,7± 0,9 30,1± 0,5 2,3± 0,6

III-grupă
n=34 6,8± 0,4 23,8± 0,2 46,2± 0,9 64,31± 0,7 33,4± 0,7 2,60± 0,4

Martori
n=25 6,7± 0,3 33,6± 0,5 57,8± 0,8 96,4± 0,6 60,0± 2,0 3,5± 0,7

dar netratate al acestor patologii. 
Schema de tratament medical pre-, intra- şi post-

operator necesită o corecţie adecvată ale disfuncţiilor 
neuromusculare intestinale şi perineale relevate. Re-
zultatul studiului denotă un diapazon larg al devierilor 
presiunii bazale la aceşti copii, norma fi ind cuprinsă în-
tre 35-105 mmHg. Depăşirea limitei superioare indică 
la un sfi ncter hipertonic, pe cînd, depăşirea celei inferi-
oare relevă o hipotonie sfi ncteriană decompensată.

Analiza datelor obţinute relevă că informaţia elec-
tromanometrică este absolut necesară în aprecierea 
stării funcţionale a aparatului rectoanal, fără care nu 
poate fi  elaborat un tratament etiopatogenic adecvat al 
disfuncţiilor digestive condiţionate de displaziile neu-
romusculare intestinale.

Concluzii.
1. Examenul electromanometric multimodal al seg-

mentului distal a tractului digestiv şi aparatului neu-
romuscular perineal este o investigaţie de informaţie 
diagnostică valoroasă care permite obiectivizarea unei 
gamei largi de afecţiuni neuromusculare ce stau la baza 
disfuncţiilor de tranzit şi evacuare colonică.

2. Utilizarea EMM permite verifi carea preoperatorie 
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ЭЛЕКТРОМАНОМЕТРИЧЕСКИЕ МЕТОДЫ 
ИССЛЕДОВАНИЯ В ДИФФЕРЕНЦИАЛЬНОЙ 

ДИАГНОСТИКЕ КИШЕЧНЫХ НЕЙРОМЫШЕЧ-
НЫХ ДИСПЛАЗИЙ У ДЕТЕЙ.

В настоящей работе приведен анализ результатов 
электроманометрического исследования у 150 детей 
с различными дисфункциями транзита и эвакуации 
кишечника. Полученные данные позволили выявить 
глубокие функциональные нарушения дистального 
отдела толстого кишечника, которые могли быть 
обусловлены несовершенством морфофункциональ-
ных структур нейромышечного аппарата ампулы 
прямой кишки и анального канала. Это позволило 
рекомендовать данное исследование как диагности-

ческий тест для выявления и характеристики инди-
видуальных особенностей этих нарушений при пато-
логии изучаемой области.

Gavril Boian, Veaceslav Boian, Andrei Vahrameev, 
Violeta Rusu

ELECTROMANOMETRIC METHODS 
OF RESEARCH IN DIFFERENTIAL DIAGNOSTICS 
INTESTINAL NEUROMUSCULAR DYSPLASIAS AT 

CHILDREN.
In the present work the analysis of results of elec-

tromanometric research at 150 children with various 
dysfunctions of transit and evacuation of an intestine is 
resulted. Obtained data have allowed to fi nd out deep 
functional disturbances of a distal department of a thick 
intestine which could be caused by imperfection mor-
phofunctional structures of neuromuscular apparatus of 
an ampoule of a rectum and the anal channel. It has al-
lowed to recommend this research as diagnostical test 
for revealing and characteristics of specifi c features of 
these disturbances at a pathology of studied area.
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EFICACITATEA PROGESTERONULUI NATURAL MICRONIZAT TRANSDERMIC PROGESTOGEL, 

ÎN TERAPIA SINDROMULUI PREMENSTRUAL ASOCIAT MASTOPATIE FIBROCHISTICE
Asociaţia Teritorială Medicală Buiucani, Centru Medicilor de Familie N.4

Introducere: Sindromul premenstrual reprezintă un 
complex de dereglări neuropsihice, vegetovasculare şi 
endocrine, care apare în a doua jumătate a ciclului men-
strual ( cu 2-7 zile pîna la menstruaţie) şi care regresează 
în primele zile ale menstruaţiei. Se întîlneşte des la feme-
ile de vîrstă reproductivă şi premenopauzală, apărînd de 
obicei pe fondul insufi cienţei fazei a doua a ciclului sau 
a ambelor faze.

Formele clinice ale sindromului premenstrual sunt:
neuropsihică, caracterizată cu labilitate emoţiona-• 

lă, iritabilitate, simptome de agresiune sau depresie;
edematoasă, caracterizată prin edemaţierea feţei, • 

mastodinie, balonări şi creşterea masei corporale;

cerebrală, însoţită de cefalee, ameţeli, greaţă une-• 
ori vomă. 

Rareori se întîlneşte forma cardiacă(cu crize), pentru 
care e caracteristică TA înaltă, dureri în regiunea cordu-
lui, palpitaţii, amorţirea membrelor.

În patogeneza SPM apar schimbări hormonale care 
stau la baza manifestărilor clinice:

Insufi cienţa progesteronului în faza luteinică a ci-• 
clului menstrual;

Hiperestrogenemia, apărută în urma insufi cienţei • 
de progesteron cu retenţie hidrosodată, creşterea masei 
corporale şi mastodinie;

Devierea în corelaţia estroprogestativă asupra • 
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centrului hipotalamic, ce reglează ciclul menstrual, in-
tensifi carea activităţii neuromediatorii ce poate duce la 
disfuncţia neuroendocrină.

Sindromul premenstrual se întîlneşte des la persoa-
nele cu procese hiperplastice benigne ale glandelor ma-
mare. Simptomele clinice ale mastopatiei fi brochistice , 
precum mastodinia (edem şi durere în glanda mamara) şi 
mastalgia ( durere, în special forma ciclică), sunt simpto-
me caracteristice pentru forma edematoasă. Simptomele 
clinice şi mecanizmele patogenetice ale ambelor mala-
dii, sunt simptome ţintă pentru diagnosticarea precoce şi 
tratamentul mastopatiei fi brochistice şi a SPM (totodată 
şi pentru profi laxia cancerului glandei mamare).

Ca metodă nouă în terapia MFC este tratamentul 
transdermal cu progesteron- Progestogel. Tratamentul 
transdermic ne permite de-a avea concentraţia progeste-
ronului de 10 ori mai mare la nivel local şi nu în sistemul 
sangvin[10]. Administrarea a 5 mg/zi de progesteron are 
o acţiune exclusiv locală în formele incipiente ale MFC 
fără acţiune sistemică[13,14]. Însă unele studii ne arată 
şi o acţiune sistemică pozitivă a progesteronului admi-
nistrat transdermal[10,11].

Materiale şi metode: Scopul studiului a fost stabili-
rea efi cacităţii progesteronului natural micronizat trans-
dermal Progestogel, în tratamentul MFC şi posibilitatea 
acţiunii preparatului asupra sistemului hipotalamo-hipo-
fi zar-ovarian. În studiu au fost incluse 100 paciente cu 
diferite simptome ale MFC.

Examinarea primara a inclus: mamografi a, USG glan-
delor mamare, glandei tiroide şi organelor genitale; TB a 
ovarelor. De asemenea, s-a efectuat screeningul hormo-
nal (nivelul progesteronului, HFS, prolactinei, HTT, T3, 
T4 anticorpi la tireoglobulină). 

Preparatul Progestogel a fost administrat transdermal 
în regim continuu în doză de 2,5g 1% (progesteron). Cu 
ajutorul regletei dozatoare Progestogel s-a aplicat de 2 
ori în zi pe ambii sâni în decursul a 3 cicluri menstruale.

Rezultate şi discuţii: În urma examinării, 8 paciente 
au fost diagnosticate cu MFC şi SPM pronunţat. În studiu 
au fost implicate femei cu vîrsta între 21 şi 42 ani. Princi-
palele acuze au fost mastalgia ciclică (în a II-a fază) sau 
mastodinia pe fonul MFC difuze (la 4 paciente), şi forma 
mixtă (în 4 cazuri). Durata normală a ciclului menstrual 
constituia ( 23 - 30 zile) şi a fost păstrată la toate pacien-
tele. Durata SPM variază între 10 şi 14 zile – în 2 cazuri; 
de la 7 la 10 zile – în 2 cazuri, şi mai puţin de 7 zile – în 4 
cazuri. Jumătate din pacientele cu SPM aveau intensitate 
mărită a simptomelor şi necesitau periodic terapie simp-
tomatică. Forma edematoasă a SPM a inclus şi simptome 
neuropsihice în 4 cazuri, iar în 2 cazuri a fost asociată 
forma cerebrală.

Dinamica temperaturii bazale a ovarelor în cursul ci-
clurilor a demonstrat o insufi cienţă a fazei II a ciclului 
menstrual la 5 paciente, iar în 3 cazuri – o insufi cienţă a 
ambelor faze. Insufi cienţa hormonală s-a confi rmat prin 
micşorarea nivelului de progesteron în plazma sangvină 
în a II-a fază a ciclului de 1,5 – 2 ori. Nivelul progeste-
ronului în faza maturării corpului galben (a 19 -21-a zi 
a ciclului) a fost de 15,5+/-4,0 nmol/l (N- 40 nmol/l), la 
24-26-a zi - 12,4+/-3,8 nmol/l. La 3 din 8 cazuri nivelul 
maxim de progesteron s-a determinat în a 24-26-a zi a 
ciclului menstrual. Nivelul HL, HFS şi al prolactinei au 
fost în limitele normei (vezi tabelul). Patologia glandei 
tiroide s-a exlus: HTT – 1,1+/-0,2 mME/l (N- 0,23-3,4); 
T4 – 123,6+/-4,8 nmol/l (53 -158);

Tabelul. 1 
Indicii nivelului hormonal în plazma sangvină la pacientele cu MFC pe fondul tratamentului cu Progestogel.

 
Faza I Faza a II-a

HL HFS prolactină progesteron HL HFS prolactină progesteron
19-21-a zi 24-26-a zi 

Limita 
variaţiilor 
ciclului nor-
mal 

1,1-8,7 1,8-
11,3 100-726 0,1-6,0 1,1-8,7 1,8-

11,3 100-726 40-86 20-40 

Pînă la trata-
ment

5,9+/-
0,7 

3,3+/-
1,0 

281,7+/-
28,6 2,5+/-1,2 2,8+/-

0,6 
2,6+/-

1,0 
275,6+/-

44,6 15,5+/-4,0 12,4+/-3,8 

În al III-lea 
ciclu de 
tratament

5,6+/-
0,6 

3,8+/-
0,7 

348,0+/-
64,4 13,2+/-1,5 3,8+/-

0,8 
3,0+/-

0,9 
355,7+/-

45,4 14,2+/-0,9 14,9+/-4,5 

P >0,05 >0,05 >0,05 <0,001 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 >0,05 

La 10 (22%) paciente, nivelul prolactinei în sînge 
a fost ridicat, insufi cienţa glandei tiroide s-a depistat 
în 6(13%)cazuri. Aceste date sunt asemănătoare după 
frecvenţa acestei patologii cu dereglările din perioada 
reproductivă a femeii şi confi rmă o frecvenţă înaltă a in-
sufi cienţei hiperprolactinemice ovariene şi hipotireoza în 
patogeneza MFC.

Rezultatele studiului au arătat o efi cacitate înaltă a 
administrării de progesteron transdermic în terapia for-
melor incipiente ale patologiei benigne dishormonale a 
glandei mamare. O mare parte a pacientelor au observat 
micşorarea simptomelor mastodiniei deja după primul 
ciclu de administrare. De asemenea a scăzut atit intensi-
tatea cît şi durata simptomelor clinice din timpul ciclului 



58

menstrual. După două cicluri de tratament, mastodinia a 
dispărut în 3 cazuri, iar spre sfârşitul tratamentului în 7 
cazuri din 8. S-a observat de asemenea scăderea inten-
sităţii simptomelor neurovegetative şi emoţional psihice 
la paciente. 

Schimbările locale în glanda mamară la pacientele 
cu MFC pe fond de tratament cu Progestogel au fost 
observate după a II-III-a luna de tratament. Regresiu-
nea mastopatiei nu a fost observată. Rezultate similare 
au fost raportate şi de alţi autori [13,14]. Totodată ei au 
observat efi cacitatea preparatului Progestogel în profi la-
xia recidivelor formelor locale de MFC după tratament 
chirurgical pe parcursul a doi ani [13].

Gelul Progestogel folosit în doza recomandată nu a 
infl uenţat asupra duratei ciclului menstrual. De aseme-
nea, nici dereglări cantitative ale ciclului menstrual nu 
au fost observate . Grosimea endometrului după USG, 
nu s-a modifi cat. Dinamica temperaturii bazale arată un 
efect parţial sistemic în urma administrării locale de pro-
gesteron în doză mică şi în regim continue la pacientele 
cu mastopatie. Grafi cul temperaturii bazale arată o scă-
dere a nivelului în a II-a fază a ciclului. Această dinami-
că este tipică pentru tratamentul ciclic cu progesteron, 
şi are ca scop inhibarea proceselor locale hiperplastice, 
astfel avînd un efect pozitiv. 

Nivelul hormonilor gonadotropi pe parcursul studiu-
lui nu au suferit schimbări (vezi tabelul). 

Concluzii: 
Aplicarea gelului 1. Progestogel a dovedit o efi caci-

tate înaltă a tratamentului cu progesteron natural micro-
nizat transdermic în cazul mastalgiei ciclice. 

Efi cacitatea pozitivă vizavi de simptomele pre-2. 
menstruale la majoritatea pacientelor, schimbarea indici-
lor temperaturii bazale în a II-a fază, devierea hormonală 
(nivelul monoton de progesteron pe parcursul ciclului) 
determină o efi cacitate sistemică pozitivă a preparatului 
Progestogel în tratamentul continuu.

Tratamentul cu progesteron local are ca scop inhi-3. 
barea dezvoltării proceselor hiperplastice.

Absorbţia parţială a progesteronului în sistemul 4. 
sangvin are un efect pozitiv, din considerentul normali-
zării funcţiei hormonale şi pentru profi laxia recidivelor 
hiperplastice.

Efectul sistemic al gelului 5. Progestogel poate fi  
intensifi cat la administrarea perorală de progesteron, de 
exemplu ( preparatul Utrogestan).
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effi cacy of the Progestogel for the treatment of cyclic 
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CAZ CLINIC

Introducere. Conform clasifi cării Societăţii Ameri-
cane de Fertilitate (1988) anomaliile Mülleriene se divi-
zează în şapte clase [1].

O variantă neclasifi cată şi extrem de rar întâlnită este 
uterul Robert's, descris pentru prima dată de ginecologul 
francez Robert în 1969. Anomalia observată de Robert 
prezintă un sept uterin complet cu formarea a două he-
micavităţi, una fi ind necomunicantă cu vaginul [2]. În 
literatura mondială au apărut publicaţii sporadice de în-
registrare a acestei anomalii [3]. Fertilitatea la această 
categorie de paciente rămâne o enigmă, iar instalarea 
sarcinii în uterul Robert′s este un eveniment unic [4]. 

În acest context, vă prezentăm un caz clinic de sarci-
nă uterină matură la o pacientă cu uterul Robert′s, situaţia 
anatomică incidental fi ind descoperită intraoperatoriu.

Caz clinic. Pacienta M.D. de 26 ani, a fost interna-
tă în IMSP ICŞDOSMşiC cu sarcină 40-41 săptămâni, 
aceasta fi ind prima graviditate. Gravida acuza eliminare 
pe cale vaginală de lichid amniotic fără activitate de naş-
tere. Anamneza somatică şi cea ginecologică a gravidei 
nu erau complicate, în special, la anchetare activă paci-
enta a negat prezenţa dismenoreei în trecut. . 

În sala de naşteri s-a constatat starea generală satis-
făcătoare, T⁄A-110⁄60 mmHg, Ps-75 b⁄min, t˚-36,7˚. La 
examinare s-a constatat uter gravid corespunzător terme-
nului; situarea fătului - longitudinală, prezentaţie pelvină 
completă, polul pelvin aplicat la strâmtoarea superioară a 
bazinului mic; BCF-140 b⁄min, ritmice, clare. Examenul 
în valve a stabilit scurgerea prenatală de lichid amniotic, 
primar s-a depistat sept vaginal complet, colul uterin - 
excentric, închis. 

Astfel, situaţia clinică fi ind complexă - ruperea pre-
natală de membrane în lipsa activităţii de naştere, pre-
zentaţia pelvină, col imatur şi sept vaginal complet, în 
mod consultativ s-a decis fi nalizarea sarcinii prin opera-
ţie cezariană.

S-a efectuat laparotomie Pfannenstiel, operaţie ceza-
riană în segmentul inferior. S-a extras de polul pelvin o 
fetiţă vie cu masa 2880 g, lungimea 50 cm, scor Apgar 
7⁄8 puncte.

În timpul operaţiei atrage atenţia septul complet, care 
divizează uterul în două hemicavităţi (Fig. 1). 

3

12

Fig.1 Uterul Robert´s: (1) cavitate uterină deschisă; (2) 
cavitate uterină închisă;(3) sept vaginal complet.

Fătul se localiza în hemiuterul deschis. După înlă-
turarea placentei şi a membranelor fetale s-a efectuat 
secţionarea completă a septului, înlăturarea ţesutului de-
cidual şi din a doua cavitate. Astfel, s-a format un uter 
monocavitar, care ulterior a fost drenat pentru evitarea 
hematometrei.

Evoluţia perioadei postoperatorii nu s-a deosebit de 
cea obişnuită. Atât la mamă, cât şi la nou-născut nu s-au 
constatat complicaţii în perioada afl ării în staţionar, iar 
externarea a avut loc în termen regulamentar, la a 6-a zi 
postoperatorie. 

Discuţii. Uterul Robert’s sau uterul septat asimetric 
este o anomalie congenitală Mülleriană rarisimă, care 
se manifestă prin prezenţa a două hemicavităţi uterine, 
una fi ind închisă [2,3,4]. Descrisă în premieră de fran-
cezul Robert [2], această malformaţie apare până în pre-
zent în literatura mondială doar în 17 cazuri publicate 
[2,4,5,6,7,8].

În opinia autorilor Musset şi Peitout [5] clinica în 
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uterul Robert’s se caracterizează prin: (i) dismenoree 
primară; (ii) divergenţa dintre datele laparoscopiei, unde 
se vizualizează anatomie uterină normală şi datele histe-
rosalpingografi ei – uter unicornuat; (iii) absenţa anoma-
liilor concomitente ale tractului urinar. Teoretic vorbind, 
dismenoreea poate fi  determinată de reţinerea sângelui 
menstrual în hemicavitatea blocată şi de refl uxul acestuia 
prin trompa uterină derivantă.

Analiza retrospectivă a cazului observat de noi a de-
monstrat că criteriile descrise nu sunt obligatorii în toate 
cazurile. 

Din cauza înregistrării cazuistice a uterului Robert’s, 
fertilitatea la această categorie de paciente nu poate fi  
apreciată. Recent în literatura anglo-saxonă a fost descris 
un caz unic de graviditate în hemiuterul necomunicant, 
ce s-a terminat cu deces fetal la termenul de 26 săptă-
mâni, greutatea fătului atingând 500 g [4]. Autorii au so-
luţionat această situaţie clinică prin extragerea fătului şi 
a placentei prin laparotomie cu histerotomie, septul fi ind 
prezervat in situ, iar operaţia completându-se cu ligatu-
raea unilaterală a trompei derivate din uterul necomu-
nicant. Tactica respectivă este discutabilă. În viziunea 
noastră, înlăturarea septului este necesară din motive de 
prevenire a hematometrei, ca tentativă de tratament al 
dismenoreei, dar şi din consideraţiuni reproductive ulte-
rioare (formare de cavitate uterină integrală cu reducerea 
riscului de infertilitate, avort spontan, naştere prematură, 
poziţii fetale viciate). În acest caz nu este nevoie de blo-
care a trompei, ceea ce determină considerabil şansele de 
păstrare a fertilităţii. 

