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PROIECTUL ,MODERNIZAREA SISTEMULUI PERINATAL DIN REPUBLICA MOLDOVA”.
REALIZARI PRINCIPALE SI PERSPECTIVE (2006-2011)
IMSP Institutul de Cercetari Stiintifice in Domeniul Ocrotirii Sanatatii Mamei si Copilului

SUMMARY

THE MOLDOVAN - SWISS PROJECT ,,MODERNISING MOLDOVAN PERINATOLOGY SYSTEM”.
MAIN ACHIEVMENTS AND PERSPECTIVES DURING 2006-2011

The Moldovan — Swiss Project ,, Modernising Moldovan Perinatology System” is being implemented in republic
during 2006- 2011.

The Project’s aim is to reduce the perinatal and neonatal mortality and morbidity in the Republic of Moldova.

The objectives of the Project in the first phase was to modernize the perinatal services at primary level and in the
second phase - to improve the access and availability of high quality perinatal services at all levels of care.

The first phase of the project supported the National Perinatal Care Program by focussing on updating structurally
and methodologically the 26 level 1 maternities and strengthened the referral structures through the modernisation of
the neonatal transport system. Supplementary it added such services like the post NICU follow up of premature new-
borns, thus completing the portfolio of services offered.

The second phase of the Moldova Swiss Perinatology Project incorporated the recommendation of the external review.
Methodological foci was the continuation of its capacity building activities in the area of labour management, appropri-
ate use of ultrasound in obstetrics, neonatal care, neonatal radiology, follow up of post NICU newborns and management
skills including Health Technology Management and the principles of Quality Management in Health. It has increased the
Sfunctionality of the regional health system by strengthening level Il maternities and their capacity to care for critical new-
borns. With its promotional and preventive activities it addressed directly needs of he community and primary care level.
The second phase of the project has continued to strengthen communication skills and methods amongst health profession-
als via modern communication techniques including Information and Communication Technology (ICT).

To strengthen the regulatory framework in perinatal care several concepts were built: the concept of quality man-
agement, the concept of medical equipment maintenance (MoHC Order no. 661 of 27.09.2010), a program (software)
OpenMedis. The Branch Program on prevention and reduction of mortality and morbidity via congenital malformations
and hereditary diseases in the Republic of Moldova for 2010-2015 was elaborated and approved by the MoHC.

During the project implementation period the Association of Perinatal Medicine has built strong relationships with
the international partners and donors: JANIVO Foundation (Netherlands) and the Association ACASA, UNICEF Rep-
resentative, Soros Foundation, The Romanian-Swiss Project RoNeonat and Foundation CRED, Romania, the Ukrain-
ian-Swiss project “Mamo u oums “, the French Pediatricians without borders, Institute of Perinatology, Birmingham,
UK, the FIGO project in Moldova related to the Confidential Inquiry on perinatal deaths.

On the period of 17"-18" of November the Planning Workshop for next phase of the project has been organised. Dur-
ing the workshop the inputs from the perinatal pilot centers, professional community, NGO, as well as from the Ministry
of HealthCare have been collected. Each Working Group was composed of 10-15 persons. The groups discussed and
prioritized ideas on the following components: Quality of care, Quality of Management and Health Technology Man-
agement, Facilitating access and utilization of care at community level in pilot-rayons and Creating sustainability and
professionalism in Perinatology.

incepand cu anul 2004, Agentia Elvetiand pentru
Dezvoltare si Cooperare a sustinut implementarea re-
formei 1n sistemul de perinatologie din Moldova susti-
nand procesul de fortificare a capacitatilor institutionale,
celor umane, implementarea de standarde, activitati de
management al calitatii, de informare a comunitétii, etc.
Asemenea componente ca Managementul Tehnologiilor
Medicale, implementarea Telemedicinei in procesul de
consultanta clinicad, Managementul Calitatii la nivel de
institutie au fost componente inovatoare nu numai pentru

sandtatea perinatala, dar si pentru sistemul de sdnatate,
fiind extinse ulterior la nivel national.

Gratie acestor investitii a fost posibila implementarea
in sistemul perinatologic a tehnologiilor celor mai mo-
derne si sofisticate, indeosebi in perioada de trecere la
ingrijirea copiilor nascuti de la greutatea la nastere 500
g. Drept rezultat servicii medicale de o calitate mai inalta
sunt oferite populatiei, a crescut accesul la aceste ser-
vicii, este mai inalt nivelul de satisfactie al mamelor si
familiilor cu ingrijirile si, nu n ultimul rand, al cadrelor



medicale vizavi de serviciile acordate. Maternitatile din
republicd au beneficiat de echipament modern pentru a
acorda servicii de baza precum si complexe de diagnos-
tic i tratament.

Proiectul de Modernizare a sistemului perinatologic
din Republica Moldova a demarat in anul 2006, aflandu-
se actualmente in cea de a doua faza de implementare.

Scopul proiectului in ambele faze a fost si raimane de
a reduce mortalitatea si morbiditatea perinatala si neo-
natald precoce.

Obiectivele proiectului in faza intdia de implemen-
tare au fost:

— Inzestrarea maternitatilor de nivelul I cu echipa-
ment medical modern

— Instruirea continua a personalului medical din ma-
ternitatile de nivelul I

— Imbunatitirea continua a calitatii serviciilor perina-
tale la nivelul I

in faza a doua proiectul s-a axat pe imbunititirea ac-
nalta la toate nivelurile prin:

— Cresterea calitatii Ingrijirilor

— Promovarea sanatatii si prevenirea imbolnavirilor

— Comunicarea profesionala

Cele mai importante realizari ale proiectului sunt pre-
zentate pe compartimentele:

I. Fortificarea capacitatilor institutionale

Conform Memorandumului de Intelegeri incheiat in-
tre Agentia Elvetiana de Dezvoltare si Cooperare si Gu-
vernul Republicii Moldova reprezentat de Ministerul Sa-
natatii, institutiile medicale au beneficiat de echipamente
medicale si tehnice, renovari, tehnica de calcul.

eInfrastructura Centrelor Perinatologice a fost forti-
ficata prin procurarea si inzestrarea lor cu echipament
medical modern:

98,0

7%

500-993 1000-1493 1500-1993 2000-2493

—In faza I a proiectului au fost echipate 26 materni-
tati de nivelul I, 2 Centre Perinatologice de nivelul II si
IMSP ICSOSMsiC (2007)

—In faza II - 14 institutii medicale din republica: IC-
SOSMsiC, 3 Centre Perinatologice de nivel II si 10 mater-
nitati de nivelul I (pe 26 pozitii de echipament) (2009)

* Au fost renovate doua sectii de reanimare si terapie
intensiva pentru nou-nascuti ale IMSP ICSOSMsiC.

* A fost renovat si echipat Centrul de diagnostic si su-
praveghere neonatald continua al IMSP ICSOSMsiC.

*Au fost create si inzestrate cu aparataj de testare si
reparatii atelierele de bioingineri in 3 centre-pilot.

*Au fost echipate 17 puncte de Telemedicind in 4
centre-pilot.

* Au fost echipate sectiile de statistica ale institutiilor-
pilot si CNSRGM cu 5 calculatoare pentru crearea siste-
mului de monitoring al malformatiilor congenitale.

*Pentru indeplinirea prevederilor Memorandumului
de Intelegeri din sursele locale au fost renovate capital 12
maternitati, reparate 18 maternitati, una fiind 1n proces de
reparatie (din totalul de 38 maternitati din republica).

Ca urmare a inzestrarii maternitatilor cu echipament
medical modern a fost asigurat tehnologic procesul de
trecere la standardele internationale de Ingrijire a copiilor
prematuri cu greutate extrem de mica la nastere in condi-
tiile ratificarii definitiei OMS a nou-nascutilor vii si astfel
a fost asigurat dreptul lor la viatd. Drept urmare, supra-
vietuirea nou-nascutilor in diferite categorii de greutate
in intervalul de timp 2005-2010, 10 luni (%) a evoluat
in directia de crestere, indeosebi 1n categoria de greutate
500-999 g — cu 31,5% (de la 5,4% la 36,9%), 1000-1500
g cu 24,9% (de la 60,1% la 85%) si categoria de greutate
1500-1999 g —10,4% (de la 84,1% la 94,5%) (fig. 1).

2005.
- 2009,
=4=2000.
= 2010/ Hluni
99.8%

9. 7%

Fig. 1. Supravietuirea nou-ndscuti-
lor in diferite categorii de greutate,
2000-2010, 10 luni (%)

2500+



IL. imbunititirea functionirii sistemului regiona-
lizat de perinatologie

Pentru optimizarea functionarii sistemului regionali-
zat a fost actualizat ordinul Ministerului Sanatatii privind
organizarea asistentei perinatale (nr. 62 din 29.01.2010).

Tabelul 1
% de nasteri si al nou-nascutilor decedati in mater-
nitatile de trei nivele

1\{ivel}1‘l. Qe % de nasteri % nou-niscu.;i-
ingrijiri lor decedati
perinatale 2001 2009 2001 2009
3 9,6 14,5 30,8 39,6
2 38,8 49,9 41,3 39,0
1 46,2 35,5 27,7 21,3

Datele din tabelul 1 indica o concentrare a nasterilor
cu risc la nivelele 2 si 3 de ingrijiri §i, ca urmare, o
reducere a cazurilor de deces neonatal la nivelul 1 i 2 de
ingrijiri. Pe de altd parte, rata (%) copiilor decedati este in
crestere la nivelul 3, fapt ce se explica prin concentrarea
cazurilor cele mai complicate la acest nivel. Asemenea
distributie a % cazurilor de deces versus % de nasteri
reflectd o functionare mai adecvata a sistemului regio-
nalizat.

III. Fortificarea cadrului normativ in asistenta
medicala perinatala

Pentru a asigura o baza legald reformelor din secto-
rul de asistenta perinatala in cadrul proiectului au fost
elaborate urmatoarele acte normative si proiecte de pro-
grame:

- A fost elaborat si implementat Conceptul serviciului
de diagnostic si supraveghere neonatala odata cu trece-
rea sistemului din 2008 la Ingrijirea copiilor cu greutatea
la nastere de la 500 g si varsta de gestatie 22 sapt. ges-
tatie, proces formalizat de MS prin ordinul nr. 118 din
20.02.2010.

Fig. 2. Setul BSID-3 pentru evaluarea
neurodezvoltarii nou-nascutului

-A fost dezvoltat Conceptul de management al cali-
tatii 1a nivel institutional si au fost prezentate comparativ
aspecte de asigurare a calitatii i management al calitatii.

-A fost elaborat Conceptul de mentenanta a apara-
tajului medical, formalizat pentru implementare in cen-
trele perinatologice-pilot prin ordinul MS nr. 661 din
27.09.2010 cu extindere ulterioara la nivel national.

Foto 1. Atelierul de bioingineri,
IMSP ICSOSMsiC

-A fost introdus in activitatea institutiilor medicale
programul (softul) OpenMedis pentru optimizarea in-
ventarierii echipamentului medical din institutiile-pilot.

-A fost elaborat Programul ramural de prevenire §i
reducere a mortalitatii si morbiditatii prin malformatii
congenitale si patologii ereditare in Republica Moldova
pe anii 2010-2015. Programul de perspectiva a fost apro-
bat prin Hotararea Colegiului Ministerului Sanatatii 3/1
din 25 mai 2010. Ministerul Sanatatii a initiat procedu-
ra de elaborare a Hotararii Guvernului pentru aprobarea
proiectului Programului national cu aceeasi denumire.

- Au fost elaborate metodologia si instrumentele (for-
mulare statistice) de monitorizare si supraveghere a mal-
formatiilor congenitale ca parte componentd a progra-
mului mentionat (ordinul MS nr. 612 din 06.09.2010).

-Este 1n proces de elaborare cursul de materiale in-
structive dedicat controlului infectios si prevenirii in-
fectiei nosocomiale in centrele perinatologice. Au fost
publicate materiale promotionale, conform recomanda-
rilor OMS, 1n subiectul igienei mainilor §i distribuite in
toate maternitatile din republica. A fost elaborat ordinul
de prevenire a infectiilor nosocomiale la nou-ndascuti la
IMSP ICSOSMSiC si un pachet de materiale instructi-
ve in acest subiect cu instruirea ulterioara a medicilor
neonatologi, asistentelor medicale si infirmierelor din
serviciile de nou-nascuti din institutie. in farmacia Insti-
tutului se pregateste un antiseptic pentru mani pe baza
de alcool cu asigurare a serviciilor de terapie intensiva,
conform recomandarilor OMS



IV. Cresterea capacitatilor umane

In ambele faze ale proiectului Moldo-Elvetian de
perinatologie (2006-2007) si (2008-2011) s-au depus
eforturi considerabile pentru cresterea nivelului de cu-
nostinte al personalului medical din maternitati, lucru
necesar in conditiile implementarii tehnologiilor moder-
ne n asistenta obstetricald si neonatald. Cresterea nivelu-
lui de cunostinte al personalului medical, formarea unor
abilitati practice a contribuit direct la cresterea calitatii
actului medical, la crearea conditiilor pentru implemen-
tarea interventiilor bazate pe dovezile stiintifice in prac-
tica medicala, la cresterea motivatiei personalului care a
beneficiat de asemenea instruiri, la schimbarea modului
traditional de conduita a pacientilor.