Concluzie. Uterul Robert’s este cea mai rar descrisă 
anomalie Mülleriană, a cărei incidenţă nu permite studi-
erea sufi cientă a fertilităţii la astfel de paciente. Pentru 
elaborarea unor tactici ştiinţifi c argumentate în această 
anomalie sunt necesare studii asupra loturilor mai extin-
se de bolnave.
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ВРОЖДЕННОЙ МЮЛЛЕРОВСКОЙ АНОМАЛИИ 

– МАТКА РОБЕРТСА 
Данная статья представляет клинический случай 

редкой врожденной аномалии внутренних половых 
органов – матки Робертса с спонтанным наступлени-
ем беременности и благополучным исходом – рож-
дением доношенного здорового плода путем кесаре-
ва сечения.
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FULL-TERM PREGNANCY DURING A RARE 

CONGENITAL MULLERIAN ANOMALY – 
POBERT´S UTERUS

This paper represents a case report of a rare anom-
aly of female genital tract – Robert’s Uterus, where the 
patient became pregnant, had an uneventful pregnancy, 
which resulted in delivery of a healthy, full-term baby 
via Cesarean Section.
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SINDROMUL ANTIFOSFOLIPIDIC 

ÎN AJUTORUL MEDICULUI PRACTIC

Informaţii generale. Sindromul antifosfolipidic 
(SAF) e o patologie sistemică autoimună ce se manifestă 
prin tromboze recurente arteriale şi/sau venoase, avorturi 
spontane recurente, trombocitopenie în prezenţa unui ti-
tru crescut de anticorpi antifosfolipidici. Sindromul pen-
tru prima dată a fost descris de Graham Huges în 1983. 
Anticorpii antifosfolipidici (anticardiolipina, anti-be-
ta-2 glycoprotein I, lupus anticoagulant), interacţionând 
cu sistemul de hemostază sau celulele endoteliale, pot 
contribui la patogenia maladiei. Anticorpii către fosfo-
lipide reprezintă o populaţie heterogenă ce reacţionează 
cu fosfolipidele încărcate negativ: anticardiolipină, an-
tiphosphatidylinositol, antiphosphatidylserine, antipho-
sphatidylcholine, anti-beta-2 glycoprotein I, anticorpii 
antinucleari şi anti-DNA. 

Incidenţa SAF în populaţia generală e de 1-4% şi este 
avansată în rândurile femeilor cu afecţiuni reproductive 
(avort spontan, sarcină oprită în evoluţie). Principalele 
manifestări clinice ale SAF sunt morbiditatea gestaţiona-
lă, tromboză, trombocitopenie, simptomatologie neuro-
logică, livedo reticularis, anemie hemolitică. Anticorpii 
antifosfolipidici pot fi  depistaţi la aproximativ 1/3 paci-
ente cu lupus eritematos sistemic (LES). SAF poate fi  
primar sau secundar, în funcţie de absenţa, respectiv pre-
zenţa concomitentă a unei alte boli sistemice autoimune. 
Managementul dereglărilor reproductive în caz de SAF 
se bazează pe administrarea dozelor mici de aspirină (80 
mg/zi) sau heparină. 

Defi niţie. Sindromul antifosfolipidic reprezintă o 
boală sistemică autoimună ce se caracterizează prin ma-
nifestări trombotice repetitive (arteriale şi/sau venoase), 
complicaţii obstetricale (avort spontan habitual, sau in-
fertilitate, sau moarte antenatală a fătului) în prezenţa 
trombocitopeniei şi unui titru înalt de anticorpi anticar-
diolipinici sau lupusului anticoagulant. 

Următorii anticorpi antifosfolipidici pot fi  asociaţi cu 
SAF:

Anticorpii anticardiolipinici (aCL) sau anticorpii că-
tre fosfolipidele încărcate negativ (phosphatidylserine, 
phosphatidylinositol, acidul phosphatidic, phosphatidy-
lglycerol).

Lupus anticoagulant (LA) sunt imunoglobuline di-
recţionate către proteinele plasmatice (protrombină sau 
anexina V) care leagă fosfolipidele. LA blochează gene-
rarea trombinei şi ca rezultat, împiedică formarea trom-
bilor in vitro. 

Anticorpii anti-beta2 glycoproteina I (anti-beta-2-

GPI) cu specifi citate înaltă către tromboză.
Sindromul antifosfolipidic poate fi  divizat în urmă-

toarele forme clinice:
SAF primar (neasociat cu patologie autoimună);� 
SAF secundar (asociat cu lupusul eritematos şi � 

alte patologii autoimune);
SAF catastrofi c (coagulopatie/vasculopatie acută);� 
SAF microangiopatic (trombocitopenie, hiperco-� 

agulare poliorganică).
Incidenţă. Sindromul antifosfolipidic se întâlneşte 

la 1-4% persoane sănătoase (în titru înalt la 0,2%). In-
cidenţa SAF creşte în rândurile pacientelor cu maladii 
cardiovasculare, neurologice, infecţioase, autoimune şi 
cu patologie obstetricală. SAF se dezvoltă la 38% paci-
ente cu lupus eritematos, la 21% cu infarct miocardic şi 
18% cu ictus cerebral. Femeile cu titru înalt al anticorpi-
lor antifosfolipidici au o rată înaltă, de 25% de avorturi 
spontane. De asemeni anticorpii antifosfolipidici pot fi  
depistaţi frecvent la pacientele cu infecţie virală (HIV, 
hepatita C, citomegalovirus) şi sifi lis.

Tabelul 1
Incidenţa depistării SAF
Stare Incidenţă, %

Persoane sănătoase 2-4
Avort spontan habitual, infertilitate 20-30
Tromboză arterială sau venoasă 25-30
Trombocitopenie 27-33
Anemie hemolitică 38
Livedo reticulearis 25-31
Lupus eritematos sistemic 34-42
Hipertensiune pulmonară 20-25

Etiopatogenie. Sindromul antifosfolipidic reprezintă 
o patologie autoimună, originea căreia, până în prezent, 
rămâne neclarifi cată. Se ştie că fosfolipidele sunt lipide 
complexe, care reprezintă componenta principală a mem-
branelor celulare ale ţesuturilor şi organelor umane. Exis-
tă 6 fosfolipide cu rol deosebit de important în funcţia 
membranei celulare, si anume: Cardiolipina, Etanolami-
na, Fosfatidilglicerolul, Fosfatidilinozitolul, Acidul fosfa-
tidic şi Fosfatidil serina. Lezarea celulară repetată însoţită 
sau nu de distrugerea acestora, poate conduce la formarea 
de anticorpi împotriva uneia sau mai multor fosfolipide. 
Apariţia anticorpilor către fosfolipidele încărcate negativ 
interacţionează cu diferiţi factori de coagulare şi celulele 
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endoteliale, contribuind la dezvoltarea SAF. 
Deşi mecanismul exact al stării de hipercoagulabili-

tate nu este încă complet elucidat, totuşi multe teorii au 
fost postulate. Acestea au fost împărţite în 4 grupe: dis-
funcţia sistemului anticoagulant trombomodulina-prote-
ina C-proteina S, interacţiuni anticorpi antifosfolipidici 
(aPL)-plachete, disfuncţia endotelială şi anexina V. Me-
canismul acestor disfuncţii, de obicei, implică beta-2-gli-
coproteina I (b2GPI), o proteină plasmatică care leagă 
fosfolipide. S-a arătat că b2-GPI favorizează legarea an-
ticorpilor antifosfolipidici (aCL) la cardiolipină. 

Anticorpii antifosfolipidici (aPL) sunt un grup hete-
rogen de imunoglobuline, direcţionate împotriva fosfo-
lipidelor încărcate negativ (anionice), complexelor pro-
tein-fosfolipidice sau glicoproteinelor plasmatice ca b2-
GPI. Anticorpii antifosfolipidici faţă de 7 antigeni fosfo-
lipidici au fost detectaţi folosind ELISA. Panelul constă 
din 21 anticorpi antifosfolipidici, care include anticorpi 
IgG, IgM şi IgA fata de cardiolipină, fosfatidilserină, fo-
sfatidilinozitol, fosfat idiletanolamină, fosfatidilcolină, 
fosfatidilglicerol şi acid fosfatidic.

Sunt descrise două tipuri ale SAF: primar şi secundar. 
SAF primar nu se asociază cu o patologie autoimună. 
Se presupune că factorii favorizanţi ai apariţiei anticor-
pilor către fosfolipide sunt anumite condiţii patologice, 
care ţin de o alterare de novo a ţesuturilor: avorturi la 
cerere sau spontane repetate, endometrioză. Se discută 
de asemenea şi despre implicarea infecţiilor (chlamydie, 
micoplasmă), folosirea unor medicamente (antibiotice), 
predispoziţia genetică în apariţia SAF primar.

Sindromul antifosfolipidic secundar se asociază cu 
unele boli autoimune precum lupusul eritematos siste-
mic, artrita reumatoidă, diabetul zaharat insulinodepen-
dent imun, dermatomiozita, sclerodermia, boala Crohn, 
psoriazisul, tiroidita autiomuna Hashimoto etc.

Apariţia anticorpilor antifosfolipidici în titru înalt 
infl uenţează negativ funcţia trombocitelor, rezultând 
într-o stare de hipercoagulabilitate cu apariţia de trom-
boze. Trombozele situate la nivelul vaselor placentare, 
întrerup sau fac difi cilă circulaţia sangvină şi schimbul 
de nutrienţi şi oxigen dintre mamă şi făt, astfel că în scurt 
timp sarcina este compromisă şi se declanşează avortul 
spontan. S-a demonstrat că fosfolipidele asigură ataşa-
rea placentei de pereţii uterini. În sindromul fosfolipi-
dic alterarea acestui mecanism poate conduce la eşecul 
ataşării embrionului de mucoasa uterină în momentul 
implantării, dezvoltare placentară defectuoasă cu des-
prinderea acesteia de pereţii uterului, avort spontan sau 
naştere prematură.

Manifestare clinică. Simptomatologia clinică în caz 
de SAF e determinată de trombozele arteriale sau venoa-
se poliorganice, cu localizare diversă. Ea poate fi  diviza-
tă în manifestări obstetricale şi somatice:

Obstetricale: 
Infertilitate. � 
Avort habitual spontan precoce� 
Avort spontan habitual tardiv� 
Sarcină oprită în evoluţie în primul şi al doilea � 

trimestru de sarcină

Naştere prematură� 
Retard în dezvoltarea intrauterină a fătului � 
Preeclampsie severă până la 34 săptămâni de sar-� 

cină 
Somatice

Neurologice (ischemie, ictus)� 
Cardiace (boală ischemică cardiacă, infarct mio-� 

cardic)
Vasculare (tromboză venoasă)� 
Pulmonare (embolism, hipertensiune)� 
Renale (tromboză glomerulară, proteinurie)� 
Hematologice (trombocitopenie autoimună � 

<100000 celule/mm3, leukopenie <4000 celule/mm3, 
limfopenie <1500 celule/mm3

Artrită � 
Manifestări cutanate. Acestea includ cianoză di-� 

gitală, livedo reticularis, ulceraţie a pielii de pe picioare. 
Diagnostic. Diagnosticul SAF se bazează pe datele 

clinico-anamnestice şi testele de laborator.
Criteriile clinice caracteristice pentru SAF sunt:

una sau mai multe episoade de tromboză arteria-� 
lă, venoasă sau a vaselor mici în orice ţesut/organ, con-
fi rmată prin examen echo / Doppler sau histopatologic 
(fără infl amaţia vasului);

trei sau mai multe avorturi spontane consecutive � 
neexplicate, la sub 10 săptămâni de gestaţie, excluzând 
anomalii anatomice materne şi/sau hormonale şi/sau ca-
uze cromozomiale materne şi paterne; 

una sau mai multe morţi fetale neexplicate la pes-� 
te 10 săptămâni de gestaţie; 

una sau mai multe naşteri premature la mai puţin � 
de 33 săptămâni de gestaţie, din cauza preeclampsiei se-
vere sau eclampsiei sau insufi cienţei placentare; 

TABELUL 2
Criteriile caracteristice pentru SAF
Clinice

Tromboză vasculară1. 
Arterială� 
Venoasă � 

Complicaţiile sarcinii2. 
Avort spontan habitual� 
Naştere prematură� 

De laborator
Anticorpii anticardiolipinici1. 
Lupus anticoagulant2. 

Criterii de laborator: 
anticorpii anticardiolipinici din clasele IgG/IgM � 

la titru înalt, detectaţi de 2 sau mai multe ori, la o perioa-
dă de cel puţin 6 săptămâni (determinaţi cu ELISA); 

lupusul anticoagulant prezent de 2 sau mai multe � 
ori, la cel puţin 6 săptămâni; 

coagularea prelungită, dependentă de fosfolipid, � 
de ex., timpul de tromboplastină parţial activată (aPTT), 
timpul de coagulare cu kaolin (KCT), testul Russell cu 
venin de viperă diluat (DRVVT); 

necorectarea timpului de coagulare prelungit de � 
adaosul de plasma săracă în plachete (PPP); 
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scurtarea sau corectarea timpului de coagulare � 
prelungit cu fosfolipide în exces; 

excluderea altor coagulopatii (de ex., inhibitorul � 
factorului VIII, heparina); 

Pentru diagnosticul de sindrom antifosfolipidic un 
pacient trebuie să prezinte 1 criteriu clinic şi 1 criteriu 
de laborator.

Diagnosticul de laborator 
Indicaţii pentru testarea anicorpilor antifosfolipidici 

(AFL):
Indicaţii obstetricale: 

Avort spontan recurent (3 şi mai multe avorturi � 
spontane) 

Infertilitate de origine neclară� 
Anamneza sarcinii oprite în evoluţie la orice ter-� 

men de sarcină
Retard în dezvoltarea intrauterină a fătului � 
Preeclampsie severă până la 34 săptămâni de sar-� 

cină 
Indicaţii nonobstetricale: 

Ictus cerebral la vârsta de 24-50 ani� 
Trombocitopenie autoimună� 
Boală ischemică cardiacă� 
Livedo reticularis � 
Anemie hemolitică� 
Lupus eritematos systemic� 

Anticorpii anticardiolipinici. Anticorpii anticardi-
olipinici (AACL) sunt anticorpi către fracţia principală 
a fosfolipidelor cardiolipină. Un nivel anumit de auto-
anticorpi către cardiolipină sunt prezenţi în sânge şi la 
persoanele sănătoase, însă în caz de sporire a nivelului 
lor se modifi că sistemul de hemostază. AAC interacţio-
nează cu fosfolipidele membranei trombocitelor şi celu-
lelor endoteliale ale vaselor, determinând distrugerea lor 
şi apariţia trombozelor şi tromboemboliei. 

Nivelul anticorpilor anticardiolipinici normal e ur-
mătorul: fracţia IgG — până la 19 МЕ/ml; IgА — până 
la 15 МЕ/ml; IgМ — până la 10 МЕ/ml. Sporirea ni-
velului acestor anticorpi reprezintă un test de laborator 
specifi c şi sensibil ce indică riscul apariţiei complicaţi-
ilor trombotice. Pacientele cu titru înalt al anticorpilor 
anticardiolipinici sunt în grupa de risc pentru apariţia 
trombozelor trofoblastice şi placentare. Drept consecinţă 
survin frecvent complicaţii gestaţionale ca avort spon-
tan, moarte antenatală a fătului, dezlipirea prematură a 
placentei, hipotrofi a şi hipoxia fătului. De asemeni anti-
corpii anticardiolipinici se depistează frecvent în caz de 
trombocitopenie, anemie hemolitică, maladii autoimune, 
lupus eritematos sistemic, artrită reumatoidă, reumatism, 
infarct miocardic, hipertensiune arterială. 

Anticorpii către fosfatidilserină. Anticorpii antifo-
sfatidilserină (AAFS) similar ca în cazul AACL inter-
acţionează cu fosfolipidele membranelor trombocitelor 
şi celulelor endoteliale, cauzând afecţiunea lor, fapt ce 
serveşte drept substrat pentru dezvoltarea trombozelor şi 
tromboemboliei. Nivelul AACL în normă e următorul: 
fracţia IgG — până la 16 МЕ/ml; IgА — până la 20 МЕ/
ml; IgМ — până la 22 МЕ/ml.

Lupus anticoagulant. Lupus anticoagulant se referă 

la imunoglobulinele clasei IgG şi reprezintă o grupă de 
anticorpi heterogeni către fosfolipidele încărcate negativ. 
Lupusul anticoagulant a fost stabilit pentru prima dată la 
bolnavii cu lupus eritematos sistemic. Prezenţa LA poate 
fi  suspectată în caz de prelungire a timpului de coagulare 
a trombinei. Mecanismul de apariţie a trombozei în cazul 
LA nu e stabilit, însă e cunoscut că ei scad producerea 
prostaciclinei de celulele endoteliale prin inhibiţia fosfo-
lipazei A2 şi proteinei S şi astfel creează premise pentru 
formarea trombilor. LA se depistează frecvent la pacien-
tele cu avorturi spontane recurente, moarte antenatală a 
fătului, patologie autoimună şi tromboze inexplicabile.

Anticorpii către b-2-glicoproteina 1. Se consideră 
că b-2-glicoproteina 1 e un cofactor, necesar pentru in-
teracţiunea anticorpilor antifosfolipidici cu fosfolipidele. 
Se presupune că anticorpii anticardiolipinici interacţio-
nează în prim plan cu epitopii ce se formează în urma 
interacţiunii b-2-glicoproteinei 1 cu cardiolipina. Deace-
ea depistarea anticorpilor către cardiolipină concomitent 
anticorpii către b-2-glicoproteina 1 măreşte specifi cita-
tea diagnosticului SAF. Nivelul fi ziologic al anticorpilor 
către b-2-glicoproteina e: fracţia IgG — până la 19 МЕ/
ml; IgМ — până la 10 МЕ/ml.

Anticorpii către protrombină. Anticorpii către pro-
trombină inhibă factorii de coagulare şi inhibă testele de 
coagulare a sângelui. Protrombina (factorul II) — glico-
proteină dependentă de vitamina К cu masa moleculară 
de 72 kD e sintetizată în fi cat şi participă în coagula-
rea sângelui. Protrombina asigură crearea pe membrana 
celulelor afectate a factorilor Va, Xa şi fosfolipidelor. 
Ca rezultat, în prezenţa ionilor de Са2+ se formează un 
complex protrombinic, care desparte protrombina de 
trombină şi duce la transformarea fi brinogenului în fi -
brină. Anticorpii către protrombină pot fi  găsiţi la paci-
entele cu SAF. Se consideră că ei pot fi  un factor de risc 
pentru trombozele recurente şi complicaţiile obstetricale 
similare SAF. 

Anticorpii către anexina V. S-a arătat că anexina V 
e prezentă în placentă şi celulele endoteliale exercitând 
un efect anticoagulant. Formarea anticorpilor către ane-
xina V sporeşte riscul trombozelor periferice, inclusiv 
placentare. De asemeni se presupune că ei pot fi  un factor 
ce poate determina eşecul procedurii FIV. 

Tratament. Prezenţa anticorpilor antifosfolipidici 
în serul sangvin creşte semnifi cativ riscul complicaţiilor 
gestaţionale: sarcină oprită în evoluţie, avort spontan, 
naştere prematură, insufi cienţă feto-placentară, pree-
clampsie. Următoarele modalităţi pot fi  folosite în tra-
tamentul SAF:

Prednisolon în doză de 2,5-10 mg/zi preconcepţio-
nal şi pe parcursul sarcinii. Se indică pentru prevenirea 
formării anticorpilor antifosfolipidici. Reduce incidenţa 
avortului spontan, dar în doze mari creşte riscul naşterii 
premature, diabetului şi hipertensiunii.

Aspirină în doză de 75-80 mg/zi. S-a arătat că aspi-
rina sporeşte proporţia prostaciclină/tromboxan şi mic-
şorează riscul complicaţiilor trombotice la nivelul utero-
placentar. Se recomandă folosirea preconcepţional sau 
din momentul când testul de sarcină e pozitiv. 
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Imunoglobulina G intravenos. Infuzia imunoglo-
bulinei G poate micşora riscurile complicaţiilor repro-
ductive asociate cu sindromul antifosfolipidic. expresia 
anticorpilor antifosfolipidici. Efectul terapeutic al imu-
noglobulinei G nu este incă stabilit clar, dar mecanisme 
posibile ar putea fi : scăderea celulelor NK activate din 
sângele periferic, contracararea activităţii celulelor NK 
la locul implantării, reducerea activităţii celulelor CTL 
(producătoarele majore de citokine Th1), infuzia pasivă 
a anticorpilor blocanţi, reducerea capacităţii celulelor B 
de a produce autoanticorpi AAF şi AAT şi, nu în ultimul 
rând, că ar conţine anticorpi anti-idiotip care contraca-
rează direct multe din efectele de agresionare a autoan-
ticorpilor, cum sunt AAF, protejând astfel trofoblastul. 
Se recomandă infuzia imunoglobulinei G în doză de 
200-400 mg/kg cu 2 săptămâni înainte de concepere. În 
timpul sarcinii administrarea imunoglobulinei se va face 
în acelaşi dozaj fi ecare 4 săptămâni până la 30 săptămâni 
de sarcină. 

Plasmafereză. În calitate de metodă suplimentară de 
tratament preconcepţional al SAF se poate folosi plas-
mafereza, care poate contribui la ameliorarea proprietăţi-
lor reologice ale sângelui şi hemostazei, scăderea titrului 
anticorpilor antifosfolipidici şi complexelor imune.

Antiagreganţi. Pentru corecţia defectelor hemosta-
zei se pot indica antiagreganţi: dipiridamol (curantyl) 
în doză de 75-150 mg/zi, pentoxifi lină (trental) 300-600 
mg/zi.

Heparină. Una din complicaţiile severe ale sindro-
mului antifosfolipidic este tromboembolismul matern. 
De aceea administrarea heparinei pe parcursul sarcinii 
poate contribui la preîntâmpinarea acestor riscuri. Hepa-
rina se indică în doze profi lactice de: 5000 U de 2 ori pe 
zi din momentul stabilirii bătăilor cardiace ale fătului. 
Durata tratamentului se stabileşte în fi ecare caz aparte. 
Folosirea concomitentă a aspirinei şi antiagreganţilor 
poate să potenţeze efectul heparinei. Însă după 34 săptă-
mâni de gestaţie se cere de întrerupt tratamentul. Trebuie 
avut în vedere că heparina în 1-2% cazuri poate induce 
dezvoltarea osteoporozei şi poate cauza trombocitopenie 
şi osteoporoză. De aceea tratamentul urmează a fi  supli-
mentat cu calciu şi vitamina D. Sarcina femeilor cu SAF 
trebuie să fi e inclusă în grupul de risc şi să benefi cieze 
de control ultrasonografc la fi ecare 3-4 săptămâni. De 
asemenea se cere controlul hemostazei la fi ecare 2 săptă-
mâni de tratament, fapt ce poate fi  un impediment pentru 
folosirea heparinei. În legătură cu aceasta în ultimii ani 
o folosire mai largă o are folosirea heparinei cu masă 
moleculară joasă (enoxaparină 20 mg/zi, sau dalteparină 
2500 UI/zi) care nu necesită un control riguros al siste-
mului de hemostază.

Warfarină. În scopul profi laxiei trombozei venoase 
gestaţionale poate fi  indicată warfarina, prezentată în 
comprimate, câte 3 mg/zi. În legătură cu efectul potenţial 
teratogenic warfarina poate fi  folosită numai în perioada 
13-36 săptămâni de sarcină. 

Pentru ca tratamentul sindromului antifosfolipidic 
(SAF) să fi e efectiv el trebuie iniţiat preconcepţional şi 
continuat în timpul sarcinii. Modalităţile de tratament de-

pind în mare măsură de gravitatea complicaţiilor gestaţi-
onale, titrul anticorpilor antifosfolipidici şi dereglările de 
hemostază asociate. Pentru managementul sindromului 
antifosfolipidic se propun următoarele protocoale:

Protocolul 1. SAF fără simptomatologie clinică 
Condiţie: Testul la anticorpii anticardiolipinici şi lu-

pus anticoagulant pozitiv în lipsa patologiei obstetricale 
sau somatice.

Recomandări: Testare repetată, peste 1 lună. Dacă 
testele rămân pozitive, cu o lună înainte de sarcină se 
poate administra aspirină în doză de 75 mg peste o zi. Se 
vor evita factorii trombogenici: fumatul, contraceptivele 
orale combinate). Tratamentul profi lactic în timpul sar-
cinii va include antiagreaganţi: dipiridamol (curantyl) în 
doză de 75-150 mg/zi, sau pentoxifi lină (trental) 300-600 
mg/zi până la 12 săptămâni de sarcină.

Protocolul 2. SAF obstetrical moderat
Condiţie: Asocierea anticorpilor antifosfolipidici cu 

patologie obstetricală moderată (infertilitate, până la 2 
avorturi spontane precoce în anamneză), în absenţa pato-
logiei somatice şi complicaţiilor trombotice. 

Recomandări: La etapa preconcepţională (cu o lună 
înainte de planifi carea sarcinii) se indică aspirină 75-80 
mg/zi în asociere cu prednisolon 2,5 mg/zi. Se vor evi-
ta factorii trombogenici: fumatul, contraceptivele orale 
combinate). Tratamentul profi lactic în timpul sarcinii va 
include asocierea antiagreganţilor (dipiridamol, sau pen-
toxifi lină) în asociere cu aspirină 75-80 mg/zi în asociere 
cu prednisolon 2,5-5,0 mg/zi şi poate fi  continuat până la 
l6 săptămâni de sarcină. 

Protocolul 3. SAF obstetrical sever
Condiţie: Asocierea anticorpilor antifosfolipidici cu 

anamneză obstetricală complicată (eşecuri repetate ale 
procedurii FIV, sau mai mult de 3 avorturi spontane pre-
coce în anamneză, sau istoric de sarcină oprită în al doi-
lea trimestru de sarcină, retard în dezvoltarea intrauterină 
a fătului, preeclampsie severă până la 34 săptămâni de 
sarcină). 

Recomandări: La etapa preconcepţională (cu o lună 
înainte de planifi carea sarcinii) se indică aspirină 75-80 
mg/zi şi prednisolon 5 mg/zi care vor fi  continuate şi în 
timpul sarcinii. Suplimentar se poate indica plasmafere-
ză, infuzia imunoglobulinei G în doză de 200-400 mg/
kg cu 2 săptămâni înainte de concepere. Din momentul 
în care este diagnosticată sarcina se indică: heparină ne-
fracţionată - minidoze sau heparine cu greutate molecu-
lară mică, în doză profi lactică. 

Protocolul 4. SAF obstetrical asociat cu episoade 
tromboembolice

Condiţie: Asocierea anticorpilor antifosfolipidici cu 
anamneză obstetricală complicată şi episoade trombo-
embolice venoase sau arteriale (ictus cerebral, infarct 
miocardic, trombofl ebită ş.a/).

Recomandări: La pacientele anamneza morbidităţii 
gestaţionale asociate cu tromboză venoasă sau arterială 
preconcepţional (cu o lună înainte de concepere) se reco-
mandă terapia cu aspirină în doză joasă 80 mg/zi, pred-
nisolon 5 mg/zi în combinaţie cu heparină nefracţionată 
5000-10000 U fi ecare 12 ore, sau heparină cu densitate 
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joasă (enoxaparină 20 mg/zi, sau dalteparină 2500 UI/
zi), sau warfarină 3 mg/zi. Suplimentar se poate indica 
plasmafereză, infuzia imunoglobulinei G în doză de 200-
400 mg/kg cu 2 săptămâni înainte de concepere. Trata-
mentul cu corticosteroizi va continua şi în timpul sarcinii 
(în doză de 5 mg/zi). Folosirea corticosteroizilor în doze 
mari neargumentată se poate asocia cu diverse compli-
caţii materne (diabet gestaţional, hipertensiune) şi fetale, 
de aceea trebuie evitată. Heparina cu densitate joasă este 
răspândită în tratamentul AFS prin avantajele că necesită 
doar o singură doză pe zi, şi că riscurile trombocitopeniei, 
hemoragiei şi osteoporozei sunt mai reduse. Doza iniţia-
lă de enoxaparină este de 1 mg/kg şi a dalteparinei de 50 
U/kg. Tratamentul trebuie iniţiat cât mai curând posibil 
de când este stabilită sarcina. Tratamentul cu heparină 
e continuat până la 36 săptămâni de sarcină. Warfarina 
trebuie evitată în termenele de sarcină 6-12 de gestaţie, 
din cauza efectului teratogenic. De aceea terapia iniţială 
trebuie să fi e în favoarea heparinei nefracţionate şi celei 
cu densitate joasă, urmată (după 12 săptămâni) de warfa-
rină. În caz de evidenţe ale trombozelor recurente terapia 
cu heparină poate fi  combinată cu aspirina. Infuzia imu-
noglobulinei câte 1-2 g/kg fi ecare lună în timpul sarcinii 
este mai efectivă decât aspirina şi heparina în prevenirea 
avortului spontan atribuit sindromului antifosfolipidic. 
Plasmafereza şi administrarea imunoglobulinei G (200-
400 mg/fi ecare 4 săptămâni) poate îmbunătăţi evoluţia 
sarcinii în cazurile foarte complicate. 
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PROGRAMUL DE SĂNĂTATE PENTRU FEMEI ÎNDRUMĂRI ŞI PROTOCOALE
NAŞTEREA PREMATURĂ/TOCOLIZA

Revizuit în ianuarie 2007

Defi niţia naşterii premature. Naşterea prematură 
este defi nită a fi  contracţiile regulate ale uterului asocia-
te cu schimbări cervicale la un termen de până la 37 de 
săptămâni de gestaţie.

Orice semne şi simptome ale naşterii premature 
trebuie să fi e documentate împreună cu durata acestor 
simptome. Simptomele pot include crampe abdominale 
(cu sau fără diaree), sângerare vaginală, membrane rup-
te, durere lombară joasă acută, senzaţie de presiune în 
bazin/vagin, schimbări ale eliminărilor vaginale.

Politica. Medicii de familie şi moaşele trebuie să 
obţină consultaţia unui specialist obstetrician în cazul 
naşterii premature la pacienta cu termen de până la 36 de 
săptămâni sau cu ruptură prematură de membrane până 
la 36 de săptămâni.

Managementul pericolului de naştere prematură
Consultaţie prin telefonA. 

Dacă femeia la care apar semne sau simptome de pe-
ricol de naştere prematură contactează Secţia de obste-
trică şi ginecologie prin telefon, atunci aceasta poate să 
primească următoarele sfaturi: 

Să se culce pe partea stângă şi să se odihnească în • 
această poziţie timp de o oră.

Organismul trebuie rehidratat dacă volumul de li-• 
chid consumat de pacientă s-a micşorat.

Dacă simptomele dispar peste o oră, atunci paci-• 
enta poate să revină la activitatea uşoară şi să informeze 
medicul despre acestea la următoarea vizită prenatală.

Dacă simptomele nu dispar după o oră de odih-• 
nă sau dacă acestea revin, pacienta trebuie să contacteze 
prin telefon medicul său.

Pacienta trebuie sfătuită să meargă imediat la spi-• 
tal:

dacă simptomele devin mai acute în decursul unei - 
ore de odihnă;

dacă apar sângerări vaginale sau scurgeri de li-- 
chid;

dacă simte presiune în bazin sau observă o schim-- 
bare a eliminărilor vaginale;

dacă se simte îngrijorată sau speriată de ceea ce - 
se întâmplă.

Prezentarea la Secţia de obstetrică şi gineco-B. 
logie

Analiza iniţială poate să includă etapele menţiona-• 
te mai sus în secţiunea Consultaţii prin telefon.

Determinarea duratei, frecvenţei şi puterii con-• 
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tracţiilor.
Monitorizarea ratei bătăilor inimii la făt prin in-• 

termediul monitorizării electronice continue timp de cel 
puţin 20 de minute.

Medicul va face un test de fi bronectină fetală sau • 
testul actim partus (rezultatele studiului clinic încă nu au 
fost publicate).

Se va efectua o testare pentru streptococul de grup • 
B. 

Medicul va efectua o examinare pelviană manu-• 
ală.

Se va hotărî asupra planului de conduită, de exem-• 
plu: observarea vs. terapia tocolitică (Anexa A – Arbore-
le de decizie)

Tuturor gravidelor cu termenul de sarcină între 23 • 
şi 33 de săptămâni li se administrează betametazonă.

Examinarea pelviană manuală nu se va efectua 
până la obţinerea mostrelor corespunzătoare, de 
exemplu: culturi, fi bronectină fetală sau ACTUM 
plus (introducere temporară a rezultatului de studii 
clinice). Examinarea manuală nu se va efectua în ca-
zul sângerărilor vaginale abundente, poziţiei necu-
noscute a placentei sau a membranelor rupte, dacă 
nu este solicitată de către medic.

Deciziile cu privire la observare vs. tocoliză de-
pind de următorii factori:

Vârsta de gestaţie• 
Dilatarea cervicală• 
Frecvenţa şi intensitatea contracţiilor• 
Alte probleme ale fătului şi mamei• 

Tocoliza pentru prevenirea naşterii premature
Scop. S-a demonstrat că terapia tocolitică prelungeş-

te sarcina pentru a asigura benefi ciul administrării ante-
natale de glucocorticoizi pentru maturitatea plămânilor 
fătului.

Terapia tocolitică poate juca rol în transportarea 1. 
sigură a mamei diagnosticate cu naştere prematură spre 
instituţia de asistenţă medicală terţiară.

Îndrumări pentru practica clinică 
Terapia tocolitică se va aplica doar la un termen de 1. 

23 - 33 săptămâni complete.
Terapia tocolitică se va aplica doar cu luarea în 2. 

consideraţie a contextului clinic. Trebuie să fi e luate în 
consideraţie complicaţiile la mamă şi făt.

Nu există dovezi care ar confi rma că terapia to-3. 
colitică are efect în cazul gestaţiei multiple, în prezenţa 
membranelor rupte sau dilatării cervicale >4 cm. Totuşi, 
în asemenea circumstanţe, terapia tocolitică poate contri-
bui la întârzierea naşterii cu scopul de a spori benefi ciul 
terapiei cu glucocorticoizi. 

Nu există dovezi în favoarea terapiei tocolitice 4. 
prelungite (>48 ore). 

Echipa de medici neonatologi trebuie să fi e infor-5. 
mată cât mai devreme posibil, dacă naşterea prematură 
este probabilă. Ar putea fi  necesar o consultaţie perina-
tologică. 

Contraindicaţii generale pentru tocoliză
Perioada de gestaţie nepotrivită, de exemplu <23 1. 

de săptămâni sau >34 de săptămâni de gestaţie 

Boală internă cum ar fi : 2. 
hipertensiune gestaţională severă  • 
diabet zaharat necontrolat• 
boală cardiacă (infarct miocardic recent, hiperten-• 

siune pulmonară, tahiaritmie)
corioamnionită• 
utilizare cu precauţie la pacientele cu circulaţia • 

renală neregulată.
Hemoragia antepartum activă3. 
Complicaţii la făt:4. 
deces intrauterin al fătului sau stare invariabilă• 
suferinţă fetală (care poate să includă anomalii fe-• 

tale şi/sau restricţie de creştere intrauterină suspectată)
analiză a fătului cu rezultate nefavorabile.• 

Alergie cunoscută la agentul tocolitic ales. 5. 
Agenţi tocolitici 
Mai jos sunt menţionaţi câţiva agenţi tocolitici care 

au fost utilizaţi sau sunt studiaţi:
Inhibitori sintetici de prostaglandină (indometaci-• 

nă, naproxen) - Anexa B
Blocanţi ai canalelor de calciu (nifedipină, nicar-• 

dipină)
Nitroglicerină – Anexa C• 

Toţi agenţii menţionaţi mai sus au efecte adverse po-
tenţiale la mamă şi făt. Aceştia se vor utiliza doar în ca-
zul în care benefi ciul depăşeşte riscul. 

Steroizi 
Betametazonă (Anexa D• )

Anexa B
Protocolul de administrare a indometacinei
Farmacologie. Indometacina este un antiinfl amator 

nesteroid care acţionează prin inhibiţia sintezei de pros-
taglandine. Aceasta este complet absorbită după admi-
nistrarea orală sau rectală. Nivelele maxime în ser pot fi  
observate în decurs de 2 ore de la administrare; perioada 
de înjumătăţire constituie 3-11 ore.

Precauţii 
Are loc un transfer rapid şi complet al medicamen-• 

tului la făt.
Indometacina cu terapie prelungită poate cauza • 

constricţia ductului arterial la făt.
Terapia cu o durată de peste 48 de ore poate cauza • 

oligohidramnioză şi disfuncţie trombocitară şi a fost aso-
ciată cu creşterea numărului de cazuri de hipertensiune 
pulmonară neonatală, duct arterial persistent, hemoragie 
intraventriculară şi enterocolită necrotizantă. 

Contraindicaţii 
La mamă • 
leziuni gastrointestinale preexistente (ulcere)• 
alergii cunoscute la AINS (medicamente antiinfl a-• 

matoare nesteroidiene) sau salicilaţi
disfuncţii ale coagulării sau terapie trombolitică • 
disfuncţie renală sau hepatică• 
La făt A. 
≥ 32 săptămâni de gestaţie • 
oligohidramnioză preexistentă • 
suferinţă fetală inclusiv RCI (restricţie de creştere • 

intrauterină) şi anomalii la făt
Notă: Vezi „Contradicţii generale pentru tocoliză” la 
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pagina 3.
Efecte adverse:

La mamăB. 
greaţă• 
arsură la stomac • 
durere de cap• 
ameţeală• 
tinitus• 
episoade psihotice • 
edem pulm• onar
La fătC. 
constricţie timpurie/închiderea ductului arterial• 
insufi cienţă renală temporară• 
disfuncţie trombocitară până la excretarea medi-• 

camentului (observată de cele mai multe ori la nou-năs-
cuţi)

Protocoale
Medicul va examina pacienta privind naşterea 1. 

prematură şi va explica pacientei şi familiei necesitatea 
administrării şi efectul medicamentului.

Medicul va prescrie reţete specifi când doza, calea 2. 
de administrare, timpul administrării şi analizele necesa-
re, de exemplu:

Hemograma completă, ultrasonografi e/analiză la • 
făt pentru determinarea volumului de lichid, inclusiv 
efectuarea studiului Doppler al fl uxului

100 mg pe q12h de indometacină • 
Cel mult 4 doze- 
Durata maximă a tratamentului constituie 48 de - 

ore
Dacă depăşeşte 72 de ore, este necesară analiza ob-- 

stetrică cu ultrasunete şi studiul Doppler al fl uxului.
Examinare în vederea determinării permeabilităţii - 

ductului arterial.
Dacă tratamentul cu indometacină a fost sau se con-- 

sideră că a depăşit durata de 72 de ore este necesară o 
consultaţie perinatologică.

Referinţe 
1. Tocolysis for the Prevention of Preterm Labour. 

Calgary Regional Health Authority Maternal Newborn 
Services Policies & Procedures, august 1999.

2. Abramov Y, Nadjari M, Weinstein D, Ben-Shachar 
I, Plotkin V, Ezra Y. Indomethacin for Preterm Labor: 
A Randomized Comparison of Vaginal and Rectal-Oral 
Routes. Obstet Gynecol 2000; 95:482-486.