Activitatile focusate pe cresterea capacitatilor au
fost:

1. Participarea medicilor moldoveni la seminare in
exteriorul tarii

2. Seminare desfasurate in republica de experti externi

3. Vizite ale specialistilor din republica in clinicile de
peste hotarele tarii

4. Vizite ale specialistilor elvetieni la clinicile din
Moldova

5. Seminare cascada desfasurate de specialistii care
au beneficiat de pregatire peste hotare pentru cadrele me-
dicale din republica

Astfel in perioada de referintd, 240 cadre medicale au
fost pregétite prin seminare cu lectorii invitati de peste
hotare. Din cele mai importante traininguri facilitate de
lectori din exterior care au contribuit la implementarea
tehnologiilor moderne au fost: Tehnici in tratamentul
maladiilor respiratorii la nou-nascut (2007), Ventilatia
neonatald si pediatrica (2007), Leziunile neurologice la
copilul la termen si prematur (2007), Evaluarea neuro-
dezvoltarii copilului externat din sectia de terapie inten-
siva (2009), Infectia nosocomiala si igiena spitaliceasca
(2008), Actualitati in obstetrica (2009), Morfologia peri-
natald si diagnosticul prenatal al malformatiilor conge-
nitale (2009).

B,

Foto 2. Imagini de la stagiul pe cardiotocografie in ob-
stetricd, Spitalul Universitar din Basel, Elvetia, 2009

Un numar de 26 de medici specialisti din republica
au fost pregdtiti in diverse domenii (ventilarea nou-nas-
cutului, diagnosticul ecografic prenatal, ingrijirile copi-
lului prematur si kinetoterapie, radiologia nou-nascutu-
lui, neonatologie si terapie intensivad neonatald, precum
si follow-up neonatal, cardiotocografie in obstetricd) in
clinicile din Elvetia, Romania si Franta.

Ca urmare a trainingurilor cu experti externi §i a sta-
gierilor peste hotarele republicii 340 de medici si perso-
nal medical mediu au fost instruiti prin seminare cascada
cu lectori locali.

V. Elaborarea standardelor de ingrijire la nivel
national si institutional

Calitarea, siguranta si
eficacitatea actului medi-
cal se sprijind pe respecta-
;ea standardelor n.n'ed'lcale LY 4

azate pe dovezi stiintifice.

In perioada de implemen-

tare a proiectului au fost
elaborate si formalizate @
standarde la nivel national st
si institutional. Din cele
mai importante standarde
elaborate pentru nivelul
national vom enumera:
Fisa obstetricala (Formular
statistic aprobat prin ordi-
nul MS nr. 480 din 12.12.2008) si Carnetul de dezvoltare
a copilului (Formular statistic aprobat prin ordinul MS
nr. 118 din 20.02.2010).

In institutiile-pilot au fost implementate standarde
(formulare electronice) pentru plasarea cazurilor clinice
obstetricale si neonatale pentru consultantd la distantd
prin intermediul Telemedicinei. In cadrul componentei
de Management al Tehnologiilor Medicale au fost ela-
borate asemenea standarde ca Jurnalul de garda, Jurnalul
de evidentd a echipamentului, Fisa de mentenanta, im-
plementate in institutiile-pilot, i propuse pentru folosire
la nivel national.

In cadrul proiectului au fost elaborate si revizuite 42
protocoale clinice §i 51 protocoale scurte in urgentele
neonatale.

NEONATALA ne

VI. Activitati de informare si mobilizare a comu-
nitatii

“O mare parte a deceselor perinatale, neonatale si ma-
terne pot fi evitate prin modificarea practicilor la nivelul
familiilor si comunitatilor”. (Revista Medicald Lancet,
2005) Conform estimdrilor, numai 10% din decese pot fi
prevenite prin implicarea cadrelor medicale.

in perioada de implementare a proiectului au fost ela-
borate sapte tipuri de pliante destinate parintilor copiilor
pilului, inclusiv celui prematur, inclus in programul de
supraveghere neonatala.

De asemenea, in scopul prevenirii si diagnosticului
oportun al malformatiilor congenitale au fost elaborate si



distribuite maternitatilor si centrelor medicilor de familie
opt feluri de pliante dedicate diferitor aspecte ale patolo-
giei malformative.

VII. Proiectul Moldo-Elvetian ca platforma pen-
tru colaborarea internationala

In perioada de implementare a proiectului s-au creat
si fortificat relatii de parteneriat cu diferiti parteneri din
tara si de peste hotare, precum si cu alti donatori.

-Astfel, in colaborare cu Proiectul “Parteneriat intre
Institutiile medicale si Societatea Civila in managemen-
tul copiilor cu risc de dezvoltare a sechelelor neurologi-
ce — Interventie timpurie” cu suportul fundatiei Janivo
(Olanda) si Asociatiei ACASA a fost dezvoltata Compo-
nenta de supraveghere neonatala. Cu eforturi comune a
fost formata baza de date a copiilor din grupurile de risc
aflati in supraveghere continua in primii doi ani de viata
(actualmente sunt inclusi in baza de date 565 copii) si a
formelor de supravegere.

-Proiectul ,, Extinderea serviciului Follow up” finan-
tat de fundatia SOROS actualmente sustine componenta
de supraveghere neonatala (Follow up) prin extinderea
cabinetelor de apreciere a riscului dezvoltarii sechelelor
neurologice (spitalul nr. 1 mun. Chisinau, spitalul mun.
Bilti) si elaborarea cadrului normativ de functionare a
acestui serviciu.

-Fortificarea capacitatilor institutionale cu echipa-
ment modern donat de Banca pentru Dezvoltare a Consi-
liului Europei a fost realizata in colaborare cu Reprezen-
tanta UNICEF avand ca scop fortificarea centrelor peri-
natologice regionale. Reprezentanta UNICEF a sustinut
si publicarea pliantelor dedicate micului prematur.

Procesul de colaborare a fost foarte fructuos si pe plan
international. Echipa de implementare a proiectului a dez-
voltat relatii frumoase de colaborare cu urmatorii parteneri:

-Proiectul romdno-elvetian RoNeonat si Fundatia
CRED, Romdnia in dezvoltarea Componentelor de Ma-
nagement al calitatii si Management al Tehnologiilor

Medicale, precum si organizarea conferintelor regionale
,Zilele Neonatologiei Moldave”) si proiectul ucraino-el-
vetian “Mambv u oums’.

-Pediatrii fara frontiere, care au acordat suport la
dezvoltarea capacitatilor si fortificarea masurilor de con-
trol infectios 1n sectiile de terapie intensiva neonatala.

-Proiectul dedicat implementarii auditului decesului
perinatal in categoria nou-nascutilor cu greutatea >2500
g sustinut de Federatia Internationald de Obstetrica i Gi-
necologie (FIGO).

-Institutul de Perinatologie, Birmingham, Marea Bri-
tanie, in elaborarea Programului de diagnostic si preve-
nire a malformatiilor congenitale si implementarea audi-
tului decesului perinatal.

-Universitatea din Louisville, SUA in pregatirea me-
dicilor neonatologi din sectiile de terapie intensiva.

Unde ne aflam azi in Saniatatea Perinatala?

Bilantul realizarilor proiectelor din domeniul perina-
tologiei, inclusiv al celui de Modernizare a sistemului
perinatal, se reflectd in indicatorii sanatatii perinatale si
a nou-nascutului. Astfel, Republica Moldova avand cel
mai jos venit pe cap de locuitor si cele mai mici inves-
titii in medicind in Europa si in regiune, a reusit, gratie
investitiilor externe in sectorul de Ingrijiri perinatale, sa
reducd esential indicatorii decesului neonatal, postneo-
natal si infantil. Datele statisticii oficiale din republica si
cele publicate in revista The Lancet (2010) nu manifesta
divergente (cu exceptia decesului neonatal). O problema
in republicd prezintd mortalitatea postneonatald. Nu se
observa diferente mari dintre indicatorii Romaniei obti-
nuti din doua surse diferite (HFA si Lancet), situatia fiind
foarte diferita pentru Ucraina si Rusia (tabelul 2).

Indicatorii decesului infantil §i neonatal in Elvetia
sunt mult mai redusi comparativ cu tdrile de referinta
ceea ce demonstreaza postulatul conform caruia mortali-
tatea infantila este direct proportionala cu nivelul socio-
economic al tarii (OMS).

Tabelul 2

Repartizarea tarilor dupa venitul pe cap de locuitor si principalii indicatori ai sanatatii perinatale

. Venit per Mortalitatea
Tarile Venit per capita Postneo-
’ capita, $ C .. Infantila | Neonatald | Neonatala < Infantila
medicini, $ natala
R. Moldova 3210 =100 12,1 7,3* 5,6 6,6 12,2
Ucraina 7210 542 9,4 6,04 9,9 3,7 13,6
Rusia 15630 638 8,1 5,2 8,2 4,8 13
Romania | 13500 “‘;Z:‘e“t (HIFIA?%% (HFfi 09) 6,2 7.4 13,6
2,6
. nu sunt European
Elvetia 46460 date 4,3 Health 3,1 1,2 4,37
Statistics
Neonatal, postneonatal, childhood,
Statistica oficiali and under-5 mortality for 187 countries,
Sursa ONU, 2009 * de la 500 ’ 1970-2010: a systematic analysis of
e la 500g . .
progress towards Millennium
Lancet, 2010.
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Fig. 3. Dinamica mortalititii neonatale precoce in R. Moldova (1990-2010)
si in regiune (1990-2006 si 2009)
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Conform datelor din fig. 3, rata mortalitatii neonatale
precoce de la greutatea 500 g in primele 10 luni ale anu-
lui 2010 constituie 5,8/1000 in republica fiind mai joasa
ca in Romania (7,0/1000) si Ucraina (6,3%), dar de circa
2 ori mai inaltd ca in Elvetia (2,6/1000).

In perioada 1998-2002 (etapa I - de implementare a
interventiilor costeficiente) rata mortalitatii perinatale
s-a micsorat cu 11,5%, iar a celei neonatale precoce cu
12,3% la o acoperire de 51% cu interventii de asistenta
medicala clinica. in aa. 2003-2009 (etapa II) rata mor-
talitatii perinatale s-a redus cu 11,4%, iar cea neonata-
1a precoce cu 22,2% la o acoperire de 78,4% cu aceste
interventii, iar din anul 2006 (etapa III) cu interventii
costisitoare, inalttehnologice. In perioada 1998-2009
rata mortalitatii perinatale s-a micsorat cu 33,1%, iar cea
neonatald precoce cu 38,6% (fig. 4).

Dupd modelul de calcul al deceselor neonatale ce
pot fi prevenite prin aplicarea pachetelor de interventie
bazate pe dovezi dupa Gary L. Darmstadt, Zulfigar A.
Bhurtta, et al. publicat in revista The Lancet. Neonatal

Survival (2005), am realizat asemenea calcule si pentru
Republica Moldova. Pentru estimarea efectului de pre-
venire a deceselor am folosit efectul dedus al componen-
telor pachetelor de interventii asupra cauzelor specifice
de mortalitate neonatala si perinatala. Astfel, numarul de
decese de o cauza anumita la care ne putem astepta ca
vor fi prevenite printr-o interventie anume (sau printr-un
pachet de interventii) poate fi calculat prin formula:
Decese prevenite =N * 1 * (P -P)) / (1-I*P)),

. unde: N — numdrul de decese la acoperirea
existentd; I — % cu care interventia reduce mortalitatea
(estimat in raportul mondial al sandtétii al OMS); P, —
acoperirea existenta cu interventia; P, —acoperirea doritd
cu interventia.

Rezultatele obtinute sunt incluse in tabelul 3 care
prezinta datele cumulative folosite pentru calculul nu-
marului si proportiei de decese prevenite pe pachete de
interventii si moduri de acordare a serviciilor medicale si
rezultatele obtinute.