Anexa C
Nitroglicerină
Utilizarea nitroglicerinei în diferite forme (plasture 

transdermal, bolus IV sau infuzie, spray nazal, sublin-
gual) se testează pe scară largă ca agent tocolitic pentru 
urgenţe obstetrice. Capital Health Region actualmente 
participă la Studiul canadian de administrare a nitro-
glicerinei la naştere prematură (GTN) pentru a evalua 
efi cienţa plasturelui transdermal cu nitroglicerină în caz 
naştere prematură şi protocolul dat se bazează pe acel 
protocol de studiu. Pentru a fi  inclusă în acest studiu, pa-
cienta nu trebuie să fi  primit nici un fel de alte tocolitice. 
Administrarea steroizilor şi antibioticilor nu constituie 
un criteriu de excludere. La administrarea acestei forme 

de tocoliză, pacienta va avea nevoie să fi e transferată la 
RAH pentru a fi  inclusă în protocolul de studiu. La acest 
moment, nitroglicerina nu trebuie să fi e administrată în 
caz de naştere prematură în afara protocolului de studiu. 
Dacă va fi  posibilă transferul cu scopul de a participa 
la studiu, atunci va trebui să fi e obţinut acordul pentru 
transfer. 

Farmacologie 
Nitroglicerina, donator de oxid nitric, este un rela-

xant endogen puternic al muşchiului neted. Este folosită 
în calitate de relaxant al uterului pentru alte cazuri ob-
stetrice cum ar fi  versiunea cefalică externă, eliminarea 
placentei reţinute. 

Efecte adverse potenţiale
hipotensiune la mamă• 
durere de cap• 
tahicardie la făt• 
hipotensiune la făt/neonatală• 

Protocolul de studiu
Criteriile de includereA. 
24-32 de săptămâni de gestaţie• 
cel puţin 4 contracţii la 20 de minute; ŞI • 
schimbare cervicală (schimbare a scorului Bishop • 

sau scorul Bishop >6)
Criteriile de excludereB. 
Orice afecţiune la mamă sau la făt ce necesită naş-• 

tere de urgenţă
Gestaţie multiplă• 
Ruperea antenatală prematură membranelor • 

(PPROM)
Deces intrauterin al fătului sau anomalii fatale la • 

făt
Dilatare cervicală >8 cm• 
Tratament cu un alt agent tocolitic în decurs de • 

24 de ore 
Participare anterioară la acest test • 
Sensibilitate cunoscută la nitroglicerină • 
Lipsa acordului.• 
MetodăC. 
Examinaţi şi analizaţi lungimea colului uterin, 1. 

ştergerea şi dilatarea şi calculaţi scorul Bishop.
Începeţi injectarea bolusului IV (NG sau RL) în 2. 

decurs de 30-60 minute în calitate de profi laxie împo-
triva posibilei hipotensiuni la mamă indusă de trinitro-
glicerină.

Repetaţi examinarea cervicală după administrarea 3. 
bolusului IV (30-60 minute) pentru analiza schimbării 
(de exemplu scorul Bishop creşte în comparaţie cu exa-
minarea iniţială).

Dacă femeia este eligibilă pentru (adică aceasta sa-4. 
tisface criteriile de includere/excludere) şi şi-a dat acor-
dul să participe la studiu (acordul informat trebuie să fi e 
semnat), aceasta va fi  distribuită în mod aleatoriu pentru 
administrarea transdermală a trinitroglicerinei (0,4 mg/o) 
sau a plasturelui placebo.

Administraţi corticosteroidul – betametazona (ve-5. 
deţi protocolul).

Pentru instrucţiuni complete vedeţi protocolul de stu-
diu actual. 
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Monitorizare: D. 
Monitorizarea continuă a ratei bătăilor inimii la făt 1. 

în decursul primelor 4 ore de tratament, iar apoi intermi-
tentă la discreţia medicului asistent. 

Monitorizare la mamă BP q15 min. x 1 oră, q30-60 2. 
min. x 4 oră, apoi q4h.

Anexa D
Administrare antenatală de glucocorticoizi pen-

tru maturizarea fătului
Introducere
Terapia cu glucocorticoizi reduce frecvenţa sindro-

mului de distresă respiratorie (SDR), hemoragia intra-
ventriculară (HIV) şi mortalitatea neonatală la nou-năs-
cuţi cu greutatea mai mică decât 2500 gr. În anul 1994 
Institutele Naţionale de Sănătate (NIH) din SUA au ajuns 
la concluzia că glucocorticoizii antenatali micşorează in-
cidenţa SDR la copiii născuţi între 29-34 de săptămâni de 
gestaţie şi reduc severitatea SDR la 24-28 săptămâni de 
gestaţie. Glucocorticoizii reduc mortalitatea şi incidenţa 
HIV la copiii născuţi la 24-28 săptămâni de gestaţie.

Dexametazona şi betametazona s-au dovedit a adu-
ce benefi ciile menţionate mai sus. Dexametazona a fost 
asociată cu incidenţa sporită de complicaţii neurologice.

Societatea Obstetricienilor şi Ginecologilor din Ca-
nada (SOGS) şi Colegiul American al Obstetricienilor şi 
Ginecologilor (ACOG) susţin recomandările Comitetu-
lui de consens al NIH:

Benefi ciile administrării antenatale de glucocor-• 
ticoizi la fătul cu risc de naştere prematură predomină 
asupra riscurilor potenţiale. Aceste benefi cii includ redu-
cerea riscului de SDR, mortalitate şi HIV.

Toate femeile cu perioada de gestaţie între 24 şi 34 • 
săptămâni cu risc de naştere pot fi  supuse terapiei antena-
tale cu glucocorticoizi.

Rasa, sexul fătului şi accesibilitatea terapiei cu • 
surfactant nu trebuie să infl uenţeze decizia de a utiliza 
terapia cu glucocorticoizi.

Femeile eligibile pentru terapia cu agenţi tocolitici • 
trebuie să fi e eligibile pentru administrarea glucocortico-
izilor antenatali. 

Tratamentul trebuie să constea din două doze de • 
betametazonă de 12 mg. administrate intramuscular (IM) 
cu intervalul de 24 de ore.

Benefi ciile optime apar după 24 de ore de la iniţi-• 
erea tratamentului.

Tratamentul de <24 ore mai este asociat cu redu-• 
cerea semnifi cativă a mortalităţii neonatale.

La femeile cu sarcina complicată, care este pro-• 
babil să nască înainte de 34 de săptămâni se recomandă 
administrarea glucocorticoizilor.

Benefi cii 
Benefi ciul cel mai mare este reducerea considerabilă 

a SDR. Un singur curs de administrare a corticosteroizi-
lor antenatali (CSA) reduce riscul SDR de la 46 la 20 de 
procente la copiii născuţi înainte de 32 de săptămâni. Re-
ducerea HIV şi mortalităţii neonatale, necesitatea redusă 
de terapie cu surfactant, stabilitatea circulatorie îmbună-
tăţită şi cerinţă redusă de oxigen şi ventilaţie mecanică. 

Riscuri 
CSA par să aibă puţine efecte adverse. Nu există do-

vezi ale ratelor sporite de infectare la nou-născuţi, in-
clusiv cazurile de ruptură prematură a membranelor. Nu 
s-a înregistrat nici o scădere clinic relevantă de secreţie 
adrenală de cortizol cu un singur curs de CSA. În majori-
tatea cazurilor nu a apărut nici un risc sporit de afecţiune 
de neurodezvoltare, refl ectate în prevalenţa mai mare a 
defi cienţelor de învăţare, comportament, mişcare sau tul-
burări senzoriale. Un studiu de analiză ulterioară efectuat 
în decurs de 12 ani nu a indicat diferenţe semnifi cative 
în funcţiile de creştere, funcţionarea plămânilor, funcţiile 
neurologice şi oftalmologice la copiii care au primit CSA 
în comparaţie cu cei cărora nu li s-a administrat SCA. 

Efectele adverse potenţiale la mamă includ:
Infecţia• 
Intoleranţa accentuată de glucoză/hiperglicemie• 
Edem pulm• onar 

Protocoale 
SCA este recomandat pentru femeile cu perioada de 

gestaţie între 24 şi 34 de săptămâni.
Dozare
2 doze de betametazonă a câte 1 2mg. administrate 

intramuscular cu intervalul de 24 de ore.
Precauţii

Evitaţi efectuarea analizei glucozei timp de 48 de • 
ore

Fiind administrat femeilor cu diabet zaharat, ar • 
putea fi  necesară schimbarea tratamentului antidiabetic.

Va spori nivelul de leucocite• 
În luna august 2000, Institutele Naţionale de Sănă-• 

tate (NIH) din Statele Unite ale Americii au făcut unele 
recomandări împotriva cursurilor repetate de adminis-
trare a glucocorticoizilor. Recomandările făcute în anul 
1994 mai sunt încă valabile, dar sunt reformulate. „Toate 
femeile însărcinate cu perioada de gestaţie între 24 şi 34 
de săptămâni cu riscul de naştere prematură în decurs de 
7 zile trebuie să fi e considerate candidate pentru trata-
mentul antenatal cu un singur curs de glucocorticoizi”.

„Cursurile multiple cu administrare antenatală de 
glucocorticoizi pentru studiul de naştere prematură” 
(MACS), un studiu randomizat multicentru, dublu orb 
actualmente se desfăşoară pentru a determina efi cienţa 
cursului multiplu de CSA pentru femeile care mai au 
riscul sporit de naştere prematură pentru şapte sau mai 
multe zile. La moment rezultatele acestui test nu sunt 
disponibile. 

Referinţe:
1. Aghajafari F et al. Multiple Courses of Antenatal 

Glucocorticoids for Preterm Birth. J SOGC 2000; 22 
(3):213-218. 

2. Antenatal Glucocorticoid Therapy for Fetal Matu-
ration. SOGC Policy Statement, dec. 1995. 

3. Mitchell, S. Repeated Antenatal Steroids May In-
crease Neonatal Neurotoxicity, Mortality Risk. Reuters 
Medical News, Medscape Women’s Health, aug. 18, 
2000.
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MONITORIZAREA ACTIVĂ A ETAPEI A TREIA A TRAVALIULUI: PREVENIREA ŞI TRATAMENTUL HE-
MORAGIEI POSTPARTUM 

Nr. 235, octombrie 2009 (În locul nr. 88, aprilie 2000)

Obiectivul: A revizui aspectele clinice ale hemora-
giei postpartum (HPP) şi a indica linii directoare de asis-
tenţă a clinicienilor în prevenirea şi monitorizarea HPP. 
Aceste linii directoare vin să actualizeze ghidul anterior 
al Societăţii Obstetricienilor şi Ginecologilor din Canada 
(SOGC) de practică clinică despre HPP publicat în luna 
aprilie 2000. 

Dovezi: bazele de date Medline, PubMed, the Co-
chrane Database of Systematic Reviews, ACP Journal 
Club şi BMJ Clinical Evidence au fost revizuite pentru 
a extrage  articole relevante ce ţin de studiile randomi-
zate controlate (SRC), reviste sistematice şi ghiduri de 
practică clinică publicate în perioada 1995-2007. Fiecare 
articol a fost analizat din punct de vedere al importanţei 
sale; întregul text  al articolelor a fost inclus în cazul în 
care acesta prezenta importanţă. Fiecare articol complet 
a fost estimat critic utilizând Scala lui Jadad şi nivelurile 
de defi niţii ale dovezilor ale Grupului canadian de lucru 
pentru profi laxia afecţiunilor (Canadian Task Force on 
Preventive Health Care). 

Cuvinte cheie: prevenire, hemoragie, obstetrică, he-
moragie obstetrică

Acest document refl ectă realizările clinice şi şti-
inţifi ce actuale la data publicării acestuia şi poate fi  
modifi cat. Informaţia nu ar trebui să fi e interpretată 
ca fi ind una ce dictează un curs exclusiv de tratament 
sau o procedură ce trebuie urmată. Instituţiile loca-
le pot impune unele amendamente la aceste opţiuni. 
Acestea trebuie să fi e bine documentate în cazul în 
care sunt modifi care la nivel local. Nici o informaţie 
expusă în acest document nu poate fi  reprodusă în 
nici într-o formă fără permisiunea prealabilă în for-
mă scrisă a SOGC.  

Valori: Calitatea dovezilor a fost estimată utilizând 
criteriile Grupului canadian de lucru pentru profi laxia 
afecţiunilor (Canadian Task Force on Preventive Health 
Care).

Sponsor: Societatea Obstetricienilor şi Ginecologi-
lor din Canada.

Recomandări 
Prevenirea hemoragiei postpartum
1. Monitorizarea activă a etapei a treia a travaliului 

(MAETT) reduce riscul HPP şi ar trebui oferită şi reco-
mandată tuturor femeilor. (I-A) 

2. Oxitocina (10 IU) administrată intramuscular este 
medicamentul şi metoda preferată pentru prevenirea HPP 

la femeile ce nasc pe cale vaginală cu risc redus. Asisten-
ţii medicali ar trebui să administreze acest medicament 
după naşterea umărului anterior. (I-A) 

3. Infuzia intravenoasă de oxitocină (20 - 40 IU la 
1000 ml, 150 ml pe oră) prezintă o alternativă acceptabi-
lă pentru MAETT. (I-8) 

4. Un bolus IV de oxitocină, 5-10 IU (administrat 
peste 1- 2 minute) poate fi  folosit în vederea prevenirii 
HPP după naşterea vaginală, dar acesta nu este recoman-
dat cu acest interval de timp în cazul intervenţiei cezari-
ene elective (II-B) 

5. Ergonovina poate fi  administrată pentru a preveni 
HPP, dar poate fi  considerată ca o a doua opţiune după 
oxitocină din cauza riscului mai mare al efectelor adver-
se materne şi necesităţii eliminării manuale a placentei 
reţinute. Ergonovina este contraindicată pacientelor hi-
pertensive. (I-A) 

6. Carbetocina cu doza de 100 mg administrată ca 
bolus IV peste 1 minut, ar trebui să fi e utilizată în locul 
infuziei continue de oxitocină în cazul intervenţiei ce-
zariene elective în vederea prevenirii HPP şi reducerii 
necesităţii de administrare a uterotonicelor terapeutice. 
(I-B)

7. La femeile ce nasc pe cale vaginală cu 1 factor de 
risc pentru HPP, carbetocina cu doza de 

100 mg IM reduce necesitatea aplicării masajului 
uterin pentru a preveni HPP în raport cu infuzia continuă 
de oxitocină. (I-B) 

8. Ergonovina cu doza de 0,2 mg IM şi misoprostolul 
cu doza de 600-800 mg administrat oral, sublingual sau 
rectal pot  fi e oferite în calitate de alternativă femeilor cu 
naştere vaginală în cazul în care oxitocina nu este dispo-
nibilă. (II-1B)

9. Dacă este posibil, pensarea întârziată a cordonu-
lui cu cel puţin 60 de secunde este mai preferabilă de-
cât pensarea timpurie la copiii prematuri (cu vârsta de 
gestaţie de <37 săptămâni), întrucât hemoragia intraven-
triculară este mai puţin pronunţată şi există o necesitate 
mai redusă în aplicarea transfuziei la copiii cu pensare 
întârziată (I-A)

10. La copiii născuţi la termen, riscul sporit posibil 
de icter neonatal, ce necesită fototerapie, trebuie să fi e 
estimat în raport cu benefi ciul fi ziologic al nivelului mai 
ridicat de hemoglobină şi fi er până la vârsta de 6 luni 
condiţionat de pensarea întârziată a cordonului. (I-C) 
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Tabelul 1. 
Cheia declaraţiilor cu privire la dovezi şi clasifi ca-

rea recomandărilor utilizând clasifi carea propusă de 
Grupul canadian de lucru pentru profi laxia afecţiuni-
lor (Canadian Task Force on Preventive Health Care)

Calitatea analizei dovezilor*
I:  Dovezi obţinute în urma a cel puţin unui studiu 

randomizat controlat în mod adecvat
11-1: Dovezi obţinute în urma studiilor controlate 

bine planifi cate fără randomizare
11-2: Dovezi obţinute în urma studiilor de cohortă 

(prospective sau retrospective) sau de tip caz-control, cu 
preferinţă de la mai mult de un  centru sau grup de cer-
cetare

11-3: Dovezi obţinute în urma comparaţiilor între 
timpul şi locurile cu sau fără intervenţie. Rezultatele dra-
matice ale experienţelor necontrolate (cum ar fi  rezulta-
tele tratamentului cu penicilină din anii 1940’) ar putea 
de asemenea să fi e incluse în această categorie

III:  Opiniile autorităţilor respective bazate pe expe-
rienţa clinică, studiile descriptive sau rapoartele comite-
telor de experţi 

Clasifi carea recomandărilor †
A. Sunt dovezi favorabile pentru a recomanda ac-

ţiunea clinică preventivă 
B.  Sunt dovezi justifi cabile pentru a recomanda 

acţiunea clinică preventivă
C.  Dovezile existente sunt controverse şi nu permit 

a face vreo recomandare în favoarea sau contra aplicării 
acţiunii clinice preventive; totuşi, alţi factori pot infl uen-
ţa luarea deciziei 

D.  Sunt dovezi justifi cabile pentru a nu recomanda 
acţiunea clinică preventivă

E.  Sunt dovezi bune pentru a nu recomanda acţiu-
nea clinică preventivă

L.  Nu sunt dovezi sufi ciente (în ceea ce priveşte 
cantitatea sau calitatea) pentru a face recomandări; totuşi 
alţi factori pot infl uenţa luarea deciziei

* Calitatea dovezilor raportate în acest ghid a fost 
adaptată din Criteriile de evaluare a dovezilor descrise în 
publicaţia Grupului canadian de lucru pentru profi laxia 
afecţiunilor (Canadian Task Force on Preventive Health 
Care). 

†Recomandările incluse în acest ghid au fost adapta-
te din Clasifi carea recomandărilor descrise în publicaţia 
Grupului canadian de lucru pentru profi laxia afecţiunilor 
(Canadian Task Force on Preventive Health Care).

11. Nu sunt dovezi precum că, la o naştere fără com-
plicaţii şi hemoragie, intervenţiile în vederea accelerării 
eliminării placentei înainte de 30-45 minute obişnuite, 
vor reduce riscul PHH. (II-2C) 

12. Drenajul sângelui placentar prin cordon nu poate 
fi  recomandat în calitate de practică de rutină, deoare-
ce dovezile în favoarea reducerii duratei etapei a treia a 
travaliului se limitează la femeile, cărora nu li s-a admi-
nistrat oxitocină ca parte a măsurilor de monitorizare a 
etapei a treia. Nu există dovezi precum că această inter-
venţie previne HPP. (II-1C) 

13. Administrarea injecţiei de misoprostol (800 mg) 
sau oxitocină (10-30I IU) în cordonul ombilical poate fi  
considerată o intervenţie alternativă înainte de elimina-
rea manuală a placentei. (II-2C) 

Tratamentul HPP 
14. Pentru a estima pierderile de sânge, clinicienii ar 

trebui să utilizeze cu preferinţă indici clinici (semne şi 
simptome) decât metoda vizuală de estimate. (III-B) 

15. Monitorizarea HPP continui necesită o abordare 
multidisciplinară, care implică menţinerea stabilităţii he-
modinamice în timpul identifi cării şi tratării simultane a 
cauzei pierderii de sânge. (III-C)

16. Toate secţiile de obstetrică ar trebui să dispună de 
echipament pentru cazuri de urgenţă pentru a monitoriza 
în mod regulat HPP ce conţine echipament corespunză-
tor. (II-2B) 

17. Dovezile în favoarea benefi ciului factorului VII 
recombinant activ au fost colectate în foarte puţine ca-
zuri de HPP masivă. Din această cauză acest agent nu 
poate fi  recomandat ca parte a practicii de rutină (II-3L)

18. Tamponada uterină poate prezenta o intervenţie 
efi cientă şi efi cace aplicată pentru a monitoriza temporar 
HPP activă acuzată de atonia uterină, care nu a prezentat 
nici o schimbare în urma tratamentului medical. (III-L.) 