Tabelul 3

Numarul si proportia deceselor neonatale din republicd care ar putea fi
prevenite prin utilizarea interventiilor costeficiente grupate in pachete conform modelelor
de acordare a serviciilor medicale

Antenatal /
Pachete intrapartum / Antenatal Intrapartum
postnatal
. . | Asistenta neonatala
Asistenta antenatala | . Lo . .
. . L imediata si de de- | Asistenta obstetrica-
Mod de acordare Asistenta familiei prin informarea . e o . <
. . e . . prindere a calitatilor | 1a de urgenta bazata
a serviciilor (familie-comunitate) medicala a 2 N
. . materne bazatd pe pe stationar
publicului . ’
stationar
% estim.at de reducere a 18 15 37 12
mortalitatii neonatale
{&coperlrefi existenta Cl} 71 85 78.2 52
interventiile pachetului
A irea dorita
_Acoperirea doriti cu 90 90 90 90
interventiile pachetului
Numarul de.ceselor 60 13 34 165
prevenite
% de decese prevenite 26,5 5,7 15 73

Astfel, la 90% de acoperire cu aceste pachete in co-
respundere cu modurile de acordare a serviciilor se pot
preveni 283 decese neonatale/perinatale. Rezultatele ob-
tinute permit de a trage concluzia ca asistenta obstetrica-
12 de urgenta bazata pe stationar reprezinta cel mai mare
potential de a reduce rata decesului neonatal precoce
(73%), fiind urmata de asistenta familie — comunitate de
implicare si mobilizare a populatiei pentru modificarea
comportamentului femeii gravide la domiciliu in perioa-
dele antenatald si postnatala pentru promovarea practici-
lor neonatale bazate pe dovezi (26,5%).

Concomitent cu realizarile obtinute in cadrul im-
plementarii proiectului, au fost identificate urmatoarele
probleme:

1. Manageriale

— Dirijarea insuficientd de catre managerii centrelor
perinatologice (CP) de nivelul II a maternitatilor afiliate
lor de nivelul I

— Inlocuirea managerilor institutiilor medicale raio-
nale, instruiti anterior in managementul calitatii, compli-
ca promovarea schimbarilor

— Insuficienta personalului medical in unele CP (fapt
determinant pentru asigurarea serviciilor de calitate)

— Planificarea inadecvatd a surselor pentru procura-
rea consumabilelor si pieselor de schimb pentru echipa-
mentul medical

2. La nivel de institutie

—Nu in toate maternitatile s-au intreprins renovari



(indeplinirea incompleta a cerintelor Memorandumului)

— In unele institutii nu s-au acoperit toate necesitatile
in echipament (CTG, CPAP precoce, s-mul de asigurare
cu gaze si aer comprimat etc)

— Folosirea cateodata abuziva si nejustificati a echi-
pamentului medical primit

— Necorespunderea costului real al cazului tratat,
indeosebi In conditiile Inzestrarii institutiilor cu echi-
pament modern (cresterea consumului de electricitate,
gaze, etc)

3. Calitatea / accesul la serviciile prestate

— Rémane inalta rata mortalitatii neonatale tardive

— O problema importanta este lipsa adresarii dupa
servicii 1n coraport cu accesul la Ingrijiri (asigurarea in
100% cazuri cu polita de asigurare)

— Desi se atesta o micgorare importantd a fenome-
nului de polimedicalizare, el mai persista (in sectiile de
patologie a sarcinii)

— Persista probleme in controlul infectiei cauzate de
insuficienta materialelor de uzaj unic, a dezinfectantilor
si antisepticelor

In anii de implementare a Programului s-a acumulat
o experientd mare 1n realizarea diverselor activitati ce au
avut menirea de a ameliora sdnatatea mamelor si copiilor
nou-nascuti, au fost trase numeroase concluzii si lectii de
invatat. Principalele din ele sunt prezentate mai jos.

Lectii invatate

* Instruirea personalului medical in utilizarea echi-
pamentului respirator s-a desfasurat cu intarziere de la
primirea lui (mai 2007 — decembrie 2007).

* Campaniile de mobilizare a populatiei (Pentru un
Fat-Frumos si Sanatos, Copilarie fara Risc), care au
avut un impact insemnat in reducerea mortalitatii infanti-
le, au putut avea un impact mai mare dacd erau incepute
mai devreme.

« Interventiile clinice puteau fi implementate cu mai
mare succes dacd procesul de instruire continea o com-
ponentd practica mai importanta.

« Interventiile de ingrijire puteau duce la o satisfactie
mai inalta cu ingrijirile a femeilor / familiilor, daca per-
sonalul medical efectua o consiliere mai bund.

* Reusita implementérii unor interventii a fost condi-
tionatd de probleme ale comunicarii interprofesionale si
lucrului in echipa.

* Implementarea auditului confidential al decesului
perinatal a contribuit la Tmbunatatirea practicilor medi-
cale si a avut impact educational insemnat.

In perioada 17-18 noiembrie 2010 s-a desfasurat Ate-
lierul de planificare al fazei a treia a proiectului. Partici-
pantii la atelier, reprezentanti ai Ministerului Sanatatii,
institutiilor ce acorda asistentd perinatald atat spitaliceas-
ca cat si de ambulator, institutiile-partenere, organizatii-
le non-guvernamentale si obstesti, partenerii din Elvetia
au generat un sir de propuneri pentru faza urmatoare a
proiectului pentru a asigura o durabilitatea realizarilor
obtinute in fazele precedente precum si a initia unele ac-
tivitati noi, necesare, in domeniul sanatétii perinatale.

Participantii la atelier au activat in cadrul a partu gru-
puri de lucru, propunerile cele mai importante ale lor, gru-
pate 1n patru componente, sunt prezentate in continuare.

Propunerile Grupului de lucru nr. 1, Calitatea ingrijirilor la nivel de institutie”:

1) Calitatea ingrijirilor

|1.1 urgente obstetricale (25%)

[1.3 lucrul in echipa (7%)

I. Training + algoritmi

Il. Fortificarea capacitatilor
institutionale/echipamente

I11. Malformatii 8.4%

|
|1.2 EPC (9%) |
|
|

J/r |1.4 é-lea‘rning (5%)
\ \
49%

\
1.6 diagnostic prenatal
ultrasonografic (1%)

1.5 schimb de experienta

international ( 1%)

42%

L [2.3 nivel I (8%) |
[2.2 nivel 1l (10%) |
|

I I
[2.1 nivel I1l, inclusiv laborator (23 %)

0 5
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Prioritate s-a acordat trainingurilor 1n subiectele ob-
stetricii de urgenta si elaborarii algoritmilor in acelasi su-
biect, procurarii unor echipamente, in particular unui la-
borator-expres de microbiologie al IMSP ICSOSMsiC.

10

Grupul 2 de lucru si-a prezentat propunerile in cad-
rul a doud segmente: 2a. ,,Managementul Tehnologiilor
Medicale” si 2b. ,,Managementul Calitatii”.



10

12 14 16

18 20 22 24

8. Traininguri pentru utilizatorii i personalul tehnic
7. Proceduri la nivel national si institutional — QM
3. Profesia de bioinginer/inginer clinician

10. openMEDIS & Bibliotecii virtuale

9. Evaluarea cost eficientei MTM

2. Standardele internationale

11. Promovarea conceptului MTM

1. Fortificarea capacitatilor MS

5. “Regionalizarea” sistemului de MTM;

6. Procesele de procurare

0.0

5.0

10.0

2b) Managementul Calitatii

25.0

1.Elaborare, revizuire si implementare ghiduri/protocoalelor
7.Sistem institutional de management al calitatii

4 Auditul proximitatilor materne si decesul perinatal
6.Formare in managementul calitatii

5.Proiectele de imbunatatire la nivel de institutie;
9.Benchmarking;

2.Formarea personalului in baza ghidurilor/protocoalelor
3.Evaluarea implementarii

8.Proceduri de audit (medical) intern

10.standarde de calitate

224

8 1

0 12
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6.Fortificarea capacitatilor maternitatilor nivel |
5.Continuarea companiilor informationale
3.De sporit capacitétile MF/as/med din sate
1.Studiu de evaluare
7.Pregatirea pre-conceptionald a adolescentilor
8.Motivarea femeilor pentru luarera precoce in evidentia
2.Mecanismede lucru cu MF/as/med

4.Suplimentul la carnetul de dezwoltare

18.9
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4) Cresterea durabilitatii i profesionalismului

0.0

5.0 10.0 15.0 20.0 25.0 30.0

1. Extinderea utilizarii telemedicinei
8. Studiu cost caz tratat consultat prin e-health

5. Echiparea unei sali pentru videoconferinte.

4. Organizarea si echiparea cu echipament de simulare

“obstetrica de urgenta
9. Organizarea Conferintelor multidisciplinare

7. Dotarea cu echipament unei sali a departamentului de formare
continua
2. Formalizarea functiei consultantului pe platforma-acordarea
unui statut
6. Echiparea blocurilor chirurgicale din CUP cu echipament
video

3. Inregistrarea audio si video a teleconsultatiilor.

248

Participantii la Atelier au votat pentru continuarea
procesului de elaborare / actualizare a protocoalelor cli-
nice, crearea unui cadru politic pentru implementarea
managementului calitatii la nivel de institutie, extinderea
procesului de instruire a cadrelor medicale si persona-
lului tehnic in subiectele de utilizare a echipamentului
medical.

Grupul 3 de lucru a avut in vizor problemele de ac-
ces al paturilor vulnerabile la ingrijirile perinatale. Reco-
mandarile acestui grup urmeaza mai jos.

Conform histogramei care stabileste ordinea priori-
tidtilor recomandarilor grupului nr. 3 de lucru, au fost
considerate drept prioritare fortificarea capacitétilor
maternitdtilor de nivelul 1 si continuarea activitatilor de
mobilizare §i de informare a populatiei in cadrul cam-
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paniilor nationale in subiecte de importantd maxima ale
sanatatii populatiei-tinta.

Reprezentantii Grupului 4 de lucru au discutat su-
biectele de imbunatétire a profesionalismului medical si
asigurare a durabilitatii realizarilor atinse, dand priorita-
te extinderii utilizarii Telemedicinei in obstetrica si neo-
natologie pentru consultanta cazurilor clinice.

Faza urmatoare, a treia, a proiectului va demara din
luna mai 2011, in realizarea ei vor fi implicati diferiti
parteneri din tard. Succesul implementarii ei si mai ales
asigurarea durabilitatii realizarilor atinse va depinde de
sustinerea politica a directiilor de realizare a proiectului
si de implicare directd a institutiilor partenere in procesul
de implementare a proiectului.

Receptionat 15.12.2010
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SUMMARY

APPLICATION OF IMMUNOHISTOCHEMICAL METHOD IN DETERMINATION
OF APOPTOSIS IN THALAMIC NEURONS OF PRETERM NEWBORNS

Keyword: apoptosis, immunohistochemical method, new borns.

Evolution of pathological processes in central nervous system of newborns, especially preterm newborns is based
on development of apoptosis, which is the goal of our studies.

Materials and methods: The materials were obtained from thalami of 6 preterm newborns died in perinatal period
with different pathologies. Tissue fragments were fixated in buffered sol. Formol (pH 7,2-7,4). Antibodies ready for
use were monoclonal and polyclonal Bax, Bcl2 oncoprotein, Neurofilament Protein (NFP), CD59 and visualization
system LSAB2 (Dako). Negative control were produced by exclusion of primary antibodies, and positive control — by
using antibodies mentioned above on materials obtained during operation (colon).

Results: Evaluation of immunohistochemical reaction in thalamic neurons of dead newborns revealed positive
results for antibodies like Bax, Bcl2 Oncoprotein, CD 95 and NFP in range of 1-3+. Immunohistochemical studies
of processes which occurs at the molecular level in thalamic neurons of preterm newborns died of diverse perinatal
pathologies revealed that apoptosis process predominates not semnificatively (p>0.05) than process of apoptosis in-
hibition. Along with pro- and antiapoptotc mechanisms in newborns under the study, the pronounced degenerative
processes developed, revealed through expression of NFP with statistical difference (p<0.05). Inclusion in the same
cluster of NFP and CD95 antibodies in clusterian analysis on Euclidian distances, indicates on interference of apop-
totic processes and degeneration of thalamic neurons in preterm newborns.

Conclusion. Immunohistochemical evaluation with primary antibodies and statistical analysis established presence
in different rates of apoptosis process, inclusion of antiapoptotic mechanisms and degeneration in thalamic neurons of
dead newborns.

Actualitatea problemei. Unul din mecanismele de lor nou-nascute de la femele gestante carora li s-a aplicat
formare a procesului patologic n sistemul nervos central stresul oxidativ etc. [3, 4].
este evolutia procesului de moarte celulard programata Scopul cercetarilor a fost evaluarea procesului de
(apoptoza), care se realizeaza sub controlul genelor-kil- apoptoza prin metoda imunohistochimica in neuronii ta-
leri, din care unele inhiba apoptoza, asa ca bcl-2 si bcl- lamusului la nou-nascuti prematuri decedati.
xl, iar altele o promoveaza — bax, bcl-xs, bak [5, 6]. E Material si metode. Pentru cercetarile imunohisto-
cunoscut ca procesul de apoptoza are loc atat in conditii chimice s-au prelevat intranecropsic specimeni tisulari
fiziologice, in special in cadrul embriogenezei, cat si sub din SNC de la 6 nou-nascuti decedati, dintre care 5 pre-
actiunea diferitilor factori, printre care poate fi evidenti- maturi si 1 nou-nascut la termen, cu diagnosticul anato-
ata hipoxia intrauterind sau postnatala [1, 2]. Totodata, mopatologic de septicemie neonatald, boala hemolitica
cercetarile efectuate asupra evaluarii procesului de apop- a nou-nascutului, ithtioza congenitala asociata cu pneu-
toza, In majoritate, sunt efectuate pe modele experimen- monie congenitala si SDR. Cercetarile efectuate core-
tale, cum ar fi cercetarile experimentale asupra animale- spundeau criteriilor studiului de cohorta. Fragmentele

13



tesutului cerebral se prelevau din regiunea talamusului
nu mai tarziu de 2-3 ore dupa deces. Specimenii tisulari
erau fixati in sol. formol tamponat (pH 7,2-7,4) timp de
12-24 ore, se procesau uzual si se includeau in parafina.
Se confectionau sectiuni parafinate cu grosimea Su care
se montau pe lame speciale (Capillary Gap Microscope
Slides, Dako REAL). Dupéa deparafinare si hidratare se
realiza demascarea antigenului la cuptorul cu microunde
« LG » la temperatura 95°C timp de 40 minute. Inhibarea
peroxidazei endogene se realiza cu peroxid de hidrogen
3%. S-au utilizat anticorpii primari: Polyclonal Rabbit
Anti-Human Bax (Bax), Monoclonal Mouse Anti-Human
BCL?2 Oncoprotein (Bcl2), Monoclonal Mouse Anti-Hu-
man CD95 (CD95) si Monoclonal Mouse Anti-Human
Neurofilament Protein (NF). Vizualizarea se efectua prin
utilizarea sistemului LSAB2 (Dako Cytomation). Contro-
lul negativ se realiza prin excluderea anticorpilor primari,
iar controlul pozitiv se efectua prin aplicarea anticorpilor
mentionati pe material prelevat intraoperatoriu de la co-
pii (colon). Examinarea reactiei imunohistochimice s-a
efectuat la microscopul «MICROS». Pentru estimarea
expresiei reactiei s-a utilizat scara recomandata 0 —3+: 0
— fara reactie, + reactie slaba, ++ reactie moderata si +++
reactie pronuntatd (Jacobs T. W. et al., 1999).

Pentru identificarea indicilor de valoare in datele
obtinute s-a aplicat prelucrarea statisticd prin metode-
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Fig. 1. Celule neuronale ale talamusului. Imunomarcaj
2+ pentru BCL2. Reactie imunohistochimica. Tehnica
LSAB2, X 200.
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Fig. 3. Celule neuronale ale talamusului. Imunomarcaj
1+ pentru CD95. Reactie imunohistochimica. Tehnica
LSAB2, X 200.

le variantei, corelationalda, construirea histogramelor,
scanarea multidimensionala si analiza clusteriana pe
distante euclidiene. In scopul vizat s-a utilizat pachetul
de soft STATISTICA 7.0.

Rezultate si discutii. Evaluarea reactiei imunohisto-
chimice 1n neuronii talamici la nou-nascutii decedati a
stabilit imunomarcaj citoplasmatic de divers grad de in-
tensitate al anticorpilor pentru Bax, Bcl 2 Oncoprotein,
CD 95 si NFP marcat cu 1 — 3+ (fig. /-4) in 6 cazuri.

Dupa cum se observa din tabelul 1 si figura 5, gradul
de espresie al NFP a constituit 2,340,3, al Bax 1,3+0,3,
Bcl2 1,5+0,4 si CD95 1,8+0,48. Analiza comparativa a
expresiei anticorpilor monoclonali in neuronii talamu-
sului la nou-ndscuti efectuata in baza datelor detectate
a stabilit o deosebire intre loturile NFP si Bax, si NFP
si Bcl2 cu suport statistic la nivel de 5 % (p<0,05). Tot-
odata, intre anticorpii Bax si Bcl2, si CD95 si Bel2 nu
este prezentd o deosebire statistica (p>0,05). Luand in
cont ca procesul de apoptoza, in special in SNC, este ca-
racteristic pentru perioada embrionara, deci inclusiv la
nou-ndscutii prematuri, lipsa deosebirii statistice intre
acesti anticorpi indica asupra faptului ca expresia anti-
corpilor este influentata de procesele patologice care au
determinat decesul nou-nascutilor, precum si, posibil, de
remediile terapeutice utilizate la acesti copii.
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Fig. 2. Celule neuronale ale talamusului. Imunomarcaj
2+ pentru Bax. Reactie imunohistochimica. Tehnica
LSAB2, X 200.

o
Fig. 4. Celule neuronale ale talamusului. Imunomarcaj

1+ pentru NFP. Reactie imunohistochimica. Tehnica
LSAB2, X 200.



Tabelul 1
Frecventa expresiei anticorpilor monoclonali in SNC

Anticorpul monoclonal X+Mx
NFP 2.3+0.3
Bax 1,3+0,3
Bcel2 1,5+0,4
CD95 1,8+0.48
Expresia anticorpilor
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Fig. 5. Date comparative ale expresiei anticorpilor mo-
noclonali NFP, Bax, Bcl2, CD95 in neuronii
talamici la nou-nascuti.

Tabelul 2
Analiza corelationald a expresiei anticorpilor
monoclonali NFP, Bax, Bcl2, CD95 in neuronii
talamici la nou-néscuti

Anticorpi

. NFP Bax Bcel2 CD95
monoclonali
NFP 1,00
Bax 0,70 1,00
Bcel2 0,70 0,23 1,00
CD95 0,91 0,70 0,57 1,00

Analiza corelationala a expresiei anticorpilor mo-
noclonali in neuronii talamici la nou-nascuti a stabilit
corelatii Tnalte intre Bax si NFP (1=0,70), Bcl2 si NFP
(r=0,70), CD95 si Bax (1=0,70), CD95 si Bcl2 (r=0,57)
si corelatie maxima intre CD95 si NFP (1=0,91) (tab.
2). Gradul inalt de corelatie Intre anticorpi indica asupra
faptului ca exista o dependenta pozitiva pronuntata intre
nivelele expresiei acestora. In cazul CD95 si Bax aceasta
dependenta este fireasca, deoarece ambii anticorpi sunt
proapoptotici, deci cu cat va fi mai mare valoarea Bax
cu atat va fi mai mare si valoarea CD95. Corelatia NFP
cu anticorpii Bax si CD95 demonstreaza faptul ca, fiind
marker al degenerarii neuronale, NFP este sensibila la
procesul de apoptoza in neuroni.

Prin analiza histogramelor de distributie a frecven-
telor (fig. 6) in baza expresiei anticorpilor monoclonali
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s-a constatat cd centrul de distributie a valorilor in lotul
NFP (A) are o tendinta de deplasare spre nivelele 2-3,
astfel incidenta maxima (nivelul 3) a expresiei consti-
tuind 50%. Analizand nivelul 3 de expresie al Bax (B),
Bcl2 (C) si CD95 (D), s-a stabilit ca el alcatuieste 17%,
17% si 33%, respectiv. Totodatd, centrul de distributie a
valorilor are o tendinta de deplasare spre nivelul 2 in his-
togramele Bax (B) si CD95 (D), pe cand in histograma
Bcl2 (C) se observa o simetrie moderata de stanga.

Conform scandrii tridimensionale (fig. 7), se poate
observa ca loturile Bax si CD95 au un grad pronuntat de
similitudine, pe cand loturile NFP si Bcl2 sunt deosebite
(distantate). Aceasta a condus la efectuarea analizei clus-
teriene pe distante euclidiene in baza expresiei anticor-
pilor monoclonali. Conform dendrogramei de repartitie
(fig. 8), exista trei clustere: un cluster este format de NFP
si CD 95, iar altele doud sunt formate de Bax si Bcl2.
Desi era de asteptat ca anticorpii Bax si CD95 sa fie in-
clusi in acelasi cluster, luand in considerare afinitatea an-
ticorpilor utilizati, este fireasca similitudirea statisticd a
acestora, care poate fi explicata prin faptul ca in cadrul
procesului de apoptoza are loc degenerarea neuronala ce
induce un imunomarcaj pronuntat cu anticorpul NFP.

Asadar, evaluarea imunomarcajului cu anticorpii pri-
mari Bax, Bcl2,CD95, NFP utilizati si a analizelor statisti-
ce a stabilit in raport diferit prezenta procesului de apopto-
74, includerea mecanismelor antiapoptotice si degenerati-
ve 1n neuronii talamici ai nou-nascutilor decedati.

Concluzii

1.  Cercetarea imunohistochimicd a proceselor
evoluate la nivel molecular in neuronii talamusului la
nou-nascuti decedati, preponderent prematuri, cu diver-
se maladii ale perioadei perinatale, a stabilit ca procesul
de apoptoza predomina nesemnificativ (p>0,05) asupra
procesului de inhibare a apoptozei, ceea ce s-a manifes-
tat prin expresia gradelor avansate (2-3) ale anticorpilor
proapoptotici Bax (67%) si CD95 (66%), comparativ cu
Bcl2 (50%) relevat prin analiza histogramelor de distri-
butie a frecventelor.

2. In paralel cu mecanismele pro- si antiapopto-
tice la nou-nascutii din lotul de studiu au evoluat pro-
cese avansate degenerative, relevate prin expresia NFP
cu deosebire statistica (p<0,05), tendinta de expresie a
valorilor mari in histogramele de distributie, precum si
prin scanarea multidimensionala.

3. Includerea in acelasi cluster a anticorpilor NFP
si CD95 in analiza clusteriand pe distante euclidiene, de-
monstreaza convingator interferenta proceselor de apop-
toza si degenerare a neuronilor talamici la nou-ndscuti
prematuri.
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SUMMARY

THE ROLE OF OBSTETRICS AND GYNECOLOGY DEPARTAMENTS OF STATE MEDICAL AND
PHARMACEUTICAL UNIVERSITY “N. TESTENITANU” IN DEVELOPING AND IMPROVING THE SCIENCE AND PRACTICE
OF MOTERNAL AND CHILD HEALTH IN THE REPUBLIC OF MOLDOVA

Key words: State Medical and Pharmaceutical University “Nicolae Testemitanu”, Obstetrics and Gynecology de-
partments, Didactic Staff, Maternal and Child Health Care, University Education

“Nicolae Testemitanu” State Medical and Pharmaceutical University is one of the most prestigious higher educa-
tion institution in Republic of Moldova.

It was founded based on the Institute of Medicine No.1 from Saint Petersburg, evacuated during the World War 11 in
Kislovodsk, and later on transferred to Chisinau. At present, the State Medical and Pharmaceutical University covers
6000 students, 75 preclinical and clinic chairs, and a didactic staff made up from 1000 university professors, lecturers,
doctors in sciences and lecturers’ assistants.

The present article addresses in particular the development of obstetrics and gynecology departments and the
impact that they had on maternal and child health care in our country. A large number of remarkable teachers were
at the basis of this discipline like professor Mogilev M. (1945-1947) the first chief of the of obstetrics and gynecology
department, prof. Cocerghinschi A. (1948-1971), Academician. Gh Paladi; the correspondent member of the Science
Academy E. Gladun; professor Rosca P, professor Cernetchi O professor Mosin V professor Rotaru M, professor Etco
L, professor Serbenco, professor. Friptu V.

The priority of the Obstetrics and Gynecology Department has always been the continuous training of medical spe-
cialists and students, goal achieved by publishing 52 monographs, organizing the four national congresses and the Union
School-Seminar in 1990 ( coordinate by Professor E. Vihleaeva (Moscow) and Professor Gh. Palade (Chisinau)).

During its activity, the specialist training was done by various forms, being a key priority, permanently adapting to the
moment needs of the women's assistance service adjustment to everything that is modern in the university education.

The departments also have an important contribution in managing the obstetrical and gynecological care in the
county. Basically the strategy and tactics in this area over the years have been directed by the profile departments in
collaboration with the Ministry of Health and hospital units in the country. During the 65 years of activity the main
specialist function of the Ministry of Health was held by the chair staff: professor Cocearghinschi (1948-1959), acade-
mician Gh. Palade (1959-1963, 1965-1985), doctor P. Stiricovici (1963-1965), assistant professor L. Bucataru (1985-
1989), professor P. Rosca (1990-1998), professor V. Friptu (1999-2008), doctor in science M. Stratila 2008-2010.

In conclusion, we note that all the performances listed on the organizational-methodical measures in developing the
material-technical base of maternity institutions, providing modern equipment, the continuous increase in the number
of doctors trained by the “Nicolae Testemitanu” State Medical and Pharmaceutical University and midwives (mater-
nity nurses) due to the medical colleges, the development of science in the process of formation of Bessarabia's schools
of scientists, working with colleagues from other countries, systematic improvement of teaching - all together have al-
lowed to achieve a substantial improvement in the quality indices of mother and child health care.