19. Tehnicile chirurgicale cum ar fi  ligatura arterei 
iliace, suturile de compresie şi histerectomia ar trebui să 
fi e aplicate pentru monitorizarea HPP rezistente la trata-
ment medical. (III-B) 

Recomandările au fost cuantifi cate utilizând evalua-
rea ghidurilor cu privire la dovezi elaborate de Grupul 
canadian de lucru pentru profi laxia afecţiunilor (Canadi-
an Task Force on Preventive Health Care). (Tabelul 1)

ABREVIERI
MAETT  monitorizarea activă a etapei a treia a tra-

valiului 
HPP  hemoragie postpartum
SCR  studiu controlat randomizat
J Obstel Gynaecol Can 2009; 31 (10):980-993
INTRODUCERE
Hemoragia postpartum este cauza principală a mor-

talităţii materne în toată lumea cu o rată anuală estimată 
de 140 000, sau 1 deces matern la fi ecare 4 minute.1 HPP 
survine în 5% de naşteri şi în mare parte este cauza mor-
talităţii materne.2,3 Majoritatea acestor decese au loc în 
decursul a 4 ore de naştere, ceea ce indică că acestea sunt 
consecinţele etapei a treia a travaliului. 4,5 HPP nefatală 
are ca rezultat intervenţii ulterioare, anemie cauzate de 
defi citul de fi er, infarctul hipofi zar (Sindromul Sheehan) 
însoţit de lactaţie redusă, expunere la produsele sangui-
ne, coagulopatie şi afectarea organelor cu hipotensiune 
şi şoc asociat. 

Din moment ce toate femeile parturiente sunt expu-
se riscului HPP, asistenţii medicali au nevoie de cunoş-
tinţe şi abilităţi pentru a practica monitorizarea activă a 
etapei a treia a travaliului în vederea prevenirii HPP şi 
recunoaşterii, evaluării şi tratării pierderii excesive de 
sânge. 
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Tabelul 2. 
Semnele şi simptomele şocului cauzat de pierderea 

de sânge
__________________________________________
Gradul       Pierdere       Semne şu simptome
şocului      de sânge
__________________________________________
Mic          < 20%            Diaforeză
                                       Reumplere capilară   
                                       sporită 
                                       Membre reci
                                       Frică
Moderat   20-40%          Mai sus de plus
                                       Tahicardie
                                       Tahipnee
                                       Hipotensiune posturală
                                       Oligurie
Sever       > 40%            Mai sus de plus
                                       Hipotensiune
                                       Agitaţie/confuzie
                                       Instabilitate 
                                       hemodinamică
_____________________________________________

DEFINIŢIA HPP
HPP primară este defi nită ca o scurgere de sânge 

excesivă, ce are loc în primele 24 de ore după naştere. 
Tradiţional HPP a fost defi nită ca un exces de pierdere 
de sânge de 500 ml după naşterea vaginală şi 1000 ml 
după naşterea prin cezariană. În scopuri clinice, orice 
pierdere de sânge cu potenţialul de a produce o insta-
bilitate hemodinamică, ar trebui să fi e considerată HPP. 
Cantitatea de sânge pierdut, necesară pentru a cauza sta-
rea de instabilitate hemodinamică, depinde de condiţia 
preexistentă a femeii. Compromisul hemodinamic este 
mult mai probabil să apară în astfel de stări cum ar fi  
anemia (de exemplu defi citul de fi er, talasemia) sau stări 
de contracţie a volumului (de exemplu deshidratarea, hi-
pertensiunea gestaţională cu proteinurie). 

Şocul hipovolemic6

Sângerarea excesivă, sau hemoragia, are ca rezul-
tat pierderea netă a volumului de lichid intravascular şi 
reducerea furnizării oxigenului către ţesuturi şi organe. 
Mecanismele fi ziologice compensatorii cum ar fi  tahicar-
dia refl exă, vasoconstricţia periferică şi contractilitatea 
sporită a ţesutului miocardic contribuie la menţinerea 
perfuziei ţesutului. Pierderea sporită de sânge rezultă în 
dereglări circulatorii, afectarea organelor terminale şi 
decesul eventual. 

Ideal ar fi  ca asistenţii medicali să poată stabili canti-
tatea de sânge pierdut pentru a estima volumul lichidului 
care necesită să fi e înlocuit. Totuşi cercetarea a arătat că 
clinicienii deseori subestimează volumul real pierdut.7 

Semnele şi simptomele prezentate în Tabelul 2 ar trebui 
să fi e utilizate în cazul pacientei ce stă la pat pentru a es-
tima cantitatea de sânge pierdut din moment ce, în gene-
ral, gradul şocului corespunde cantităţii de sânge pierdut 
ce are drept rezultat aceşti indici clinici.6

Etiologia HPP
În ceea ce priveşte cauzele de bază ale HPP, ar putea 

fi  utilă analiza după metoda a 4T: 
Tonul: atonia uterină, vezică dilatată• 
Ţesutul: placenta reţinută şi trombi• 
Trauma: leziune vaginală, cervicală şi uterină• 
Trombina: coagulopatie (preexistentă sau dobândi-• 

tă)
Cea mai des întâlnită şi importantă cauză a HPP este 

atonia uterină. Mecanismul protector primar de hemos-
tază imediată după naştere este contractarea miometrială 
ce cauzează ocluzia vaselor sanguine din uter, aşa nu-
mitele „living ligatures” (suturi fi ziologice) ale uterului. 
Astfel circulaţia sanguină din spaţiul vascular spre cavi-
tatea uterină prin ţesutul miometrial este reţinută. 

Asistenţii medicali de la maternitate ar trebui să re-
cunoască factorii de risc al HPP în baza metodei a 4T 
prezentate în Tabelul 3 şi să ia măsuri corespunzătoare. 

PREVENIREA HPP
MAETT implică intervenţii de asistenţă în eliminarea 

placentei cu scopul de a preveni sau a reduce pierderea de 
sânge. Intervenţiile includ administrarea uterotonicelor, 
pensarea cordonului ombilical şi tracţiunea controlată a 
cordonului. În raport cu monitorizarea expectativă sau 
fi ziologică, eliminarea spontană a placentei este permisă 
cu intervenţie ulterioară, dacă aceasta e necesară, care 
implică masajul uterin sau aplicarea uterotonicelor. 

Meta-analiza lui Prendiville şi a colegilor8 a demon-
strat benefi ciile aduse de MAETT în prevenirea şi redu-
cerea HPP după naşterea vaginală la femeile cu risc re-
dus al HPP. Studiile incluse în meta-analiză au prezentat 
metodele, ce au inclus administrarea de rutină a uteroto-
nicelor după naşterea copilului şi înaintea eliminării pla-
centei, pensării timpurii a cordonului şi tracţiunii contro-
late a cordonului. Scopul principal al acestor intervenţii 
constă în acordarea asistenţei în procesul de eliminare a 
placentei, astfel permiţând uterului să se contracteze şi să 
reducă fl uxul de sânge prin ţesutul miometrial. 

Conform concluziilor meta-analizei, monitorizarea 
activă în raport cu cea expectativă a redus în mod semni-
fi cativ riscul în toate domeniile, inclusiv HPP (pierderea 
de sânge estimată > 500 ml; OR 0,38; 95% CI 0,32-0,46), 
HPP severă (pierderea de sânge estimată > 1000 ml; OR 
0,32; 95% CI 0,21-0,50), nivelul scăzut de hemoglobină 
postpartum (< 9 g/dl; OR 0,38; 95% CI 0,27-0,53), ne-
cesitatea efectuării transfuziei (OR 0,33; 95% CI 0,21-
0,52) şi necesitatea aplicării tratamentului suplimentar 
cu administrarea uterotonicelor (OR 0,17; 95% CI 0,14-
0,21). Nu a fost observată nici o diferenţă în incidenţa 
placentei reţinute sau monitorizarea acestei complicaţii 
prin eliminarea manuală sau chirurgicală. Incidenţa ca-
zurilor de  greaţă şi hipertensiune a fost mult mai mare la 
grupul monitorizat activ căruia i s-a administrat ergono-
vină (OR 0,18; 95% CI 1,51-2,23).

În urma unei revizuiri a datelor, în anul 2004 Con-
federaţia Internaţională a Moaşelor şi Federaţia Inter-
naţională a Ginecologilor şi Obstetricienilor au făcut o 
declaraţie comună în favoarea asistării tuturor naşterilor 
de către un asistent format în domeniul MAETT, care ar 
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trebui să includă administrarea de rutină a uterotonice-
lor, aplicarea tracţiunii controlate a cordonului şi masajul 
uterin.9 Pensarea întârziată a cordonului cu 1-3 minute a 

fost susţinută mai mult decât pensarea timpurie a cordo-
nului cu scopul de a reduce anemia la noi-născut.

Categoria i procesul etiologic     Factorii clinici  de risc  
________________________________________________________________________ 
Tonul:  anomaliile contrac iei uterine  
            Dilatarea excesiv  a uterului     Polihidramnioza 
                   Gesta ia multipl  
       Macrosomia 
           Obosirea mu chiului uterin     Na terea rapid  
       Na terea prelungit  
       Paritate înalt  
       Administrarea oxitocinei 
           Infec ia intra-amniotic       Febra 
       Ruptura prelungit  a  
       membranelor 
          Distorsiunea func ional /anatomic  a uterului   Fibroizi 
                 Placenta previa 

           Boala lui Von Willebrand 
           Istoria HPP precedente 
  Dobândite în timpul sarcinii 
            Purpura trombocitopenic  idiopatic     Tensiunea arterial  ridicat   
       manifestat  prin vân t i 
           Trombocitopenia înso it  de preeclampsie 
           Coagulare intravascular  diseminat  
 Afec iune hipertensiv  gesta ional  a sarcinii cu  
           st ri adverse       Tensiunea arterial  ridicat  
           a) Decesul f tului în uter      Decesul f tului 
           b) Infec ie sever        Febra, neutrofilia/neutropenia 
           c) Rupere       Hemoragia antepartum 
           d) Embolus cu lichid amniotic     Colaps brusc 
Anticoagularea terapeutic        Istoria bolii trombotice 
____________________________________________________________________________     
 

p
 Medicamentele de relaxare a uterului    Anomalii uterine 
                Anestezice halogenate 
 Dilatarea vezicii ce poate preveni contrac ia uterin 4  Nitroglicerina 

esutul: re inut 
          Produsele de concep ie re inute     Eliminarea necomplet  a  
       placentei 
          Placenta ie anormal        Interven ie chirurgical   
       anterioar  a uterului 
                 Paritate înalt  
         Cotiledon re inut sau lob succenturiat    Anomalii ale placentei  
       depistate pe cale  
       ultrasonografic  
          Trombi re inu i       Uter atonic 
Trauma: tractului genital  
           Lacerarea colului uterin, vaginului sau perineului  Na terea rapid  
       Na terea operativ  
          Extinderi, lacer ri în cazul interven iei cezariene  Malpozi ionarea 

Sta ionarea (coborârea capu
regiunea 

     superioar  a  
       bazinului matern) 
          Ruptur  uterin        Interven ie chirurgical   
       anterioar  a uterului 
          Inversia uterin        Paritate înalt   
                 Placenta fundic  
       Trac iunea excesiv  a  
       cordonului 
Trombina: anomalii în coagulare 
           St ri preexistente       Istoria coagulopatiilor  
       ereditare sau a bolii rinich
           Hemofilia A 

Tabelul 3. 
Factorii de risc ai hemoragiei postpartum (HPP) 

O revistă similară a literaturii din anul 2006 a Orga-
nizaţiei Mondiale a Sănătăţii10 a relevat cea mai răspân-
dită cauză a HPP -- atonia uterină şi faptul că majoritatea 
femeilor, care suferă de HPP, nu prezintă factorii de risc 
identifi cabili. În revistă au fost prezentate câteva reco-
mandări cu scopul de a minimiza ratele de morbiditate şi 
mortalitate maternă. 

1. Monitorizarea activă ar trebui să fi e oferită tuturor 
femeilor de către asistenţii medicali califi caţi.

2. Asistenţii califi caţi ar trebui să ofere uterotonice 
(cu preferinţă oxitocină şi mai puţin ergonovină, miso-
prostol şi carboprost) cu scopul de a preveni HPP.

3. Pensarea timpurie a cordonului este recomandată 
doar atunci, când nou-născutul are nevoie de resuscitare.
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4. În pofi da lipsei de dovezi în favoarea tracţiunii cor-
donului, această practică ar trebui să continue ca parte a 
monitorizării active. 

Agenţii uterotonici
În timpul etapei a treia a travaliului muşchii uterului 

se contractă în jos, cauzând constricţia vaselor sangui-
ne ce trec prin pereţii uterului spre suprafaţa placentei 
şi stopând fl uxul de sânge. Această acţiune de asemenea 
cauzează separarea placentei de peretele uterului. Ab-
senţa contracţiilor uterine, defi nită clinic ca atonie, poate 
cauza pierderea excesivă de sânge. Agenţii uterotonici 
provoacă contracţiile uterine în scopul prevenirii atoniei 
şi eliminării rapide a placentei.

Agenţii uterotonici sunt oxitocina, ergonovina, car-
betocina, misoprostolul şi Sintometrina (o combinare din 
ergonovină şi oxitocină ce nu există în Canada).

Oxitocina şi ergonovina
În cadrul studiului din Abu Dhabi din anul 199711 in-

clus în meta-analiza lui Prendiville şi a colegilor8, au fost 
selectate la întâmplare femei cu risc redus, care au născut 
pe cale vaginală, să primească fi e 10 IU de oxitocină IM 
cu naşterea umărului anterior după care a urmat tracţi-
unea controlată a cordonului cu semne de separare pla-
centară, fi e intervenţie minimă. Rezultatele au relevat un 
benefi ciu pentru grupul, căruia i s-a administrat oxitoci-
nă: o incidenţă mai mică de pierdere a sângelui > 500 ml 
(OR 0,50; CI 0,34-0,73) şi > 1000 ml (OR 0,22; CI 0,08-
0,57), mai puţine cazuri de placentă reţinută (OR 0,31; 
CI 0,15-0,63) şi o necesitate mai redusă de administrare 
a uterotonicelor suplimentare (OR 0,44; CI 0,24-0,78).

În revista Cochrane din 200412   s-a comparat efi caci-
tatea Sintometrinei cu cea a oxitocinei, ambele medica-
mente fi ind administrate IM în cadrul MAETT. Rezulta-
tele au arătat un benefi ciu neînsemnat al Sintometrinei în 
prevenirea pierderii de sânge > 500 ml (OR 0,82; 95% 
CI 0,71-0,95), dar nici o diferenţă în prevenirea pierde-
rilor > 1000 ml. Grupul, căruia i s-a administrat Sinto-
metrină, a atestat o probabilitate mai mare de tensiune 
arterială diastolică (OR 2,40; 95% CI 1,58-3,64), greaţă 
(OR 4,07; 95% CI 3,43-4,84) şi vomă (OR 4,92; 95% CI 
4,03-6,00). Autorii studiului se pronunţă pentru adminis-
trarea doar a oxitocinei în baza incidenţei mai joase a 
efectelor adverse materne.

Meta-analiza din 200813 a inclus 14 studii ce au stabi-
lit benefi ciile oxitocinei administrate în cadrul  MAETT 
în cazul naşterilor vaginale. În cadrul a şapte studii de 
comparare a rezultatelor administrării oxitocinei şi a lip-
sei administrării uterotonicelor, s-a depistat o incidenţă 
mai mică a pierderii de sânge > 500 ml (RR 0,50; 95% 
CI 0,43-0,59) şi o necesitate mai mică de administrare 
a oxitocinei terapeutice (RR 0,5; 95% CI 0,39-0,64) la 
grupurile, cărora li s-a administrat oxitocină. Şase studii 
nu au atestat nici o diferenţă între rezultatele adminis-
trării oxitocinei şi a ergonovinei cu excepţia faptului, că 
grupurile, cărora li s-a administrat oxitocină, au atestat 
mai puţine eliminări manuale ale placentei (RR 0,57; 
95% CI 0,41-0,79) şi tendinţa spre o incidenţă mai mică 
a tensiunii arteriale ridicate (RR 0,53; 95% CI 0,19-0,52) 
decât la grupurile cărora li s-a administrat ergonovină. 

Cinci studii au atestat un număr mic de dovezi a efectului 
sinergistic în urma administrării oxitocinei cu ergonovi-
nă în raport cu administrarea doar a ergonovinei. 

În cadrul unui studiu randomizat dublu-orb contro-
lat14 a fost comparată efi cacitatea administrării a 10 IU 
de oxitocină în soluţie salină cu administrarea doar a 
soluţiei saline în cazul naşterilor vaginale cefalice la fe-
mei cu risc redus. Grupul cu administrarea oxitocinei a 
atestat o incidentă mai mică a pierderii de sânge de nivel 
mediu (407 vs. 527 ml), o incidenţă mai mică a pierderii 
de sânge > 800 ml (8,8% vs. 5,2%) şi o rată mai mică 
de administrare a ergonovinei suplimentare (3,5% vs. 
2,3%). Un alt studiu randomizat dublu-orb controlat15 nu 
a atestat diferenţe de incidenţă a HPP la femeile cu risc 
redus la naştere vaginală cărora li s-a administrat bolus 
IV de oxitocină (20 IU în 500 ml de cristaloizi) înainte şi 
după eliminarea placentei. 

Administrarea bolusului IV lent în cadrul monitoriză-
rii a etapei a treia a travaliului a fost adoptată în calitate 
de practică standard, cu toate că în literatură exisă puţi-
ne dovezi favorabile. Studiul de la Dublin16 a fost unicul 
studiu din meta-analiza lui Prendiville şi a colegilor8 în 
cadrul căruia a fost administrat un agent uterotonic (Sin-
tometrina) IV; rezultatele au atestat o incidenţă mai mică 
a HPP, dar mai mare a placentei reţinute. 

 Au apărut şi preocupări în ceea ce priveşte siguran-
ţa acestei  administrări rapide de oxitocină în decursul 
etapei a treia, cu toate că 99 de femei cărora li s-a admi-
nistrat 10 IU printr-o apăsare IV după naşterea vaginală, 
nu au semnalat efecte hemodinamice semnifi cative. To-
tuşi studiul nu a putut demonstra o reducere a incidenţei 
HPP.17

La femeile care au născut prin cezariană electivă, 
studiile recente au demonstrat efecte adverse materne în 
urma administrării bolusului IV de oxitocină. Un studiu 
randomizat dublu-orb controlat a atestat schimbări he-
modinamice la 30 de paciente cărora li s-a administrat 
5 IU IV peste 30 de secunde în comparaţie cu femeile, 
care au primit aceeaşi doză peste 5 minute. 18  În cadrul 
unui alt studiu randomizat dublu-orb controlat, 40 de pa-
ciente, cărora li s-a administrat 10 IU de oxitocină ca bo-
lus IV, au atestat schimbări de ordin electrocardiografi c 
compatibile cu ischemie miocardică comparând femeile 
însărcinate, care au primit 0,2 mg de ergonovină, cu fe-
meile neînsărcinate; efectul a fost trecător începând cu 
1 minut şi o dizolvare în decursul a 5 minute după ad-
ministrarea oxitocinei.19 Aceste studii sugerează un efect 
matern potenţial în urma administrării rapide (în decur-
sul a 30 secunde) a oxitocinei, şi aceasta poate depinde 
de dozare.

Oxitocina administrată ca parte a MAETT a atestat 
reducerea necesităţii de eliminare manuală a placentei 
reţinute în raport cu monitorizarea expectativă.8,13 Nece-
sitatea sporită de eliminare manuală observată în cadrul 
studiului de la Dublin16 a fost explicată prin administra-
rea Sintometrinei ca bolus IV. În revista Cochrane din 
200113, care a abordat administrarea oxitocinei profi lac-
tice IM în decursul etapei a treia a travaliului, s-a demon-
strat o necesitate foarte redusă în eliminarea manuală a 
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placentei în raport cu administrarea ergometrinei (RR 
0,57; 95% CI 0,41-0,79). 