Dupa finisarea razboiului al II-lea mondial in RSSM pentru ameliorarea asistentei medicale a populatiei a fost
conducerea de varf a republicii i administratia publica elaborarea ordinului Comitetului Unional al Scolii Supe-
locala s-au Incadrat in restabilirea si buna functionare a rioare si comisariatului Ocrotirii Sanatatii al Poporului
tuturor ramurilor gospodariei nationale inclusiv §i ramu- din USSR nr.427669 din 31 august 1945 despre transfe-
ra sanatatii populatiei. Un eveniment extrem de imortant rarea institutului de medicina din Kislovodsk in Chiginau
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stiintifice, peste 1000 profesori si lectori, dintre care 12
academicieni si membri ai ASM, 145 doctori habilitati,
522 doctori in medicind, inclusiv 105 profesori i 357
conferentiari. In prezent isi realizeazi studiile 4700 stu-
denti si 1300 rezidenti. Anual 1si perfectioneaza nivelul
cunostintelor peste 6000 medici.

Primul sef al catedrei de obstetrica si ginecologie a
fost profesorul Moghiliov M. (1945-1947); ulterior acest
post a fost ocupat de profesorul Cocerghinschi A. (1948-
1971) cu baza clinica la spitalul nr.4 si la maternitatea
municipald nr.1. in componenta catedrei condusi de pro-
fesorul A. Cocerghinschi au activat patru conferentiari:
E. Beleaieva, A. Botac, A. Dondas, G. Belinschi; asis-
tenti: N. Deviatov, T. Prodan, E.Gladun, M. Gherman, S.
Pasa, T. Axenteva, T. Discalenco, M. Mosneaga, G. Lu-
tenco, E. Musteata, V. Linchevici, Gh. Marcu, E. Eleni,
M. Moldovanu, M.Poclitaru. Multi dintre ei au ocupat
posturi de sef de catedra in alte institutii de medicina din
fosta URSS. Acadimicianul Gh.Paladl devine sef de ca-
tedra din 1971 péana in 1999 cu baza clinica la Spitalul
Clinic Municipal nr.1 si Centrul Ocrotirii Sénatatii Ma-
mei si Copilului. Sub conducerea dumnealui au activat:
conferentiarul Gh. Marcu, I. Metaxa, P. Rosca, L. Bu-
catari, N. Banaru, M. Stemberg, M. Poclitaru; asistenti
E.Eleni, O. Samoilova, T.Cucea, A . Duca.

Concomitent cu dezvoltarea noilor facultati sunt
deschise noi catedre de profil : in 1967 a fost organi-
zata catedra de obstetrica si ginecologie a facultatii de
pediatrie sub conducerea profesorului Gh.Paladi, iar din
1971 — profesorului Gladun E. In anul 1986 a avut loc o
noua reorganizare a catedrelor de obstetrica si ginecolo-
gie In urma careia au fost formate 4 catedre: catedra de
obstetrica si ginecologie a facultatii de perfectionare - sef
docentul P. Rosca; catedra nr.2 a facultatii curative - sef
docentul Marcu Gh. pana in 1993 iar din 1993-1999 —
M. Rotaru; cu pastrarea functionalitatii celor 2 catedre
mentionate anterior.

in 1999, in legiturd cu micsorarea numarului de stu-
denti inmatriculati in Universitate, s-a purces la o noua
reorganizare a catedrelor in urma careia in prezent func-
tioneaza trei catedre: catedra de obstetrica si ginecologie
a facultatii de medicind generald pentru studentii anului
IV 51 V (sef- profesor V. Friptu), catedra obstetrica si gi-
necologie a facultatii de perfectionare (sef- profesor E.
Gladun) si din 2004 activeaza catedra de obstetrica si gi-
necologie rezidentiat (sef - profesor O. Cernetchi) care in
2010 a fost reunita cu catedra de profil a facultatii de per-
fectionare a medicilor sub denumirea de catedra de ob-
stetricd si ginecologie a Facultatii de Educatie Continua
in Medicina si Farmacie, sef — profesor O. Cernetchi cu
baza clinica Institutul de Cercetari Stiintifice In Domeniul
Ocrotirii Sanatatii Mamei si Copilului si un bloc al mater-
nitatii Spitalului Clinic Municipal nr.1. Astfel, la moment
functioneaza 2 catedre de profil in cadrul universitatii.

in componenta catedrei de obstetrica si ginecologie
a facultatii de medicind generald condusa de profesorul
V. Friptu activeaza profesorii P. Rosca; conferentiarii: S.
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Hodorogea, C. Burunsus, N. Corolcova, 1. Bologan, O.
Popusoi, T. Belous, A. Musteata, N. Codreanu, M. Sur-
guci, asistentii : L. Catrinici, V. Mamaliga, C. Cardaniuc,
L. Profirii, S. Popov, A. Crainic.

In componenta catedrei conduse de doamna profesor
O. Cernetchi activiaza academicianul Gh . Paladi, mem-
bru corespondent al ASM, profesorul E. Gladun, confe-
rentiarii M. Poclitaru, I. Dondiuc, Z. Sarbu, T. Esanu, V.
Ciobanu, V. Corcimari, V. Diug, M. Stemberg, M. Moldo-
vanu; asistentii M. Moriac, S. Stavinscaia, S. Gladun, U.
Tabuica, C. Iliadi. Colaboratorii catedrelor au contribuit
si contribuie la pregatirea specialistilor obstetricieni-gine-
cologi, perfectionarea metodelor si programelor de studii,
organizarea si dezvoltarea acestei ramuri a medicinei.

Pe parcursul perioadei de activitate, pregatirea medi-
cilor specialisti in domeniu s-a efectut prin diverse for-
me, adaptandu-se la necesitatile de moment in acordarea
asistentei de deservire a femeilor. Pregatirea a evoluat
initial cu o durata de 5 luni de zile, in 1960 prin subordi-
naturd pe parcursul anului VI de studii, apoi prin interna-
turd cu o duratd de 1 an de zile folosind ca baze de studiu
maternitatile orasenesti si raionale, pentru ca in 1991 sa
fie introdusa pregatirea specialistilor de profil prin rezi-
dentiat initial 3 ani, ulterior 4 ani pentru ca in 2010 dura-
ta perioadei de rezidentiat sd constituie 5 ani.

Una din activitatile de baza ale catedrelor este pro-
gramarea si efectuarea lucrului didactic precum si inde-
plinirea programului de studiu prevazut pentru studentii
anilor IV si V. O atentie deosebitd in acest context se
acorda calitatii instruirii studentilor cu implicarea dife-
ritor forme de studii si de control al insusirii materiei
programate (probleme de situatii clinice, conferinte
tematice, testarea studentilor pe parcurs, precum si la
examenele de promovare si de stat). Un rol important
in perfectionarea lucrului didactic revine comisiei me-
todice de specialitate condusa pe parcursul a multor ani
de academicianul Gh. Paladi. Perfectionarea metodolo-
giei didactice prin implementarea tehnologiilor educati-
onale moderne:studiu de problema (caz clinic), tehnici
interactive, utilizarea tehnologiilor informationale con-
temporane, analiza periodica a metodologiei de instruire
in cadrul sedintelor consiliului metodic Central si prin
comisiile metodice de profil. Asigurarea studentilor si
colaboratorilor catedrelor cu literatura didactica inclusiv
cu cea editatd de colaboratorii catedrelor, asigurarea cu
materiale demostrative, mulaje, tabele tematice, filme vi-
deo, algoritmi de studiu, probleme de situatii si teste.

Pentru imbunatatirea procesului didactic colaboratorii
catedrelor participa la elaborarea si editarea manualelor,
materialelor didactice si recomandarilor practice pentru
studenti. Aceasta necesitate de editare a manualelor a de-
venit necesara indeosebi dupa trecerea la studierea obiec-
telor in universitate in limba romana. Primele manuale de
obstetrica au fost traduse din limba rusa de un colectiv de
autori in componenta: T. Prodan, L. Nacu, E. Siminuc, A.
Marcovici, N. Scortescu, A. Pripa care in 1967 au tradus
manualul «Axymepcrsoy» de B.W. bopsbkuna si in 1970
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Primul manual de obstetrica in limba romana ”Obste-
trica” pregatit si editat de un colectiv de autori autohtoni:
Gh. Marcu, P. Rosca, I. Metaxa, L. Bucatari, N. Banari,
0. Corlateanu, O. Cernetchi, I. Dondiuc, A. Duca, G. Ili-
ev, M. Mosneaga, A. Musteatd sub redactia academicia-
nului Gh. Paladi. Ulterior s-au editat mai multe manuale
si materiale didactice valoroase, cum ar fi: ”Ginecologia
neoperatorie” 1996 de catre colectivul de autori in com-
ponenta M. Stemberg, E. Gladun, M. Rotaru, V. Friptu,
V. Mosin, N. Corolcova, manualui care in anul 1998 s-a
invrednicit de Premiul de Stat al Republicii Moldova.
Manualul ”Ginecologie” editat in 1997 de academicianul
Gh. Paladi de asemenea a fost distins cu Premiul de Stat
al Republicii Moldova. in 1999 apare manualul ”Gine-
cologia endocrinologica” autor fiind academicianul Gh.
Paladi. Manualele ”Obstetrica fiziologica” 2001, “Pato-
logia sarcinii” 2002 si ”Obstetrica practica” 2004 au fost
elaborate de catre M. Stemberg, E. Gladun, V. Friptu si
N. Corolcova pentru studentii anului IV si V. Un eve-
niment marcant in activitatea didactica il constituie edi-
tarea manualelor de obstetricd in doud volume: “Bazele
obstetricii fiziologice” vol. I anul (2006) si ”Obstetrica
patologica” vol. 11 (2007) sub redactia academicianului
Gh. Paladi si doamnei profesor O. Cernetchi. Manualele
au fost distinse cu premiul Academiei de Stiinte a Repu-
blicii Moldova. Mentionam de asemenea editarea de ca-
tre un colectiv de autori in componenta O. Cernetchi, M.
Stemberg, N. Corolcova, L. Catrinici, O. Popusoi ’Cule-
gere de teste la obstetricd si ginecologie pentru rezidenti
si medici de familie.

O alta directie de activitate a catedrelor este cea sti-
intifica, careia i s-a acordat si i se acorda o atentie deose-
bita. Directiile principale in investigatiile stiintifice care
se imbina in problema majora a specialitatii — ocrotirea
sanatatii mamei si copilului includ urmatoarele:

1. perfectionarea asistentei medicale acordate mamei
si copilului in functie de particularitatile social-econo-
mice, demografice, geografice si de stare a sanatatii po-
pulatiei;

2. influenta factorilor de mediu asupra functiei repro-
ductive umane;

3. studierea aspectelor epidemiologice si medico-
organizatorice ale morbiditatii si mortalitatii materne si
perinatale;

4. etiopatogenia, diagnosticul, profilactica si trata-
mentul infectiei intrauterine a fatului;

5. unele aspecte ale metabolismului feto-matern nor-
mal si patologic;

6. profilaxia si tratamentul complicatiilor septico-pu-
rulente in postpartum;

7. aspecte etiopatogenetice si de tratament a gestoze-
lor tardive si a retardului fetal,

8. endoscopia diagnostica si chirurgicald in ginecolo-
gie si obstetrica;

9. perfectionarea operatiilor reconstructive in practi-
ca ginecologica.
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Pe parcursul celor 65 ani de activitate a catedrelor de
profil au fost sustinute 120 teze, dintre care 107 de doctor
in medicina si 13 teze de doctor habilitat in medicina.
Prezinta interes repartizarea acestora conform unor etape
evidentiate de catre noi si anume — pe parcursul anilor
1950-1970 au fost sustinute 29 teze; in anii 1971-1990
au fost 30 de teze (29 de teze de doctor in stiinte si 1 de
doctor habilitat); pe parcursul anilor 1991-2010 au fost
sustinute 61 de teze, corespunzator 50 si 11.

Un aport marcant in dezvoltarea stiintei autohtone re-
vine acad. Gh. Palade — 35 teze , membrul corespondent
al ASM prof. E. Gladun — 32, prof. Cociarghinschii — 22,
prof. V. Friptu — 7 si prof.L. Etco — 6 , prof. O. Cernetchi
— 3, prof. P. Rosca — 3, prof. V. Mosin — 3, prof. M. Ro-
taru — 2, conf.Gh. Marcu — 1.

Pe parcursul anilor 1958-2009 au fost editate 52 de
monografii consacrate celor mai importante probleme de
specialitate: Gh. Paladi ”Ginecologia endocrinologica”
1999, 305 pagini; E. Gladun si altii ?Complexul feto-pla-
centar”, 2009; M. Illtembepr «Kpaypos u jeykorurakus
BybBBI», 1980, 200 cTpanui; Buxnsera B.M, [Tanaau
I'A. «IlaroreHes u KJIMHWKA M JICUCHUEC MHOMa MaTKH,
1982, 300 crpanun; V. Friptu si coautorii ”Afectiunile
tractului genito-urinar inferior”, 2009, 586 pagini; V.
Friptu, 1. Metaxa, O. Cernetchi ”Afectiunile purulento-
septice 1n obstetrica ”. 2005, 372 pagini; V. Mosin ”Gi-
necologia endocrinologica”, 2003, 218 pagini. Acad.
Gh.Palade este autor a 17 monografii, conf. M.Stemberg
a 16, membru corespondent ASM E. Gladun a 9, profe-
sor V.Friptu a 7, profesor V. Mosin a 5 s.a.

Un rol important in propagarea rezultatelor investi-
gatiilor stiintifice, organizator-metodice, clinice ii revine
revistei “Buletin de perinatologie” care apare din 1998
si care se bucurd de o popularitate bine meritata in ran-
durile specialistilor de breasla. Pe paginile revistei au
fost publicate articole pe diferite probleme ale sanata-
tii reproductive, retard fetal si altele. Pentru perspectiva
propagarea noilor tehnologii terapeutice si diagnostice si
altor informatii obiective, a diverselor probleme stiintifi-
ce si practice pe paginile revistei, fara indoiala, va spori
valoarea acestei reviste.

O latura de activitate importanta a catedrei de obste-
tricd si ginecologie a facultatii de medicina generala este
buna functionare a cercului stiintific studentesc. Anual
sunt implicati in aceastd activitate peste 30 studenti care
studiaza probleme dificile de specialitate. Mentionam ca
multi dintre studentii care au activat in cadrul cercului
stiintific ulterior au devenit rezidenti, secundari clinici,
doctoranzi si in sfarsit au devenit specialisti de fortda in
republicd si nu numai ( de ex: I. Donduc, C.Ostrofet, O.
Potacevschi, U. Tabuica etc).

Incd in anul 1950 de catre profesorul A. Cocearghin-
schi a fost organizata Asociatia Stiintifica a Obstetricie-
nilor si Ginecologilor. Pe parcursul celor 65 ani de acti-
vitate a Societatii au fost organizate 4 congrese nationale
ale obstetricienilor-ginecologi dintre care 2 in comun cu
pediatrii si neonatologii. Primul congres a avut loc in



1972 in cadrul caruia a fost ales presedinte al asociatiei
prof. Gh. Palade si secretar prof. P. Rosca si care a stat
in fruntea acestei asociatii timp de 21 ani. In 1993 a fost
organizat Congresul al II-lea al Obstetricienilor si Gine-
cologilor la care presedinte al asociatiei a fost promovat
prof. E. Gladun si secretar doctor in stiinte medicale,
conf. M. Stritila. in perioada dintre aceste doud congre-
se nationale au avut loc 4 conferinte stiintifico-practice si
simpozioane ale obstetricienilor-ginecologi. In 1990 in
Chisinau si-a desfasurat lucrarile Scoala-Seminar Unio-
nald a tinerilor savanti organizat de profesorul E. Vihlea-
eva (Moscova) si profesorul Gh. Paladi (Chisinau). Al
treilea Congres National al Obstetricienilor-Ginecologi
a avut loc in 1999 la care a fost ales ca presedinte al
asociatiei prof. E. Gladun, secretar ramanand doctorul in
stiinte medicale M. Stratila. Ultimul Congres National al
Obstetricienilor a avut loc din 2004. In cadrul acestuia a
fost ales presedinte al asociatiei prof. V. Friptu, vicepre-
sedinte prof. L. Etco, secretar P. Erhan, S. Hodorogea.

Activitatea curativa a catedrelor §i colaborarea lor
cu Ministerul Sanatatii si alte institutii republicane a
ocrotirii sanatatii mamei §i copilului.

Catedrele de profil acorda asistenta medicald con-
sultativa si curativa la bazele clinice aducandu-si apor-
tul in comun cu medicii practicieni la conduita a peste
12-13.000 nasteri anual efectuand peste 2000 operatii
ginecologice si 1200-1300 operatii cezariene. Sistematic
acorda ajutor consultativ gravidelor si ginecopatelor in
centrele medicale de familie, efectueaza in regim “’non-
stop” consultatii la bazele clinice si pe avia-san. In acest
aspect catedrele dirijeaza sistematic conferintele matina-
le ale personalului la bazele clinice, organizeaza si di-
rijeazd conferintele clinico-morfologice si contribuie la
cresterea nivelului de calificare al obstetricienilor-gine-
cologi practicieni de la bazele clinice respective.

O contributie importantd au catedrele si in dirijarea
serviciului obstetrical-ginecologic din republica. Prac-
tic strategia si tactica In acest domeniu pe parcursul
anilor au fost dirijate de catedrele de profil prin conlu-
crarea lor cu Ministerul Sanatatii si unitatile spitalicesti
din tara. Pe parcursul celor 65 ani functia de specialist
principal al Ministerului Sanatatii a fost detinuta stabil
de colaboratorii catedrelor: profesorul A. Cocerghinschi
(1948-1959), academicianul Gh. Paladi (1959-1963;
1965-1985), medicul P. Stiricovici (1963-1965), confe-
rentiarul L. Bucataru (1985-1989), profesorul P. Rosca
(1990-1998), profesorul V. Friptu (1999-2008), dr.s.m.
M. Stratila 2008-2010 din 2010 — C. Dondiuc.

MCASM profesorul E. Gladun a fost primul si di-
rector al ICSDOSMC 1in anii 1988-1998 si 2000-2003.
Dezvoltarea economiei nationale precum si a ocrotirii
sanatatii populatiei in general si a asistentei medicale
mamei si copilului se afla in legdtura directa cu starea
socio-economica in republica, politica, demografica, ge-
ografica si bineinteles a starii sanatatii populatiei pe in-
treg teritoriu a Republicii Moldova. Factorii determinanti
care au contribuit la dezvoltarea ocrotirii sanatatii mamei
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si copilului raman catedrele de obstetrica si ginecologie.
In acest context pot fi evidentiate trei etape importante in
dezvoltarea obstetricii si ginecologiei:

= Prima perioada (1945-1970) — se caracterizeaza
printr-o dezvoltare de tip extensiv a ocrotirii sanatatii
si in primul rand a bazei materiale-tehnice si a cadrelor
medicale.

= A doua perioadd (1971-1990) — cu o dezvoltare
a ocrotirii sanatatii mamei si copilului de tip intensiv cu
implementarea unor noi strategii de perspectiva propuse
si partial realizate de catre ministru al sanatatii prof. N.
Testemitanu si care prevedeau lichidarea disproportiei
esentiale dintre asistenta medicala rurald si urbana prin
promovarea concentratiei asistentei medicale de tip sta-
tionar 1n spitalele raionale centrale, orasenesti si republi-
cane precum si prin dispersarea asistentei medicale de tip
ambulatoriu, in scop de apropiere catre populatia rurala,
cu organizarea ambulatoriilor medicale satesti special
proiectate de diverse categorii. Prin aceasta reorganizare
a asistentei medicale de ambulatoriu prof. Testemitanu a
pus baza reformelor demarate in acest domeniu dupa anii
90 prin implementarea medicinei de familie.

= A treia perioada (1991-prezent) — argumentul
principal al acestei etape este declaratia Republicii Mol-
dova de independentd in urma destramarii Uniunii So-
vietice. Statul independent Republicii Moldova si-a ales
o noua cale de dezvoltare in perspectiva, si anume o cale
spre tranzitie de la un sistem autoritar la un sistem bazat
pe valori democratice precum si de la o economie pla-
nificata si centralizata spre o economie de piata. Etapa
data se caracterizeaza prin implementarea noilor forme
de asistentd medicald, cum ar fi medicina de familie, pla-
nificarea familiei, asistenta medicald perinatald in con-
formitate cu nivelurile promovate in acest sens (nivelele
I, IT si IIT), implementarea medicinei prin asigurare.

Un rol deosebit de important in acesta perioada revi-
ne procesului de unificare a sistemului de organizare a
asistentei medicale obstetricale §i perinatologice, cat si
a conduitei curative a diferitor patologii in specialitate —
prin editarea multiplelor Ghiduri §i protocoale nationale
in baza carara sunt elaborate protocoale institutionale.

Situatia relatata in tabelul 1 ne indica o explozie demo-
grafica cu o crestere a natalitatii sub 40 nasteri la 1000 po-
pulatie si o baza material-tehnica insuficienta a institutiilor
medicale in anii 50 ai sec. XX, precum si asigurarea joasa
a populatiei cu medici obstetricieni-ginecologi si moase,
ceea ce justificd dezvoltarea extensiva a asistentei obstetri-
cale la timpul respectiv si care si-a gasit rezolvarea printr-o
crestere pronuntatd a numarului de paturi obstetricale in
stationarele medicale practic de 2 ori mai mult in anul 1970
fata de 1950, o crestere de peste 10 ori a numarului de case
de nastere colhoznice (46 CNC in 1950 si 496 in 1970).
Functionarea Institutului de Stat de Medicina din Chisinau
si organizarea a 9 colegii de pregatire a lucratorilor medi-
cali cu studii medii a permis o crestere extensiva a numaru-
lui de specialisti indicati, ce a dus la imbunatatirea indicilor
principali in domeniu s@natatii mamei si copilului.



Tabelul 1.

Numairul de medici obstetricieni-ginecologi si moase si asigurarea populatiei cu acesti specialisti
in Republica Moldova pe perioada 1945-2009.

Indicatorii Anii
1945 1950 1970 1990 2009
Medici obstetri-
cieni ginecologi 44 134 332 1062 629
( abs)
Inlcusiv 1.a IQ.OOO 0.19 0.56 0.9 2.4 1.8
locuitori
Moase (abs) 279 1.185 4.069 3.877 785
Inclusiv l‘a 19.000 12 5.0 114 9.0 22
locuitori

Conform datelor statistice din anul 1965 repartizarea
nasterilor pe republica in functie de institutia de materni-
tate a fost urmatoarea: cota parte a nasterilor in spitalele
oragenesti — 35,4%; 1n spitalele satesti — 35,2%; in CNC
—29,1%; la domiciliu — 0,3%.

Tot la aceasta etapa au fost construite maternitatea
municipala nr.1, maternitatea din orasul Balti, Tiraspol,
blocul maternitatii Spitalului Orasenesc nr.1 Chisinau,
maternitatea din Cahul, Falesti si altele care substantial au
creeat conditii de a acorda o asistentd medicala calificata.

Maternitatea municipala nr.1 din 1964 a capatat sta-
tut de maternitate republicana cu organizarea cabinetului
organizator metodic care prevedea conlucrare cu insti-
tutiile de profil de pe tot teritoriul republicii (medic sef
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T. Avsentieva, adjunct M. Moldovanu). Prin intermediul
acestei maternitdti in comun cu ministerul sanatatii si
catedrele de profil au fost interprinse multiple masuri
organizatorice, reforme esentiale in organizarea servi-
ciului: seminare interaionale in problemele cele mai ac-
tuale de specialitate, perfectionarea cadrelor prin metoda
frecventei reduse, atestarea sistematicd a medicilor si
moaselor, elaborarea recomandarilor metodice si a unor
ordine de reglementare a masurilor profilactice-curative,
organizatorice de importantd (ordinul 20 ”K” din 1986).
Asadar perioada de timp din 1964 pana in 1983, a fost
una din cele mai fructuoase in activitatea acestei istitutii,
fiind inalt apreciatd de ministerul sanatatii al URSS si
a servit ca argument in organizarea si desfasurarea a 2
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Fig.1. Dinamica ratei natalitatii (Republica Moldova, 1950-2009).
Sursa — Biroul National de Statistica.

Congrese Unionale de Obstetrica si Ginecologie (al XII-
lea in 1969 si al XIV-lea in 1983), la care unul din cel
mai importante subiecte a fost organizarea serviciului
obstetrical ginecologic in tara.

La a doua etapa, cum s-a constatat anterior, a avut loc
o dezvoltare intensiva a sistemului de ocrotire a sanatatii
mamei si copilului. in 1982 s-a dat in exploatare policlini-
ca pentru mama si copil in cadrul Centrului Republican de
Ocrotire a Sanatatii Mamei si Copilului, o institutie care
la momentul actual dirijeaza din punct de vedere organi-
zator-metodic, consultativ toate maternitatile din tara, ea

fiind baza Institutului de Cercetéri Stiintifice Tn Domeniul
Ocrotirii Sanatatii Mamei si Copilului, fondat in 1988.