Recomandări. Recomandările au fost cuantifi cate 
utilizând evaluarea ghidului cu privire la dovezi elaborat 
de Grupul canadian de lucru pentru profi laxia afecţiu-
nilor (Canadian Task Force on Preventive Health Care) 
(Tabelul 1).

MAETT reduce riscul HPP şi ar trebui să fi e ofe-1. 
rită şi recomandată tuturor femeilor. (I-A)

2. Oxitocina (10 IU) administrată intramuscular este 
medicamentul şi metoda preferată pentru prevenirea HPP 
la femeile ce nasc pe cale vaginală cu risc redus. Asisten-
ţii medicali ar trebui să administreze acest medicament 
după naşterea umărului anterior. (I-A) 

3. Infuzia intravenoasă de oxitocină (20 - 40 IU la 
1000 ml, 1511 ml pe oră) prezintă o alternativă accepta-
bilă pentru MAETT. (I-8) 

4. Un bolus IV de oxitocină, 5-10 IU (administrat 
peste 1, 2 minute) poate fi  folosit în vederea prevenirii 
HPP după naşterea vaginală, dar acesta nu este recoman-
dat cu acest interval de timp în cazul intervenţiei cezari-
ene elective (II-B) 

5. Ergonovina poate fi  administrată pentru a preveni 
HPP, dar poate fi  considerată ca o a doua opţiune după 
oxitocină din cauza riscului mai mare al efectelor adver-
se materne şi necesităţii eliminării manuale a placentei 
reţinute. Ergonovina este contraindicată pacientelor hi-
pertensive. (I-A) 

Carbetocina
Carbetocina este o oxitocină cu acţiune pe termen 

lung studiată de Dansereau et al.,20 care a condus un SRC 
de comparaţie a incidenţei HPP la femeile care au născut 
prin cezariană, cărora li s-a administrat fi e carbetocină că 
bolus IV de 100 mg, fi e oxitocină ca infuzie continuă pe 
o perioadă de 8 ore (25 IU de oxitocină în 1000 ml de so-
luţie Ringer’s lactate, 125 ml pe oră). Grupul, căruia i s-a 
administrat carbometocină, a atestat o incidenţă redusă 
a HPP şi a necesităţii de oxitocină terapeutică (4,7% vs. 
10,1%; P < 0,05). Doza recomandată de carbetocină este 
de 100 mg administrată fi e IM, fi e lent (peste 1 minut), 
farmacocinetica în cazul a 2 administrări fi ind aproape 
identică. 21

Studiu randomizat dublu-orb controlat din 2003 al 
lui Boucher şi colegilor22 a demonstrat că femeile cu cel 
puţin 1 factor de risc pentru HPP, cărora li s-a adminis-
trat carbometocină (100 mg IM) imediat după eliminarea 
placentei, au atestat o probabilitate mai mică de necesita-
te în aplicarea masajului uterin ca intervenţie uterotoni-
că, decât femeile cărora li s-a administrat o infuzie conti-
nuă de oxitocină peste 2 ore: 43,4% de femei din grupul 
cu administrare a carbetocinei (36/83 [43,4%]; 95% CI, 
32,7%-54% vs. 48/77 [62,3%] de femei din grupul cu ad-
ministrare a oxitocinei; 95% CI; 51,5%-73,2%) au avut 
nevoie de masaj (P=0,02). Nu au fost atestate diferenţe 
în solicitarea tratamentului suplimentar cu agenţi utero-
tonici (de exemplu oxitocină, ergonovină), pierdere de 
sânge estimată sau diferenţă în nivelul de hemoglobină 
înainte şi după naşterea vaginală. Nu au fost semnalate 
benefi cii relevante în urma administrării carbetocinei în 

raport cu oxitocina în ceea ce priveşte prevenirea HPP. 
Autorii au comentat avantajul intervenţiei IM în cazul în 
care tratamentul IV este inaccesibil.

Revista Cochrane din 200723 a inclus 4 SRC în ca-
drul cărora a fost comparat efectul carbetocinei cu cel al 
oxitocinei în prevenirea HPP. Rezultatele au corespuns 
celor obţinute în urma studiilor conduse de Dansereau şi 
Boucher şi colegii lor.20,22 Din moment ce nici un studiu 
nu a inclus femei cu risc redus, nu au fost dovezi sufi ci-
ente să demonstreze că 100 mg de carbetocină adminis-
trată IV este la fel de efi cientă ca şi oxitocina în scopul 
prevenirii HPP la naşterile vaginale cu risc redus.

Un SRC condus de Leung et al.24  a comparat efectul 
administrării IM de carbetocină cu cel al Sintometrină 
în cadrul MAETT la naşterea unui singur copil după 34 
de gestaţie. Rezultate nu au depistat nici o diferenţă în 
incidenţa nivelului scăzut de hemoglobină, pierdere de 
sânge de > 500 ml, placentă reţinută sau administrarea 
agenţilor uterotonici suplimentari. Femeile, cărora li s-a 
administrat carbetocină, au avut mai puţine greţuri (RR 
0,18; 95% CI 0,04-0,78), vomă (RR 0,1; 95% CI 0,01-
0,74) şi hipertensiune peste 30 de minute (0 vs. 8 cazuri, 
P<0,01) şi peste 60 de minute (0 vs. 6 cazuri, P<0,05) 
după naştere. A fost semnalată o incidenţă mai mare a ta-
hicardiei materne (RR 1,68; 95% CI 1,03-3,57) la grupul 
căruia i s-a administrat carbetocină. 

Nu am identifi cat nici un raport publicat cu privire 
la studii de comparare a efi cienţei oxitocinei şi carbeto-
cinei, fi ecare medicament fi ind administrat IM în cadrul 
MAETT, la naşterile vaginale cu risc redus. 

Recomandări
6. Carbetocina cu doza de 100 mg administrată ca 

bolus IV peste 1 minut, ar trebui să fi e utilizată în locul 
infuziei continue de oxitocină în cazul intervenţiei ce-
zariene elective în vederea prevenirii HPP şi reducerii 
necesităţii de administrare a uterotonicelor terapeutice. 
(I-B)

7. La femeile ce nasc pe cale vaginală cu 1 factor de 
risc pentru HPP, carbetocina cu doza de 

100 mg IM reduce necesitatea aplicării masajului 
uterin pentru a preveni HPP în raport cu infuzia continuă 
de oxitocină. (I-B) 

Misoprostolul
Misoprostolul este o prostaglandină care a generat un 

interes considerabil ca agent uterotonic efi cient în ceea ce 
priveşte cazul de administrare, siguranţa, costul şi facili-
tatea de păstrare. Primul studiu cu privire la misoprostol 
ca agent uterotonic a fost unul prospectiv necontrolat în 
scopul prevenirii HPP.25

O revistă sistematică26, în care a fost analizată far-
macocinetica misoprostolului, a prezentat următoarele 
concluzii:

În cazul administrării orale sau sublinguale concen-• 
traţia maximă este atinsă într-o perioadă mai scurtă de 
timp decât în cazul administrării vaginale sau rectale.

Administrarea sublinguală generează efecte într-o • 
perioadă mai scurtă de timp şi concentraţii maxime mai 
înalte.

Creşterea iniţială a tonusului este mai pronunţată • 
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după administrarea orală decât după cea vaginală. 
Efectele apar mai lent, dar au o durată mai lungă • 

în cazul administrării rectale sau vaginale decât în cazul 
celei orale sau sublinguale. 

Pirexia apare mai des când doza depăşeşte 600 mg. • 
3 reviste sistemice au abordat administrarea misopros-

tolului în scopul prevenirii HPP.27-29 Studiul multicentru 
al OMC30 şi revista Cochrane27 au arătat că efi cienţa mai 
joasă a misoprostolului în raport cu cea a uterotonicelor 
injectabile poate fi  determinată de atingerea întârziată 
a nivelurilor maxime ale plasmei în cazul administrării 
orale şi sublinguale a misoprostolului: 30 minute în ra-
port cu 1-2 minute în cazul administrării IM sau IV a oxi-
tocinei. Toate revistele au prezentat concluzii conform 
cărora misoprostolul nu s-a dovedit a fi  la fel de efi cient 
ca şi oxitocina în ceea ce priveşte prevenirea HPP, iar 
pirexia maternă a fost un efect advers semnifi cativ. 

Un studiu realizat în anul 2007, în cadrul căruia a fost 
comparat efectul unei doze de 800 mg de misoprostol 
administrat rectal cu efectul unei doze de 10 IU de oxi-
tocină administrată IM într-o ţară în curs de dezvoltare, 
a arătat că ambii agenţi sunt la fel de efi cienţi în ceea 
ce priveşte minimizarea pierderii de sânge în decursul 
etapei a treia a travaliului.31 Totuşi a fost semnalată o in-
cidenţă mai mare de pirexie la grupul căruia i s-a admi-
nistrat misoprostol. 

În revista sistematică a lui Joy şi colegilor29 s-a com-
parat efi cacitatea misoprostolului cu cea a oxitocinei, alţi 
agenţi uterotonici şi substanţa placebo administraţi cu 
scopul de a preveni HPP în decursul a treia etape a tra-
valiului. În raport cu substanţa placebo, misoprostolul a 
fost asociat cu reducerea necesităţii în administrarea ute-
rotonicelor suplimentare (OR 0,64; 95% CI 0,46-0,90) şi 
un risc sporit de tremur şi pirexie. Oxitocina s-a dovedit 
a fi  mai efi cientă decât misoprostolul în ceea ce priveşte 
prevenirea pierderii de sânge şi necesitatea administrării 
agenţilor suplimentari, iar pacienţii au atestat o incidenţă 
mai mică de tremur şi pirexie. Autorii au afi rmat că mi-
soprostolul este un agent rezonabil pentru monitorizarea 
etapei a treia a travaliului atunci când alţi agenţi nu sunt 
accesibili din motivul costului, păstrării sau difi cultăţii 
de administrare.  

Nu au fost conduse studii în vederea determinării 
benefi ciului combinării oxitocinei cu misoprostolul în 
raport cu administrarea unui alt agent.

Recomandare
8. Ergonovina cu doza de 0,2 mg IM şi misoprostolul 

cu doza de 600-800 mg administrat oral, sublingual sau 
rectal pot fi e oferite în calitate de alternativă femeilor cu 
naştere vaginală în cazul în care oxitocina nu este dispo-
nibilă. (II-1B)

Monitorizarea placentei
Timpul pensării cordonului
Pensarea cordonului ombilical este o parte necesară 

a etapei a treia a travaliului. Timpul acesteia variază în 
toată lumea, pensarea devreme fi ind o practică aplicată 
mai mult în ţările vestice.32 Studiile fi ziologice au arătat 
că 25%-60% de circulaţie feto-placentară are lor în cir-
culaţia placentară. 33, 34 Pensarea timpurie a cordonului la 

copiii născuţi la termen are ca rezultat o reducere de la 20 
la 40 ml/kg de sânge, ceea ce echivalează cu 30-35 mg de 
fi er. O întârziere a pensării, ce provoacă un volum sporit 
de sânge neonatal, poate cauza astfel de complicaţii cum 
ar fi  detresă respiratorie, icter neonatal şi policitemie. 

Meta-analiza lui Prendiville şi a colegilor, ce prezintă 
benefi ciul MAETT8, a inclus studiile în care a fost apli-
cată pensarea timpurie a cordonului, tracţiunea controla-
tă şi uterotonice înaintea eliminării placentei. În cadrul 
acestor studii, pensarea timpurie a cordonului a fost in-
clusă ca parte a tracţiunii controlate şi nu a fost studiată 
în mod independent pentru a demonstra benefi ciul. 

Revista Cochrane de Rabe et al.35 din 2004 şi un stu-
diu prospectiv realizat de Ibrahim et al.36 a demonstrat 
că pensarea întârziată a cordonului cu 30-120 secunde 
are ca rezultat necesitatea redusă în transfuzie din cauza 
anemiei (RR 2,01; 95% CI 1,24-3,27) şi hemoragie in-
traventriculară mai redusă (RR 1,74; 95% CI 1,08-2,81) 
la copiii prematuri neresuscitaţi (< 37 săptămâni de ges-
taţie). 

Revista sistematică şi meta-analiza de comparare a 
pensării a cordonului efectuată mai devreme (în mai pu-
ţin de 1 minut după naşterea copilului) şi a celei efectu-
ate mai târziu (cel puţin peste 2 minute după naştere) a 
arătat că pensarea întârziată a generat un benefi ciu fi zio-
logic la nou-născut ce a durat 6 luni.37 Avantajele ţin de 
prevenirea anemiei în decursul primelor 3 luni de viaţă şi 
depuneri mari de fi er (diferenţă medie ponderată 19,90; 
95% CI 7,67-32,13) şi concentraţii de feritină (diferenţă 
medie ponderată 17,89; 95% CI 16,58-19,21) pe o pe-
rioadă de până la 6 luni. Nu s-a depistat nici o sporire 
a incidenţei de detresă respiratorie defi nită ca tahipnee 
sau grohăit. Nou-născuţii au fost expuşi unui risc sporit 
de policitemie asimptomatică (RR 3,82; 95% CI 1,11-
13,21). Nu a fost atestată nici o diferenţă semnifi cativă 
între grupele cu pensare timpurie şi întârziată în ceea ce 
priveşte nivelurile de bilirubină şi proporţiile copiilor ce 
au primit un curs de fototerapie. 

Revista Cochrane din 2008 a inclus 11 SRC în cadrul 
cărora s-a comparat efectul observat la mame şi nou-năs-
cuţi ale rezultatelor pensării efectuate devreme (până la 
60 de secunde după naştere) şi mai târziu (peste 60 de 
secunde după naştere).38 Rezultatele nu au arătat nici o 
diferenţă în ceea ce priveşte incidenţa HPP, ci o inci-
denţă sporită a icterului neonatal ce necesită a fi  tratat 
cu fototerapie, niveluri mai mari de hemoglobină la nou-
născuţi până la 6 luni şi niveluri mai mari de feritină la 
vârsta de 6 luni după pensarea întârziată. 

Recomandări
9. Dacă este posibil, pensarea întârziată a cordonu-

lui cu cel puţin 60 de secunde este mai preferabilă de-
cât pensarea timpurie la copiii prematuri (cu vârsta de 
gestaţie de <37 săptămâni), întrucât hemoragia intraven-
triculară este mai puţin pronunţată şi există o necesitate 
mai redusă în aplicarea transfuziei la copiii cu pensare 
întârziată (I-A)

10. La copiii născuţi la termen, riscul sporit posibil 
de icter neonatal ce necesită fototerapie trebuie să fi e es-
timat în raport cu benefi ciul fi ziologic al nivelului mai 
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ridicat de hemoglobină şi fi er până la vârsta de 6 luni 
condiţionat de pensarea întârziată a cordonului. (I-C) 

Timpul eliminării placentei
Eliminarea placentei este esenţială pentru a condiţi-

ona contractarea uterului şi astfel aceasta reduce pierde-
rea de sânge în a treia etapă a travaliului. Acest proces 
este fi nisat în decursul a 5 minute în 50% de naşteri şi 
în decursul a 15 minute în 90%. Neeliminarea placen-
tei la timp prezintă un factor de risc bine cunoscut de 
HPP.39,40

Defi niţia tradiţională a placentei reţinute include ne-
eliminarea acesteia în decursul a 30-45 de minute şi o 
necesitate de intervenţie în asistarea eliminării. Un stu-
diu publicat în anul 2006 a prezentat concluzii conform 
cărora riscul HPP sporeşte atunci când placenta nu este 
eliminată în decursul a 10 minute, deşi este necesar de 
a conduce cercetări pentru a determina dacă riscul HPP 
poate fi  redus prin intervenţia la această etapă. 41 

Recomandare
11. Nu sunt dovezi precum că, la o naştere fără com-

plicaţii şi hemoragie, intervenţiile în vederea accelerării 
eliminării placentei înainte de 30-45 minute obişnuite, 
vor reduce riscul de PHH. (1I-2C) 

Drenajul sângelui placentar prin cordon
S-a propus ca drenajul sângelui cordonului să aibă 

loc odată cu eliminarea placentei. 
Revista Cochrane din 200542 a inclus doar 2 studii 

ce s-au axat pe această intervenţie, din care cauză este 
difi cil să facem concluzii. Criteriile de selectare pentru 
revizuire au fost naşterile vaginale cu risc redus, în care 
cordonul este pensat în decursul a 30 de secunde de la 
naştere, iar fi ind separat nu a fost pensat, ceea ce a per-
mis ca sângele placentar să fi e liber drenat. Rezultatele 
estimate au inclus incidenţa placentei reţinute (la 30-45 
de minute), eliminarea manuală a placentei, HPP, dura-
ta etapei a treia  a travaliului, necesitatea de a efectua 
transfuzia de sânge, reducerea nivelului hemoglobinei 
materne şi durerea maternă. Rezultatele raportate au pre-
zentat o descreştere a incidenţei placentei reţinute la 30 
de minute (RR 0,28; 95% CI 0,10-0,73) şi o durată mai 
scurtă a etapei a treia (diferenţa mediei ponderate – 5,46; 
95% CI – 8,02-2,90  după drenarea sângelui din cordon.) 
Un factor major de confundare a fost absenţa administră-
rii uterotonicelor şi determinarea variată a etapei a treia 
prelungite: de la 30 până la 45 de minute. 

Sharma et al.43 a distribuit în mod randomizat 958 
de femei în grupul cu drenajul sângelui placentar sau 
în grupul tracţiunii controlate, după ce pacientelor li s-a 
administrat o doză de 0,2 mg de ergonovină la naşterea 
umărului anterior şi pensarea imediată a cordonului. Re-
zultatele estimate au inclus HPP şi durata etapei a treia. 
Etapa a treia a avut o durată medie de 3,24 şi 3,20 de 
minute în grupul în care a avut loc drenajul în raport cu 
8,57 şi 6,20 de minute în grupul în care a fost aplicată 
tracţiunea, la femeile primigravide (P<0,05) şi multigra-
vide (P<0,05) respectiv. Nu a fost observată nici o di-
ferenţă semnifi cativă între rezultatele grupurilor în ceea 
ce priveşte incidenţa pierderii de sânge de > 500 ml şi 
necesitatea transfuziei (P<0,05), iar placenta nu a fost 

reţinută nici la o femeie. 
Numărul limitat de studii nu permite recomandarea 

schimbării practicii pentru a susţine drenajul de rutină a 
sângelui din cordon, dar aparent această intervenţie re-
duce durata etapei a treia a travaliului şi riscul placentei 
reţinute. Pentru a determina dacă durata etapei a treia 
este redusă prin drenajul de rutină după administrarea 
uterotonicelor şi dacă această intervenţie reduce riscul 
HPP, sunt necesare mai multe cercetări. 

Recomandare
12. Drenajul sângelui placentar prin cordon nu poate 

fi  recomandat în calitate de practică de rutină, deoare-
ce dovezile în favoarea reducerii duratei etapei a treia a 
travaliului se limitează la femeile cărora nu li s-a admi-
nistrat oxitocină ca parte a măsurilor de monitorizare a 
etapei a treia. Nu există dovezi precum că această inter-
venţie previne HPP. (1I-1C) 

Injecţia în vena ombilicală 
Pentru a condiţiona contracţiile uterine şi la desprin-

derea placentei de peretele uterului în scopul efi cientiză-
rii eliminării placentei, s-a propus să se efectueze injecţia 
în vena ombilicală. Dacă această intervenţie va fi  efectu-
ată cu succes, atunci nu va apărea necesitatea de elimi-
nare a placentei în mod manual, se va evita hemoragia, 
infecţia şi traumarea. În revista Cochrane din 200144  s-a 
stabilit dacă injecţia cu diferiţi agenţi va reduce necesi-
tatea eliminării manuale a placentei reţinute. Autorii au 
concluzionat următoarele:

Monitorizarea soluţiei saline în raport cu cea • 
expectativă: nu sunt diferenţe (RR 0,97; 95% CI 0,83-
1,14).

Soluţia salină şi oxitocina în raport cu monitoriza-• 
rea expectativă: reducerea nesemnifi cativă a incidenţei 
eliminării manuale (RR 0,86; 95% CI 0,72-1,01) cu ad-
ministrarea soluţiei saline şi oxitocinei. 

Soluţia salină şi oxitocina în raport cu soluţia sali-• 
nă: incidenţa semnifi cativ de mică a eliminării manuale a 
placentei (RR 0,79; 95% CI 0,69-0,91) (numărul necesar 
pentru tratare: 8,95% CI 5-20) cu administrarea soluţiei 
saline şi oxitocinei. 

Soluţia salină şi oxitocina în raport cu plasma ex-• 
pander: o incidenţă nesemnifi cativ de mare a eliminării 
manuale a placentei (RR 1,34; 95% CI 0,97-1,85) cu ad-
ministrarea soluţiei saline şi oxitocinei. 

Soluţia salină şi prostaglandina în raport cu soluţia • 
salină: o incidenţă semnifi cativ de mică a eliminării ma-
nuale a placentei (RR 0,05; 95% CI 0,00-0,73) cu admi-
nistrarea soluţiei saline şi prostaglandinei, dar nu există 
nici o diferenţă privind incidenţa pierderii de sânge, fe-
bra, durerea şi sporirea oxitocinei. 

Figura 1. Tehnica Pipingas aplicată pentru efectu-
area injecţiei în vena intraombilicală în cazul în care 
placenta nu s-a separat sau eliminat în decurs de 45 de 
minute după naşterea copilului

Pregătiţi o seringă cu misoprostol (800 mg) sau • 
oxitocină (50 IU) dizolvată în 30 ml de soluţie salină 
normală.

Introduceţi o sondă de aspiraţie nazo-gastrică de • 
mărimea 10 de-a lungul venei ombilicale. Dacă aceasta 
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îşi pierde rezistenţa, retrageţi sonda cu 1-2 cm şi avan-
saţi-o mai departe dacă este posibil. Dacă sonda nu poate 
fi  avansată fără a aplica forţa, atunci injectaţi soluţia în 
această poziţie. 

Dacă o bună parte din sondă a fost introdusă  când • 
rezistenţa acesteia s-a redus, indicând că sonda a ajuns la 
placentă, retractaţi-o cu 3-4 cm pentru a asigura că capă-
tul acesteia se afl ă în vena ombilicală şi nu în ramifi caţia 
placentară.

Conectaţi siringa la sondă şi injectaţi soluţia. Fi-• 
xaţi sonda pe loc şi înregistraţi timpul efectuării injec-
ţiei. 

Rezervaţi 30 de minute pentru eliminarea placen-• 
tei înainte de a începe următoarea intervenţie. 

Soluţia salină şi prostaglandină în raport cu solu-• 
ţia salină şi oxitocină: nu au fost semnalate diferenţe (RR 
0,10; 95% CI 0,01-1,5.

În această revistă se fac sugestii cu privire la injec-
tarea în vena ombilicală a uterotonicelor în decursul 
etapei a treia a travaliului, dar nu aduce dovezi benefi ce 
convingătoare; s-au făcut cel puţin 3 concluzii pe baza 
rezultatelor unui singur studiu mic. Autorii revistei con-
cluzionează că injectarea în vena ombilicală a oxitocinei 
ar putea reduce necesitatea eliminării manuale a placen-
tei reţinute, dar este necesară o investigaţie ulterioară. 
Se elaborează o revistă sistemică în scopul determinării 
dacă injectarea de rutină în vena ombilicală a uteroto-
nicelor în decursul a 15 minute de naştere va modifi ca 
rezultatele perinatale sau materne.45  

În cadrul unui SRC s-a comparat efectul injectării în 
vena ombilicală a Syntocinonului (oxitocină sintetică; 50 
IU în 30 ml de soluţie salină normală), misoprostolului 
(800 mg în 30 ml de soluţie salină normală) sau soluţiei 
saline normale (30 ml) asupra necesităţii de a elimina 
la termen placenta în mod manual în decursul etapei a 
treia prelungite a travaliului la 87 de femei cu risc redus 
ce au născut la termen.46 Tehnica Pipingas (Figura 1) a 
fost aplicată pentru a efectua injecţia. Toate femeile au 
fost supuse MAETT, fi indu-le administrată oxitocina sau 
Sintometrină cu naşterea umărului anterior, pensare tim-
purie a cordonului şi tracţiunea codului atunci când au 
fost observate semnele de separare a placentei. Femeile, 
la care durata etapei a treia a depăşit 30 de minute, au 
fost selectate în mod randomizat pentru intervenţia de 45 
de minute cu administrarea 1 din 3 injecţii. Studiul a fost 
suspendat când grupul, căruia i s-a administrat misopros-
tol, a atestat mai puţine cazuri de eliminare manuală a 
placentei (la 9 din 21 de femei) în raport cu grupul căruia 
i s-a administrat Syntocinon (la 16 din 20 de femei) şi 
grupul căruia i s-a administrat soluţie salină (la 7 din 13 
femei). 

Recomandare
13. Administrarea injecţiei de misoprostol (800 mg) 

sau oxitocină (10-30I IU) în cordonul ombilical poate fi  
considerată o intervenţie alternativă înainte de elimina-
rea manuală a placentei. (11-2C) 

TRATAMENTUL HPP STABILITE 
Cercetările au arătat că asistenţii medicali estimează 

insufi cient pierderea de sânge7 şi subestimează în repeta-

te rânduri pierderea unei cantităţi mari de sânge.43 Sem-
nele şi simptomele clinice (Tabelul 2) sunt indicatori de 
odihnă la pat utili în cazul pierderii continue de sânge 
şi vor asista clinicienii în timpul monitorizării. Un plan 
de acţiuni stabilit anterior prezintă valoare majoră când 
măsurile preventive nu au rezultate reuşite. Acest plan ar 
trebui să includă resuscitarea agresivă cu lichide, moni-
torizarea hemoragiei pentru a minimiza pierderea de sân-
ge şi accesul la sala de intervenţii chirurgicale şi personal 
de asistenţă (Tabelul 4). 

Scopul iniţial al monitorizării este determinarea cau-
zei pierderii de sânge în cazul luării măsurilor de resus-
citare. Este necesar de evaluat tonul uterin şi de controlat 
complet tractul genital inferior. Scopul măsurilor de re-
suscitare este de a menţine stabilitatea hemodinamică şi 
perfuzia oxigenului în ţesuturi. Ar trebui să fi e efectuată 
o infuzie IV de soluţie de cristaloizi, utilizând un tub cu 
diametru mare şi suplimentarea cu oxigen. Indicatorii de 
bază ar trebui să fi e observaţi, iar semnele vitale, satu-
raţia cu oxigen şi cantitatea urinei eliminate ar trebui să 
fi e monitorizate. Estimarea vizuală a coagulării poate fi  
efectuată când pacienta stă la pat, iar sângele este trimis 
pentru analiză şi evaluarea pentru transfuzie. 

Cazurile de urgenţă provocate de HPP deseori sunt 
neprevăzute şi, în dependenţă de numărul de naşteri în 
fi ecare instituţie, acestea pot fi  rare. Atunci când starea 
nu se restabileşte cu ajutorul intervenţiilor obişnuite, este 
necesar de mai mult echipament, care poate să nu fi e ime-
diat disponibil în caz de necesitate. Din aceste conside-
rente fi ecare secţie de obstetrică ar trebui să fi e dotată cu 
echipament necesar. Deoarece clinicienii pot rareori să 
apeleze la aceste intervenţii, pe lângă acest echipament 
ar trebui să se utilizeze diagrame potrivite ce ilustrează 
anatomia şi tehnica importantă. Un set de echipament 
pentru HPP pregătit din timp la un centru canadian de 
naştere a fost utilizat 1 pentru 250 de intervenţii cezarie-
ne şi 1 pentru 1000 de naşteri vaginale.47 

Recomandări
14. Pentru a estima pierderile de sânge, clinicienii ar 

trebui să utilizeze cu preferinţă indici clinici (semne şi 
simptome) decât metoda vizuală de estimate. (III-B) 

15. Monitorizarea HPP continui necesită o abordare 
multidisciplinară care implică menţinerea stabilităţii he-
modinamice în timpul identifi cării şi tratării simultane a 
cauzei pierderii de sânge. (III-C)

16. Toate secţiile de obstetrică ar trebui să dispună de 
echipament pentru cazuri de urgenţă pentru a monitoriza 
în mod regulat HPP ce conţine echipament corespunză-
tor. (II-2B) 

Masajul uterin şi administrarea uterotonicelor 
suplimentare

Deoarece HPP este provocată în general de atonia 
uterină, eforturile iniţiale ale clinicienilor ar trebui să 
vizeze prevenirea pierderii continui de sânge aplicând 
manevrele iniţiale de bază ale masajului uterin şi admi-
nistrând uterotonice suplimentare care includ: 

Oxitocina1. 
10 IU IM. Examinaţi abilitatea medicamentului de • 

a ajunge la uter cu ajutorul perfuziei uşoare prin ţesut.
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Tabelul 4. 
Tratamentul HPP 

Evaluarea şi 
tratamentul HPP 

primare

Evaluarea 
etiologiei

Tratamentul 
condus

Dacă hemoragia 
continuă

Dacă hemoragia
continuă

Dacă 
hemoragia
continuă

Apelaţi la ajutor
Resuscitare

Evaluaţi • 
indicatorii de bază
Oxigen ventilat • 
prin mască
Linia IV• 
Înlocuirea de • 
cristaloizi, lichid 
izotonic
Monitorizaţi TA, • 
P, R
Vezică deşartă, • 
monitorizaţi 
cantitatea de urină 
eliminată

Analizele de 
laborator 

Hemogramă • 
completă

Analiza coagulării• 
Determinarea • 

grupei 
sanguine şi 
compatibilităţii

Uter moale şi 
relaxat

Atonie 
uterină

Masaj uterin

Medicamente 
uterotonice

Compresia
nechirurgicală a uterului

Compresia bimanuală • 
a uterului
Compresia• 

externă a aortei
Bandajarea  uterului• 
Tamponadă cu balon • 
(prezervativ)

Suturi de 
compresie

B-Lynch• 
Compresie • 
verticală
Scuarul Cho• 

Embolizarea 
arterei uterine

Ligatura 
arterei 
(uterină, 
hipogastrică)

Histerectomie 
(subtotal sau 
total)

Placenta nu este 
separată sau 
este separată 
doar parţial 
(cu sau fără 
hemoragie)

Hemoragie 
excesivă sau 
şoc imediat 
după naştere, 
uter contractat

Placenta 
reţinută

Trauma 
tractului 
genital 
inferior

Toată placenta se 
afl ă în uter

Uterotonice• 
Tracţiunea • 
cordonului-
controlată a 
cordonului

Injecţie în vena • 
ombilicală

Placenta încă nu este 
eliminată

Eliminare manuală

Placenta încă nu 
este eliminată
(placenta 
accreta)

Eliminarea 
parţială sau 
completă a 
placentei prin 
laparotomie

Histerectomie
Separare 
incompletă

Vacuum-• 
aspiraţia 
manuală

Explorarea • 
manuală

Chiuretaj uşor• 

Histerectomie

→ Cusătura 
rupturilor în 
perineu, vagin şi 
col uterin

Ruptură 
uterină

→ Laparotomie
Prima cusătură • 
Histerectomia• 

Fundul uterin 
nu este lăsat 
la nivelul 
abdomenului 
SAU vizibil 
în regiunea 
vaginului

Inversiune 
uterină

→ Inversiune 
corectă in sala 
de operaţie 
cu anestezie 
generală

Dacă corecţia 
nechirurgicală nu 
reuşeşte, asiguraţi-vă că 
uterul rămâne în stare 
contractată datorită 
infuziei de oxitocină 

Intervenţie 
chirurgicală

Corecţie prin 
laparotomie

Histerectomie
Coagulare Dereglare în 

procesul de 
coagulare 

Trataţi în • 
mod potrivit 
cu produse 
sanguine

Adaptat cu permisiunea Organizaţiei Mondiale a Sănătăţii în baza Documentului Întruniri de Consultanţă Tehnică privind 
Hemoragia Postpartum55 

5 IU IV apăsare• 
20-40 IU în 250 ml de soluţie salină normală infu-• 

zată IV cu o rată orară de 500-1000 ml. 
 15 – metil prostaglandina (carboprost trometami-2. 

nă [Hemabate])

250 mg IM sau intramiometrial • 
Poate fi  pregătită fi ecare 15 minute pentru cel • 

mult 2 mg (8 doze).
Astma este relativ contraindicată.• 

Carbetocina3. 
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100 mg IM sau IV peste 1 minut• 
A demonstrat reducerea hemoragiei datorită ato-• 

niei uterine în cazul intervenţiilor cezariene, dar naşteri 
vaginale cu risc nu prea mic.

4. Misoprostolul (administrare cu indicaţii în afara 
etichetării neaprobate pentru HPP de către Health Ca-
nada)

400-800 mg. Efectele apar mai repede atunci când • 
acesta este administrat în mod oral sau sublingual decât 
în mod rectal.

800-1000 mg. Efectele durează mai mult atunci • 
când medicamentul este administrat în mod rectal decât 
oral. 

Există o incidenţă mai mare de pirexie în cazul • 
administrării orale decât rectale. 

5. Ergonovina
0,25 mg IM sau IV poate fi  administrat în mod • 

repetat fi ecare 2 ore 
Este contraindicată femeilor hipertensive şi celor • 

care primesc anumite medicamente (d.e., proteaze pen-
tru bolnavii HIV).

6. Factorul activat recombinant VII
A fost utilizat pentru femeile cu HPP masivă, dar • 

în cadrul unui număr limitat de studii fără randomizare. 
În revista Franchibni et al.• 48 se fac sugestii cu pri-

vire la rolul potenţial, cu toate că este necesară o cerceta-
re ulterioară pentru a determina rolul şi benefi ciul acestui 
agent. 

Recomandare
17. Dovezile în favoarea benefi ciului factorului VII 

recombinant activ au fost colectate în foarte puţine ca-
zuri de HPP masivă. Din această cauză acest agent nu 
poate fi  recomandat ca parte a practicii de rutină (II-3L)

Tamponada
Cea mai rapidă metodă de tamponadă este compresia 

bimanuală a uterului. O mână este plasată extern pe uter; 
alta în vagin pentru a exercita presiune pe segmentul mai 
inferior. Compresia consistentă produsă cu ajutorul mâi-
nilor generează compresia externă a uterului pentru a re-
duce fl uxul de sânge. Aceasta poate continua până când 
sunt luate măsuri ulterioare sau se acordă asistenţă. 

În cazul atoniei uterine, următoarele obiecte pot fi  
plasate în interiorul uterului pentru a produce compresie 
asupra peretelui uterin şi, prin urmare, pentru a reduce 
pierderea de sânge.

Sonda pentru tamponada cu balon Bakri SOS• 
Sonda esofagiană Sengstaken Blakemore• 
Sonda Foley cu 60-80 ml de soluţie sterilă• 
Balon urologic hidrostatic tip Rusch• 
Sondă externă hidrostatică• 
Bandajare uterină• 

Toate mijloacele prezentate mai sus au fost raporta-
te ca fi ind de succes pentru monitorizarea temporară a 
hemoragiei active. Tehnica de inserţie a dispozitivului 
de balon este relativ simplă şi necesită ca operatorul să 
asigure faptul, că balonul este poziţionat în întregime 
după canalul cervical. Odată ce este introdus, balonul 
este umplut cu soluţie sterilă până la oprirea hemoragiei. 
După tamponada reuşită, ar putea fi  necesară o infuzie 

continuă de oxitocină pentru a menţine tonul uterin. Ar 
trebui examinată posibilitatea aplicării tratamentului an-
tibiotic profi lactic. Balonul poate fi  lăsat în locul unde a 
fost plasat pe 8-48 ore după ce este treptat dezumfl at şi 
înlăturat. 

Bandajarea uterină necesită mai multă abilitate şi ex-
perienţă pentru a bandaja în mod corespunzător uterul 
cu tifon sufi cient pentru a monitoriza hemoragia evitând 
traumarea peretelui uterin. Alte dezavantaje includ ris-
cul infecţiei, hemoragie nerecunoscută în decursul căreia 
sângele se îmbibă în bandaj şi apare necesitatea posibilă 
de a efectua o altă procedură chirurgicală pentru a înlătu-
ra materialul bandajului. 

Recomandări
18. Tamponada uterină poate prezenta o intervenţie 

efi cientă şi efi cace aplicată pentru a monitoriza temporar 
HPP activă acuzată de atonia uterină, care nu a prezentat 
nici o schimbare în urma tratamentului medical.

Metodele radiologice
Embolizarea arterială cu ajutorul trans-sondei per-

cutane este o opţiune aplicată când hemoragia activă la 
femeia cu stare hemodinamică stabilă şi înainte de inter-
venţia chirurgicală.49 În cadrul unei revizuiri a literatu-
rii au fost depistate rate de succes de 100% după 49 de 
naşteri vaginale şi 89% după 18 naşteri prin cezariană. 
Această tehnică protejează uterul şi organele anexă şi, 
prin urmare, fertilitatea. Procedura necesită accesul rapid 
la tehnologia de vizualizare şi radiologi de intervenţie ce 
nu este accesibilă în toate centrele. 

Metodele chirurgicale 
Ligatura arterei iliace interne a fost aplicată în sco-

pul monitorizării hemoragiei intraoperative cauzată de 
cancerul cervical  înainte de a apela la cazurile obstetri-
ce.50  În cadrul unui studiu retrospectiv s-a demonstrat, că 
această tehnică este utilă pentru prevenirea HPP la feme-
ile cu risc înalt de hemoragie şi pentru tratamentul HPP 
cauzată de atonia uterină sau lezarea tractului genital.51 

Timpul acestei intervenţii prezintă importanţă: acesta 
trebuie să fi e determinat fără întârzieri până la survenirea 
hemoragiei excesive. Abilitatea chirurgicală este nece-
sară pentru a evita o intervenţie nereuşită şi complicaţii 
cum ar fi  deteriorarea altor structuri vasculare şi uretere. 

Suturile de compresie uterină, descrise de B-Lyn-
ch52 (Figura 2) şi Cho53 (Figura 3) sunt  benefi ce în ceea 
ce priveşte protejarea uterului. Ambele tehnici implică 
compresia externă a uterului în scopul monitorizării 
hemoragiei urmate de aplicarea suturilor în şi pe pere-
ţii uterului. Suturile sunt legate în partea de jos pentru a 
menţine compresia uterină şi pentru a monitoriza hemo-
ragia ulterioară. Histerotomia aplicată la segmentul in-
ferior este necesară pentru a asigura absenţa produselor 
reţinute care ar preveni compresiunea uterului şi sarcina 
ulterioara patologică. 

Histerectomia peripartum este indicată atunci, când 
hemoragia masivă nu a fost oprită în urma intervenţiilor 
precedente şi necesită o intervenţie chirurgicală cunos-
cută chirurgilor. Indicaţiile includ placentaţia anorma-
lă (previa, accreta), atonia, trauma, ruperea şi sepsisul. 
Dezavantajul histerectomiei peripartum constă în pierde-
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rea fertilităţii femeilor care doresc sarcini ulteriore. 
Recomandări
19. Tehnicile chirurgicale cum ar fi  ligatura arterei 

iliace, suturile de compresie şi histerectomia ar trebui să 
fi e aplicate pentru monitorizarea HPP rezistente la trata-
ment medical. (III-B) 

Acest ghid de practică clinică a fost elaborat de că-
tre Comitetul de Obstetrică pentru Practica Clinică şi 
aprobat de Organul Executiv şi Consiliul Societăţii Ob-
stetricienilor şi Ginecologilor din Canada. 
AUTORII PRINCIPALI: 
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CONGRESE

AL VIII-LEA CONGRES AL SOCIETAŢII EUROPENE DE GINECOLOGIE 
10-13 septembrie 2009, Roma, Italia

În perioada 10-13 septembrie 2009, a avut loc al VI-
II-lea Congres al Societăţi Europene de Ginecologie cu 
participare internaţională, lucrările căruia s-au desfăşurat 
în oraşul Roma, Italia. 