Pentru etapa a treia cu efectuarea reformelor indica-
te mai sus, o importantd deosebita caracteristica acestei
etape este ameliorarea asigurarii institutiilor medicale
orasenesti si raionale cu echipament diagnostic si curativ
performant care, fara indoiald, influenteaza si va influen-
ta calitatea serviciilor medicale prestate. Imbunatatirea
calitatii serviciilor prestate a influientat pozitiv dinamica
indicilor principali de calitate cum ar fi mortalitatea ma-
ternd, perinatala, infantild etc. (vezi tabelul 2.)
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Mortalitatea materna, perinatala si infantila in RM in anii 1950-2009

Tabelul 2.

Indicatorii Anii

. V 1950 1970 1990 2009

Mortalitatea mater.1.1a (la 100.000 108.3 49,0 50,6 16.2
. n.n. yu) _

Mortalitatea p.erl.natala. (la 1000 538 9.6 15.3 1221

n.n. vii si morti)
Mortalitatea infantild (sub 1 an
de viata la 1000 populatie) 120 233 19,0 12,1

Scaderea mortalitatii materne de la 108,3 in 1950 la
16,2 cazuri la 100.000 n.n. in 2009 desigur este un progres
esential, Insd in comparatie cu alte tari (Suedia, Norve-
gia, Finlanda, Canada, SUA) acest indice ramane a fi de
2-3 ori mai mare la fel si mortalitatea infantila (la care
cota parte a patologiei perinatale atinge 40,8%, anoma-
liile congenitale 27%). Mortalitatea infantila a scazut de
la 120 pana la 12,1 la 1000 copii nascuti vii in 2009, to-
tusi acest indicator difera esential de alte tari de 3-4 ori
(pentru anul 2008 - Norvegia —2,7, Finlanda 2,6; Suedia
-2,5; Rusia — 8,5; Ucraina — 10; Romania — 11,0 la 1000
populatie). Datele mentionate denota ca avem inca rezer-
ve substantiale In ameliorarea acestor indici prin perfec-
tionarea reformelor §i masurilor organizator-metodice in
asistenta medicala in general si in cea perinatald. In anul
1998 a fost organizat Centrul Republican de Reproducere
Umana, Genetica Umana si Planificare Familiala, care din
2003 este reorganizat in Centrul National de Sanatate a
Reproducerii si Genetica Medicala format prin hotarare de
guvern. Pe parcursul functiondrii acestei institutii sub con-
ducerea prof. V. Mosin s-au efectuat peste 2500 proceduri,
in urma carora s-au nascut peste 1000 copii conceputi prin
metoda de fertilizare in vitro. Din punct de vedere organi-
zator-metodic acest Centru National dirijeaza activitatea a
47 cabinete de planificare familiald din republica. Colabo-
ratorii intitutiei au participat la numeroase congrese, con-
ferinte si intruniri internationale: de la Budapesta 1993,
Madrid 1995, Londra 1997, Bruxelles 2000, Berlin 2003,
Antalya 2005, Amsterdam 2009 si altele.

In concluzie, constatim cu satisfactie ci toate cele
enumerate referitor la efectuarea masurilor organiza-
tor-metodice in dezvoltarea bazei material-tehnice si
asigurarea institutiilor din maternitate cu echipament-
performant, cresterea continud a numarului de medici
pregatiti de Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie
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”N.Testemitanu” si a moaselor gratie colegiilor medicale,
devoltarea stiintei pe parcurs cu formarea unor scoli ba-
sarabene de savanti, conlucrarea cu colegii din alte state,
perfectionarea sistematica a cadrelor — toate acestea au
permis sa obtinem o imbunatatire substantiala a indicilor
de calitate in ocrotirea sanatatii mamei si copilului.
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SUMMARY

DYNAMIC OF PERINATAL PERIOD IN AMNIOTIC FLUID PATHOLOGY.

Keywords: pathology of amniotic fluid, hidroamnios, oligoamnios, congenital malformations.

Background: The respective article included clinical analysis of 105 cases with pathology of amniotic fluid, divided
into two groups: I group — 64 pregnant women diagnosed with hidroamnios and II group — 41 with oligoamnios. The study
research determined the occurrence of maternal factors and fetal pathology of the amniotic fluid, pregnancy and birth
progress in these diseases. A general information had been considered to evaluate the pathological pregnancies, as well
as the presence of predisposing factors newborn health status, diseases and congenital malformations detected at birth.

Materials and methods: Under our supervision there were 105 pregnant women divided into two groups: group 1
consisted of 64 pregnant women diagnosed with hidroamnios and group Il was represented by 41 women with oligoam-
nios. This study was conducted in the Republican Clinical Hospital no. 1 Chisinau, during the first four months 2010.

Collected data in this study were obtained from the following resources: clinical observation, general information,
gynecological and obstetric anamnestics. Determining the gravity of pathology and its dynamics were common methods
used in complex clinical special tools and methods: load current developments, changes in labor, ultrasound examina-
tion with Doppler effect, amniocentesis, immuno-enzymatic examinations.

Children born of these pregnancies were examined at birth. They were assessed by anthropometric indices, Apgar
score, physiological characteristics of the child, the presence of pathologies and congenital malformations.

Data collected in the study were collected from clinical observation records of pregnant women, perinatal data card,
the results of ultrasound investigations during pregnancy, observation sheets and sheets newborn infant development.

The statistical processing was performed in SPSS 13 and Microsoft Excel 2000.

Results: The underlying pathology factors can be considered: obstetric and gynecological history complicated, of
whom 73,4% suffered a miscarriage (47), artificial abortion in 28,1% (18), urogenital infections 10,9% (7), with prima-
ry infertility 1,6% (1), ectopic in the last 1,6% (1), premature birth in history 1,6% (1) and healing uterus in 1,6% (1).

Conclusions: Malformations fetal defects which is considered the main cause of oligoamnios and hidroamnios in
the study was 23.4%. Congenital malformations in newborns detected abnormalities were the cardiovascular system
3.2%, 3.2% in the respiratory system, digestive system 2.2%, 2.4% in the nervous system, endocrine system 3.3% and
osteoarticular in 11.6%.

Pregnancies diagnosed with oligoamnios and hidroamnios had a bad development because of their complications:
the group of pregnant with hidroamnios assessed at 15.6% (10) gestational edema were detected, while 3.1% (2) pa-
tients suffered pregnancy — induced hypertension. Eminence of premature birth happened in 9.4% (6) and fetoplacental
failure was diagnosed in 4.7% (3). In the other group oligoamnios diagnosed in 2.4% (1) gestational edema were de-
tected and in 2.4% (1) patients suffered pregnancy — induced hypertension. Eminence of preterm birth was established
in 9.8% (4) and fetoplacental failure was diagnosed in 9.8% (4), how many were in 4.9% (2) Grade I and II.

Babies sufferd from complications, developed to hypoxia and intrauterine fetal retardation. The group of pregnant
women with fetal retardation oligoamnios developed more frequently in 31.7% of pregnant group compared with 7.8%
in hidroamnios. The negative impact of oligoamnios and hidroamnios induced a pathological attitude of the result in
the womb represented by the 4.25% transversus site.

Cuvinte-cheie: patologia lichidului amniotic, hi- matorii materne, insuficienta fetoplacentard, sarcina
dramnios, oligoamnios, malformatii congenitale. gemelara si dereglarile metabolice in organismul gestan-

Introducere. Conform datelor OMS, frecventa oli- tei. Aceste sarcini patologice se pot complica cu avort
goamniosului variaza aproximativ in 4% sarcini , iar hi- spontan, nastere prematura, anomalii de dezvoltare ale
dramniosului in 1%, dintre care in 20% cazuri evolueaza fatului.
cu anomalii fetale. Pand in prezent nu este cunoscuta Oligoamnios reprezintd micsorarea cantitatii de li-
0 cauza sigurd a acestor patologii, presupunindu-se chid amniotic la o sarcind la termen cu o cantitate de
influenta anumitor factori ca: gestoze, afectiuni infla- 500 ml si mai putin. Aceastd patologie poate fi legata
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de insuficienta membranelor fetale sau dereglarea starii
fatului. Ca rezultat al cantitdtii mici de lichid , are loc in-
cetinirea miscarilor fetale, apar dureri ce se intensifica la
schimbarea pozitiei. Se determina un uter hipoton, fundul
uterin fiind cu 3 cm mai mic decit indicele normal pentru
virsta de gestatie. Sarcinile complicate cu oligoamnios
se pot rezolva prin avort spontan, nastere prematura, mo-
arte antenatald, hipoplazia pulmonara, hipoxie si retard
fetal, deformatii osteomusculara si pozitia patologica a
membrelor.

Hidramnios reprezinti excesul de lichid amniotic. in
acest caz cantitatea de lichid amniotic depaseste 20000
ml, poate atinge peste 31,50% dintre sarcini sunt asociate
cu malformatii congenitale, 20% cu diabet matern, iar
30% este idiopatic. Mecanismele de producere ale hi-
dramniosului pot fi anomalii ale deglutitiei, anencefa-
lie sau spina bifida, in sarcina gemelara monozigota si
plamini hipoplazici. La examinarea gravidei se stabileste
neconcordanta dintre virsta gestatiei si indltimea fundu-
lui uterin, tensionarea peretilor uterului. La palpare se
determina fluctuatie si mobilitate marita a fatului ,usor
schimbindu-si pozitia, partile fetale se determina dificil.
Bataile cordului fetal se aud cu greu, fiind atenuate.

Patologia lichidului amniotic este o problema actuala
in obstetrica contemporana prin faptul ca este o compli-
catie serioasd a graviditatii, o dereglare a homeostaziei
fetoplacentare si determina un risc inalt al morbiditatii si
mortalitatii perinatale.

Pe plan mondial, frecventa oligoamniosului variaza
de la 2,5% pana la 4,2% conform datelor diferitor autori,
iar a hidroamniosului oscileaza in jurul cifrelor de 0,12%
- 3% din totalul gravidelor.

Scopul studiului consta in stabilirea factorilor ma-
terni si fetali Tn aparitia patologiei lichidului amniotic,
evolutia sarcinii §i nagterii in aceste patologii, evaluarea
starii nou-nascutilor la nastere.

Materiale si metode. In studiu au fost incluse 105
femei, fiind repartizate in 2 grupuri: in I grup au fost in-
cluse 64 de gravide cu hidramnios si in al II-lea grup - 41
de gravide cu oligoamnios. Studiul dat a fost efectuat in
baza materialelor Spitalului Clinic Republican Nr. 1 Chi-
sindu, in perioada lunilor ianuarie-aprilie, a. 2010.

Pentru evaluarea starii gravidelor si prezenta facto-
rilor patologici predispozanti s-au apreciat datele gene-
rale, anamneza ginecologica si obstetricala, precum si
antecedentele personale patologice.

Stabilirea gravitatii patologiei si dinamica ei au fost
folosite in complex metode uzuale clinico-instrumentale
si metode speciale: evolutia sarcinii prezente, evolutia
travaliului, examenul ecografic cu doppler-effect, amni-
ocenteza, examindri imuno-enzimatice.

Copii ndscuti din aceste sarcini au fost examinati la
nastere. Ei au fost apreciati dupa indicii antropometrici,
scorul Apgar, caracteristicile fiziologice ale nou-nascutu-
lui, prezenta patologiilor si malformatiilor congenitale.

Datele acumulate in studiu au fost colectate din fisele
de observatie clinica ale gravidelor, datele din carnetul
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perinatal, rezultatele investigatiilor ultrasonografice in
timpul sarcinii, fisele de observatie ale nou-nascutilor si
fisele dezvoltarii acestora.

Prelucrarea statistica a fost efectuatd in programul
SPSS 13 si Microsoft Excel 2000.

Rezultate. Analizind rezultatele, am observat ca in
lotul pacientelor diagnosticate cu hidroamnios virsta pa-
cientelor a fost cuprinsa preponderent in intervalul 19-34
ani in 85,9% (55), iar peste 35 ani a constituit 14,1% (9).
Virsta pacientelor evaluate cu oligoamnios a constituit in
majoritatea cazurilor intre 19-34 ani in 92,7% (38).

In lotul pacientelor cu hidroamnios primipare au fost
35,9% (23), iar primigeste -60,9% (39). Frecventa pri-
miparelor in lotul gravidelor cu oligoamnios a constituit
48,8% (20) , iar a primigestelor - 68,3% (28).

Cea mai des Intilnita grupd sangvina in lotul pacien-
telor diagnosticate cu hidramnios a fost a II (A)- 45,3%
(29), pe cind in lotul gravidelor cu oligoamnios a fost
1(0) - 43,9% (18). Rh negativ s-a intilnit in lotul pacien-
telor cu hidramnios in 18% (12), pe cind in lotul gravide-
lor cu oligoamnios a fost depistat in 17,1% (7).