În calitate de invitaţi de onoare au fost personalităţi 
notorii cu renume internaţional, precum Profesor Dr. 
Andrea R. Genazzani, Preşedintele Societăţii Internaţi-
onale de Ginecologie Endocrinologică (Italia), Profesor 
Dr. Clara Pelissier-Langbort, Prof. Giuseppe Palumbo, 
Prof. Jean Michel Foidart, Prof. Francesco Giorgino, 
Prof. Massimo Moscarini et al.  

Congresul a reunit un număr impunător de partici-
panţi obstetricieni-ginecologi din lumea medicală atât 
din ţară, cât şi oaspeţi din străinătate, profesori, medici, 
medici-rezidenţi, asistenţi medicali şi specialişti ce acti-
vează în domeniul pediatriei, medicinei de familie, chi-
rurgiei pediatrice, geneticii medicale. Au fost discutate 
probleme actuale ale obstetricii, ginecologiei, oncologiei 
ginecologice, reproducerii umane, reanimatologiei şi ale 
multor altor aspecte ale medicinei.

În perioada Congresului au avut loc 27 sesiuni plena-
re, dintre care 2 au fost consacrate problemelor obstetri-
cii, 18 – problemelor actuale ale ginecologiei, 6 – onco-

ginecologiei; 12 simpozioane la care specialiştii din Ita-
lia, Marea Britanie, Spania, Franţa, Portugalia, Suedia,  
România etc au prezentat mai mult de 200 de rapoarte.

Actualitatea tematicii propuse a fost determinată de 
prezenţa unui şir de aspecte noi în patologia obstetricală 
şi ginecologică, endochirurgie, oncoginecologie.

În cadrul Congresului a fost organizată expoziţia 
medicală unde au fost prezentate noutăţi din domeniul 
tehnicii medicale, preparatelor medicale noi, literaturii 
moderne de specialitate.

Preşedintele de onoare al Congresului, Profesor Dr. 
Andrea R. Genazzani, Preşedintele Societăţii de Ginecolo-
gie Endocrinologică din Italia, a deschis lucrările Congre-
sului cu raportul “Protecţie cardiovasculară la femei”. În 
cuvântul de salut a menţionat importanţa Congresului pen-
tru medici prin aspectul său practic, şi nu doar ştiinţifi c.

Tematica Congresului a inclus teme cu un grad înalt 
de actualitate în obstetrică în ceea ce priveşte sarcina bi-
fetală, retard de dezvoltare intrauterin al fătului (concep-
ţii noi), patofi ziologia preeclamsiei, monitorizarea sar-
cinii cu risc înalt, rolul infecţiilor urogenitale în naşteri 
premature.

În domeniul ginecologiei endocrinologice au fost 
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discutate actualităţi în stimularea ovariană în reprodu-
cerea asistată, bolile autoimune cu impact asupra repro-
ducerii la femei, controverse în endometrioză, investi-
gaţii optime şi managementul în infertilitatea feminină, 
contracepţie de lungă durată, tratamentul de substituţie 
în menopauză, controverse în tratamentul chirurgical al 
patologiei uterine benigne, miomectomia conservativă 
clasică versus endoscopică, embolizarea arterelor uteri-
ne atât în ginecologie, cât şi în obstetrică.  S-au discutat 
multiple rapoarte pe tematica cancerului glandei mama-
re, cancerului endometrial şi a colului uterin, tehnici bi-
ochimice şi moleculare în oncologie, rolul laparoscopiei 
în oncoginecologie.

Pe parcursul lucrărilor Congresului a fost discu-
tată tematica contracepţiei prin prisma perioadelor de 
vârstă. S-a ajuns la concluzia că în cazul adolescentelor, 
este necesară analiza minuţioasă a riscurilor şi benefi ci-
ilor contracepţiei hormonale. Iar experienţa lui Moreau 
C. (Franţa), Cameron S. (Marea Britania), Gemzell K. 
(Spania) referitor la contracepţia de urgenţă denotă că 
poate fi  utilizat tratamentul hormonal care are scopul de 
a schimba structura endometrului pentru ca implantarea 
să nu fi e posibilă.

Preeclamsia, sindromul hipertensiv asociat cu prote-
inuria, specifi c sarcinii, este cauza principală a morbi-
dităţii şi mortalităţii perinatale. Patogeneza preeclamsi-
ei poate fi  descrisă în doua etape. Prima etapă cuprinde 
implantarea placentară anormală, care este urmată de a 
doua etapă – disfuncţia endotelială. Descoperirea meca-
nismelor moleculare care cauzează preeclampsia va duce 
la intervenţie profi lactică şi ameliorarea simptomelor. Se 
ia în consideraţie rolul trombofi liei şi polimorfi smului 
sistemului renin-angiotensinogen. De asemenea, de că-
tre Dr. Benedetto C. (Italia) au fost puse în discuţie stu-
dii referitor la placentaţia patologică şi la mecanismele 
patogenetice ale proteinuriei. Caramelo O. (Portugalia) a 
prezentat un studio privind cauzele principale ale decolă-
rii premature a placentei, o atenţie deosebită s-a acordat 
monitorizării minuţioase, având drept scop reducerea in-
cidenţei acestei patologii.

În cadrul Congresului, Valensise H. et al. (Italia), a 
prezentat date controversate privind restricţia de dez-
voltare intrauterină a fătului (RDIF) în ceea ce priveş-
te termenul optim de terminare a sarcinii.  În opinia sa, 
examenul Doppler şi profi lul biofi zic al fătului pentru a 
determina manifestările scăderii oxigenării şi statutului 
hemodinamic al fătului sunt metodele cele mai des fo-
losite în diagnostucul RDIF. Examinarea Doppler a mai 
multor vase, în special a arterei ombilicale, arterei ce-
rebrale medii şi a ductului venos este sufi cientă pentru 
stabilirea schimbărilor hemodinamice la făt. În prezent 
tratamentul medical standardizat şi unic nu este şi “ma-
nagementul medical”, este alegerea doar a termenului 
optim de fi nalizare a sarcinii. Creşte interesul către he-
modinamica maternă în corelaţie cu creşterea fetală. Este 
cunoscut faptul că pe parcursul sarcinii au loc schimbări 
esenţiale ce ţin de inimă şi circulaţie. Scopul principal al 
răspunsului hemodinamic este perfuzia uteroplacentară 
adecvată pentru dezvoltarea fetală fără suferinţă mater-

nă. O serie de mecanisme de adaptare sunt activate în 
primul trimestru de sarcină pentru a mări cantitatea de 
oxigen în ţesuturile fetale şi materne. În lipsa acestor me-
canisme de adaptare poate apărea restricţia de dezvoltare 
a fătului. 

Un şir de rapoarte au fost prezentate la tema „Răs-
punsul la stimularea ovariană în protocoalele de repro-
ducere asistată medical – sindromul ovarelor polichisti-
ce (SOPC)”. SOPC este, conform defi niţiei lui Dr. Datta 
A.K. et al. (Marea Britanie),  cea mai frecventă cauză 
de infertilitate anovulatorie. Interesul pentru problema-
tica menţionată se datorează şi faptului că sindromul de 
hiperstimulare ovariană reprezintă cea mai importantă 
complicaţie a tratamentului de stimulare ovariană, utili-
zată în cadrul tehnicilor de reproducere umană asistată. 
Iar tratamentele de infertilitate sunt difi cile, stresante şi 
costisitoare, neexistând, până în prezent, un tratament 
specifi c pentru sindromul de hiperstimulare ovariană. De 
aceea, conform celor relatate de către Dr. Rodrigues AC 
et al. (Portugalia), se pune accent pe prevenirea primară 
şi secundară în tratamentul acestuia.

În cadrul Congresului a fost discutată cu interes sporit 
problema infertilităţii în căsătorie, care este o problemă 
medico-socială majoră şi actuală. Este recunoscut rolul 
dereglărilor autoimune în problematica infertilităţii. Dr. 
Almeida Santos T. (Portugalia) a menţionat acţiunea de-
reglărilor autoimune asupra infertilităţii şi pierderii sar-
cinii la termene mici. În prezent aproximativ 15-20% din 
cupluri suferă de infertilitate. Dr. Tocino Diaz A. (Spa-
nia) consideră că, actualmente, una din cele mai efective 
metode de tratament a cuplului infertil este reproducerea 
asistată.

O mare atenţie s-a acordat folosirii videolaparoscopi-
ei şi roboticii medicale. Se consideră că acest fapt conti-
nuă să îmbunătăţească desfăşurarea practicii chirurgica-
le. Tehnologia robotică, în special sistemele chirurgicale 
telerobotice, oferă oportunitatea de a asocia laparatomia 
şi laparoscopia prin utilizarea unei chirurgii invazive mi-
nime tridimensionale, poziţionarea ergonomică optimă, 
fi ltrarea vibraţiilor şi instrumentelor laparoscopice cu ar-
ticulare intraabdominală. Succese mari au fost obţinute 
în tratamentul chirurgical laparoscopic în oncoginecolo-
gie. Conform datelor lui Dequesne J., Carbajo D. (Sue-
dia), Cela V. (Italia), la pacientele la care s-a practicat 
intervenţie chirurgicală asistată robotic, timpul operator 
este considerabil mai mare, în schimb, durata spitalizării, 
timpul de recuperare şi durata necesară reluării activităţi-
lor cotidiene sunt semnifi cat  mai scăzute la această cate-
gorie. Cicinelli E, Tinelli R. (Italia) a analizat indicaţiile, 
contraindicaţiile, perspectivele şi limitele de utilizare a 
histeroscopiei. În opinia lui, utilizarea acesteia în mana-
gementul hemoragiilor uterine disfuncţionale poate, în 
multe cazuri, să înlocuiască procedurile de chiuretaj.

O atenţie deosebită s-a acordat problemei endometri-
ozei. În afara dismenoreei, dispariuniei profunde şi a sin-
dromului algic pelvin cronic, femeile cu endometrioză 
prezintă adesea infertilitate, primară sau secundară, con-
form celor expuse de Exacoustos C., Zupi E. et al. (Ita-
lia). Multe femei cu infertilitate /sterilitate sunt asimp-
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tomatice, fi ind diagnosticate cu endometrioză doar când 
sunt investigate pentru infertilitate. În această ordine de 
idei, importanţa şi controversitatea problemei constă în 
lipsa, în ciuda progreselor semnifi cative în tratamentul 
medicamentos sau chirurgical al endometriozei, a terapi-
ei optime. Relatările savanţilor arată că laparoscopia este 
standardul “de aur” al tratramentului şi se consideră că 
trebuie efectuată totdeauna pentru a preciza diagnosticul 
şi pentru o stadializare corectă.  

În cadrul lucrărilor Congresului au fost prezentate 
mai mult de 140 postere la tematica propusă.

Congresul s-a încheiat cu o sesiune plenară consacra-
tă tratamentului cancerului glandei mamare: “Prezentul 

şi viitorul”. A fost discutat screeningul şi detectarea pre-
coce a cancerului mamar. S-a vorbit despre optimizarea 
metodelor de depistare şi diagnostic în cancerul de sân 
(Helbich T.H. din  Austria), fi ind enumerate metodele 
de diagnostic: clasice de screening, mamografi a, rezo-
nanţa magnetică, scintigrafi a, biopsia prin tehnicile de 
citologie prin aspiraţie cu ac subţire, biopsia percutanată 
cu troacar, macrobiopsia prin aspiraţie, biopsia deschisă 
(operatorie). S-a ajuns la concluzia că consultanţa gine-
cologică sistematică (von Schoultz B. din Suedia) consti-
tuie o metodă optimă de diagnostic precoce.

Uliana Tabuica, Irina Castraveţ, 
Ludmila Stavinskaia

 AL XIX-LEA FIGO CONGRES MONDIAL PE OBSTETRICA SI GINECOLOGIE

In perioada 4 - 9 octomorie 2009, a avut loc al XIX-
lea Congres Mondial pe Obstetrica si Ginecologie FIGO 
a carui lucrari s-au desfasurat in orasul Cape Town , ca-
pitala Republicii Sud Africane. Presedintele acestui con-
gresului a fost Prof. Dorothy Shaww din Canada. Con-
gres a fost organizat de presegintele comitetului FIGO 
prof. Ralph Hale din SUA si Gerhard Lindeyue, prezi-
dentul Pretoria Africa de Sud. La acest forum grandios 
au luat parte 6000 de participanti din 130 de tari.

Participantii din Republica Moldova au fost Profeso-
rul P. Stratulat, Conferentiarii S. Godoroga, Rodica Co-
mendant, Valentina Diug, V.Nacu şi Dr.Ludmila Nacu.

Ordinea de zi a Congresului a inclus teme cu un grad 
inalt de actualitate, tehnologii de ultima ora in domeniul 
obstetricii si ginecologiei. Comunicarile aviau loc in 10 
aule concomitent. Sa-u prezentat 1131 postere , de men-
tionat si posterul din Moldova a D-nei Dr. Ludmila Nacu 
N1058 “Vaccination as a Prevention Strategy for Human 
Papillomavirus-related Diseases. 

Prof. P.Stratulat si conf. S.Godorogea au participat 
la Asociatia Europeana pe Perinatologie cu prezentare 
referitor la Auditul Perinatal. Au fost discutii interesante 
pe marginea acestei comunicari.

Un sir de rapoarte au fost prezentate la tema ,,Naste-
rea. Menagmentul, monitorizarea I, II,III-ea perioada de 
nastere”. Au fost prezentate teste de apreciere a RPM, 

maturizarii colului şi avantagele implimentarii acestor 
tehnologii: simple, informative si neinvazive. Impli-
mentarea monitoringului video-ecografi c care refl ecta pe 
ecran: BCF, contractile, dilatarea colului si deplasarea 
craniului cu inregistrarea acestor indici pe partograma. 
S-au evidentiat numeroase avantage: Se evita tuseul va-
ginal, se exclude riscul de infectie, discomfortul femeii. 
Parturienta vede evolutia travaliului pe displee. Medicul 
observa momentan aparitia complicatiilor: distociea co-
lului, insufi cienta contractiilor, suferinta fetala şi ea de-
cezii la timp.

Comunicari pe conduita activa si traditionala a peri-
oadei a III-a. Avantagele celei active (se micsoreza rata 
hemoragiei fi ziologice 250-300 fata de cea traditionala 
400-500ml). Dar, s-a atentionat, ca este un risc de in-
versie uterin si deaceea trebue de tinut cont de a tehnicii 
corecta a conduitei şi de contraindicatii. In caz, ca nu se 
respectarea decoleaza placenta se trece la conduita tra-
ditionala. Se efectuiaza ecografi e pentru excluderea pla-
centei aderente si acreta. La excluderea placentei acreta 
ce iau masuri pentru decolare (administrarea oxitocinei 
5-10UN in cordonul ombilical). La esec se face decola-
rea manuala a placentei.

Pe parcursul lucrarilor Congresului de o deosebita 
importanta au fost rapoartele pe tema: ,,Stari de urgen-
ta in obstetrica, prevenirea si tratamentul hemoragiei in 
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PPP”. S-a recomandat cu scop de prevenire a hemoragiei 
in postpartum la parturientele din grupa de risc pentru 
hemoragie si cele care la fi nele nasterii sa estimat o he-
moragie pana la 500 ml sa se administreze sublingval 2-4 
pastile de misoprostol. 

Referitor la hemoragia in postpartum a fost propusa 
o clasifi care simpla in dependenta de volumul sangelui 
pierdut:

Hemoragia moderata ≤500ml
Hemoragie masiva ≤ 1000 ml 
Au fost prezentate un sir de comunicari pe marginea 

cauzelor hemoragiei in postpartum si anume:
Atonia uterina (hipotonia uterina)
Placenta nu se decoleaza
Placenta se decoleaza incomplet
Trauma canalului moale cu sangerare excesiva cau 

cu hipotonie uterina
Ruptura uterina sau dehiscenta cicatricei pe uter
Inversiune auterina
Dereglare de coagulabilitate
O deosebita atentie s-a acordat tratamentului hemo-

ragiilor in postpartum cu prezentarea algoritmului de 
actiuni:

Atoniea uterina (hipotoniea uterina)
* Masag uterin extern
* Uterotonice:
- Perfuzie cu 20-40 IU oxitocina la 1L sol. 60 pic. pe 

min. si 10 IU i/m.
Se continuie 20 IU la 1L sol cu 40 pic. pana la stopa-

rea hemoragiei.
- Sau ergometrina 0,2 i/v sau i/m, se repeta peste 15 

min 0,2 i/m. si peste 4 ore i/v sau i/m.
- Prostoglandine
* Misoprostol 1-4 pastile sublingval sau oral.
Hemoragia continuie

Compresie uterina nechirurgicala:• 
Masaj uterin bimanual- 
Tamponada uterului cu balon sau condom- 

Hemoragia continuie
Suturi de compresie : B-Lynci (transversale, orizon-

tale), City, Scuare, -U, Sandvici.
Devascularizare –Ligatura vaselor (uterina, hypo-• 

gastrica)
Embolizarea arterei uterine• 
Histerectomie• 
Tamponada bazinului mic• 

Comunicari interesante si utile au fost cele referitoa-
re la tratamentul Inversiunei uterine (fundul uterin e in 
vagin sau extravulvar) cu expunerea algoritmului de ac-
tiuni si anume:

Replasarea manuala imediata• 
Corectie hidrostatica• 
Redresarea manuala a inversiunii cu anestezie ge-• 

nerala
La insuccesul inversiunii

Laparotomie cu corectia inversiunii• 
In cazul imposibilitatii inversiunii in timpul lapa-• 

rotomiei
Histerectomie• 

Au fost purtate discutii pe marginea utilizarii mi-
soprostolului in obstetrica si ginecologie caracteri-
zat ca medicament de linia intai: hemoragii uterine 
chiuretage,resturi placentare, avort terapeutic >12sapt., 
13-22 sapt.,pregatirea colului, inducerea nasterii.

Comunicari interesante au fost prezentate referitor 
Preeclampsiei/eclampsiei. Tratamentul de electie fi ind 
Nifedipina, Mgsulfat, sarcina se rezolva in 24 ore.

Numeroase discutii au fost expuse referitor la sarcina 
ectopica ş-au expus date despre efi cienta tratamentului 
cu Metrotrexat in sarcina tubara, sarcina interstitiala, in-
traligamentara si cervical, astfel evitand laparotomia si 
pastrarea organului.

In cadrul Congresului un succes marcant au avut Se-
siunile cu Vidio prezentari in ginecologie, prezentarea 
diverselor interventii chirurgicale laparoscopice, utiliza-
rea vidiolaparoscopiei in oncoginecologie.

Deosebit de interesante au fost comunicarile in can-
cer de ovar cu posibilitatea efectuarii la aceste bolnave 
ovariectomie , transplant de ovar si IVF.

Au fost prezentate un sir de comunicari referitor la 
o tema deosebit de actuala: “Erori in obstetrica “; sau 
expus premizele, cauzele ce duc la aparitia erorilor care 
in fi ne duc la morbiditatea si mortalitatea maternal. In 
concluzii sau oferit unele propuneri in evitarea lor: 

1. Crearea conditiilor de munca, climatului psiholo-
gic.

2. Trening (automatism in orice actiune, manipulatie, 
operatie).

3. Profesionalism.
La Congres a fost organizata o expozitie de medica-

mente, aparataj modern de ultima ora, mulage obstetrica-
le si ginecologice pentru trening.

Valentina Diug, doctor in medicina,
Conferentiar universitar

Receptionat 03.XII.09