Dupa datele obtinute, 7,8% (5) paciente din lotul eva-
luat cu hidramnios erau purtatoare de HBsAg, dar toate
au fost diagnosticate negativ la HIV SIDA si RW. In lotul
gravidelor stabilite cu oligoamnios purtatoare de HBsAg
erau 4,9% (2), investigatia la RW a fost negativa in 100%
(30) 51 2,4% 1 caz s-a depistat HIV SIDA pozitiv.

Dintre factorii nocivi studiati la gravide, a fost evi-
dentiat tabagismul, care a constituit 1,6% (1) in lotul de
gravide diagnosticate cu hidramnios si 4,9% (2) in lotul
de gravide diagnosticate cu oligoamnios.

Din lotul de paciente diagnosticate cu hidramnios,
54,7% (35) aveau anamneza obstetricald complicata,
dintre care au suportat un avort spontan 73,4% (47), un
avort artificial in 28,1% (18), infectii urogenitale 10,9%
(7), cu sterilitate primara- 1,6% (1), sarcini extrauterine
1,6% (1), nastere prematura - 1,6% (1) si uter cicatrizant
1,6% (1) .

Datele sunt reprezentate in diagrama 1. Pe cind in lo-
tul de gravide cu oligoamnios, 75,6% (31) aveau anam-
neza obstetricala compicata: avort spontan - 9,8% (4),
avort artificial- 14,6% (6), infectii urogenitale acute -
14,6% (6) si cronice - 2,4%(1), sterilitate primara- 4,9%
(2), sterilitate secundara- 4,9% (2), multigesta si mul-
tipara - 2,4% (1), avort medical dupa indicatie sociald
1,1% (1). Datele sunt reprezentate pe diagrama 2.

Din pacientele lotului diagnosticat cu hidramnios,
31,2% (20) din gravide sunt purtitoare de agenti pato-
geni , dintre care 10,9% (7) au suportat forma acutd a
infectiei corespunzatoare in timpul sarcinii actuale , iar
4,7% (3) forma cronica. Paciente purtatoare de citome-
galovirus au constituit 7,8% (5), de chlamidia trachoma-
tis - 3,1% (2), toxoplasmoza - 1,6% (1); asocierea dintre
citomegalovirus, chlamidia trachomatis, herpes simplex
tip 1T - 7,8% (5); citomegalovirus, toxoplasmoza, herpes
simplex tip II - 4,7% (3), citomegalovirus si micoplas-
ma - 1,6% (1); citomegalovirus cu herpes simplex tip 11



constituie 4,7% (3). In lotul pacientelor diagnosticate cu
oligoamnios 39% (16) din gravide au fost purtdtoare de
agenti patogeni , cu forma acutd a infectiei corespunza-
toare suportate in timpul sarcinii actuale 14,6% (6). Paci-
ente purtdtoare de citomegalovirus au constituit 7,3% (3),
cele cu chlamidia trachomatis - 9,8% (4), herpes simplex
tip II constituie 2,4% (1);cu asocierea dintre citomegalo-
virus, chlamidia trachomatis, herpes simplex tip 11 7,3%
(3); citomegalovirus, toxoplasmoza, herpes simplex tip
II - 4,9% (2) ; citomegalovirus cu herpes simplex tip 11
constituie 4,9% (2) si citomegalovirus cu micoplasma in
2,4%(1).

In urma anchetarii s-a constatat faptul ca in lotul de
paciente diagnosticate cu hidramnios (7,81% (5) multi-
geste) sarcinile precedente s-au complicat cu : sarcina
extrauterind 1,6% (1), nastere prematura 1,6% (1), moar-
te anenatala a fatului 1,6% (1), sarcina stagnata 1,6% (1),
fat cu viciu cardiac congenital si deces neonatal 1,1% (1).
in lotul de gravide diagnosticate cu oligoamnios 73,2%
(30) s-au complicat cu : sarcina extrauterina 2,4% (1), fat
cu microcefalie 14,6% (6), nastere prematura 3,3% (1) si
un caz de fertilizare in vitro esuata 2,4%(1).

Femeile diagnosticate cu hidramnios aveau patologii
asociate: 11% (7) - patologii cardiovasculare, 9,4% (4) —
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Diagrama 1: Reprezentarea grafica a antecedentelor obstetricale complicate in lotul pacientelor cu hidramnios
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Diagrama 2: Reprezentarea grafica a antecedentelor obstetricale complicate in lotul pacientelor cu oligoamnios
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patologii ale sistemului digestiv, 31,25 % (20) - ale apa-
ratului urogenital, 9,4 % (6) - sistemului endocrin , 3,1%
(2) - sistemul osteoarticular, 1,6% (1) - aparatul vizual,
40,6% (26) - sistemul hematopoetic. Patologiile siste-
mului endocrin sunt reprezentate prin obezitate gradul
II - 6,3% (4), infantilism general - 1,6% (1), hipotrofia
glandei tiroide gr. IT - 1,1% (1). Afectiunile sistemului
osteoarticular prezente la gravide erau reprezentate doar
de bazin stramtat in 3,1% 2 cazuri. Patologiile aparatu-
lui urogenital erau repartizate astfel: pielonefrita cronica
- 23,4% (15), chistectomia ovariana - 1,6% (1), DEE a
colului uterin - 1,6% (1), uter bicorn si miom uterin - cite
1,6% (1).

Gravidele diagnosticate cu oligoamnios 1n 2,4% (1)
sufereau patologii ale sistemului respirator, 24,4% (10)
- ale aparatului urogenital, sistemul endocrin era afectat
in 9,8% (4),sistemul hematopoetic in 43,9% (18) si or-
gane de simt n 9,8%(4). Patologiile sistemului endocrin
erau reprezentate prin diabet zaharat tip I - 2,4% (1) ,
tiroidita autoimuna - 4,9% (2) si gusa endemica in 2,4%
1 cazuri. Patologiile aparatului urogenital sunt repartiza-
te astfel: pielonefrita cronica - 14,6% (6), chistectomia
ovariand - 2,4% (1), DEE a colului uterin - 2,4% (1),
endocervicoza - 2,4% (1) si pieloectazie in 2,4% (1). Pa-
tologiile sistemului respirator au fost reprezentate prin
tuberculoza pulmonara 2,4% (1). Afectiunile organelor
de simt erau constituite din miopie in 4,9%(2) si surdita-
te neurosenzoriala in 4,9% 2 cazuri.

Interesant este faptul ca 70,3% (45) de sarcini dia-
gnosticate cu hidramnios si 80,5% (33) sarcini stabilite
cu oligoamnios au fost planificate.

Conform datelor analizate, in lotul de gravide diag-
nosticate cu hidramnios 3,2% (3) sunt sarcini duplex,
iar 95,3% (11) reprezinta sarcini monofetale. in lotul de
gravide cu oligoamnios toate sarcinile 100% (41) au fost
monofetale.

In majoritatea cazurilor a fost depistatd anemie fiero-
deficitara in 77,7% (73) , cea mai frecventa fiind anemia
de gradul I- 57,8% (37) 1n lotul de paciente diagnosticate
cu hidramnios; si 73,2% (30) in grupul gravidelor cu oli-
goamnios, preponderent intalnindu-se anemie de gradul
1I- 36,6%(15).

Din datele colectate rezulta ca 3,3% (1) sarcini s-a
complicat cu toxicoza precoce de gradul I, din lotul pa-
cientelor diagnosticate cu oligoamnios , iar sarcini cu
toxicoza tardiva nu s-au depistat in nici unul din loturile
examinate.

in lotul de paciente diagnosticate cu hidramnios ada-
osul ponderal al gravidelor in timpul sarcinii a costituit
in proportia cea mai mare 64,1% (41) 10-19 kg, 10,9%
(7) pana la 10 kg, intre 20-29 kg au adaugat 23,4% (15),
iar peste 30 kg a adaugat 1,6% (1). Datele grupului de
gravide diagnosticate cu oligopamnios sunt asemanatoa-
re: ponderea cea mai mare a constituit 68,3% (28) 10-19
kg, 24,4% (10) pana la 10 kg, intre 20-29 kg au adaugat
7,3% (3). In 29,7 % (19) sarcini din lotul celor diagnos-
ticate cu hidramnios a fost suspectat fat macrosom ,pe
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cind in grupul diagnosticat cu oligoamnios s-a presupus
un fat macrosom in 9,8% (4) .

Din lotul de gravide evaluate cu hidramnios la 15,6%
(10) s-au depistat edeme gestationale, pe cind 3,1% (2)
de paciente au suferit de hipertensiune indusa de sarci-
nd. Eminenta de nastere prematurd s-a atestat in 9,4% 6
cazuri, iar insuficienta fetoplacentari in 4,7% (3). In ce-
lalalt lot diagnosticat cu oligoamnios la 2,4% (1) gravide
s-au depistat edeme gestationale si 2,4% (1) paciente au
suferit de hipertensiune indusd de sarcind. Eminenta de
nastere prematurd s-a stabilit in 9,8% (4) si insuficienta
fetoplacentara s-a diagnosticat in 9,8% (4), fiind in cite
4,9% 2 de gradul I si I1.

In lotul de gravide cu hidramnios in majoritatea ca-
zurilor a fost stabilit situs fetal longitudinal - 95,% (61),
dintre care prezentatia craniana a fost in 95,3% (61), po-
dalicd in 1,6% (1) si 1n 3,1% (2) a fost situs transversal.

Din lotul de gravide cu oligoamnios s-a stabilit si-
tus fetal longitudinal 97,6% (40), dintre care prezentatia
craniand a fost in 85,4% (35), pelvind in 12,2% (5) si in
2,4% (1) a fost situs transversal. Placenta era preponde-
rent situata pe peretele posterior al uterului atit in lotul
de gravide cu hidramnios - 96,9% (62), cit si in grupul cu
oligoamnios - 80,5% (33),in care in 2,4% (1) cazuri s-a
depistat placenta previae.

In lotul de paciente cu hidramnios retardul fetal a fost
prezent in 7,8% (5) cazuri, de gradul I fiind 4,7% (3),
de gradul II - 6,3% (4). Pe cind in grupul gravidelor cu
oligoamnios, retardul fetal a fost diagnosticat in 31,7%
(13) cazuri, de gradul I fiind 17,1% (7), de gradul II con-
stituind 9,8% (4), iar de gradul 11T —4,9% (2).

Analizind datele privind nasterea, am constatat ca
nasterea s-a declansat intre 37- 42 saptamini in lotul cu
hidramnios 1n 92,2% (59), nastere prematura a avut loc
in 3,1% (2), iar cea supramaturatd peste 42 saptamini —
in 4,7% (3).

In lotul de paciente diagnosticate cu oligoamnios,
nasterea s-a declansat intre 37- 42 saptamini in 73,2%
(30), nastere prematura a avut loc in 2,4% (1), iar cea
supramaturatd peste 42 saptamini — in 24,4% (10). Pre-
ponderent, in 87,8% (36) a fost nastere de urgenta, iar in
12,2% (5) a fost programata.

In grupul pacientelor diagnosticate cu hidramnios, in
75% (48) nasterea a decurs per vias naturalis, iar in 25%
(16) nasterea s-a rezolvat prin operatie cezariand. Simi-
lare sunt rezultatele din lotul de gravide diagnosticate cu
oligoamnios: per vias naturalis au nascut 68,3% (28) si
prin operatie cezariana 31,7% (13) femei.

In cazul nasterii pe cale vaginala, durata perioadei
I a travaliului a constituit preponderent pina la 12 ore
in ambele loturi: cu hidramnios - 59,4%(38), iar cu oli-
goamnios — 53,7% (22). Perioada II a durat in lotul cu
hidroamnios 39,1% (25) intre 30 min-2 ore,iar in lotul
cu oligoamnios- 36,6% (15). Durata perioadei a Ill-a a
travaliului pina la 30 minute a avut loc 1n 78,1% (50) in
lotul de gravide diagnosticate cu hidramnios si 63,4%
(26) in grupul cu oligoamnios. Durata perioadei alichi-



diene a constituit pana la 17 ore in 73,4% (74) in lotul
de gravide diagnosticate cu hidramnios si 68,3% (28) in
grupul cu oligoamnios. in lotul de paciente diagnosticate
cu hidramnios lichidul amniotic a fost clar, transparent in
75% (48) cazuri, meconiale in 1,6% (1), verzui in 20,3%
(13) si verzui-meconiale in 1,6% (1). In lotul de pacien-
te evaluate cu oligoamnios lichidul amniotic a fost clar,
transparent in 56,1% (23) cazuri, meconiale 1n 7,3% (3),
verzui in 31,7% (13) si verzui-meconiale in 4,9%(2).

in lotul de paciente diagnosticate cu hidramnios, cir-
culare de cordon au fost prezente in 37,5% (24) cazuri,
dintre care in 26,6% (17) erau unicirculare, in 9,4% (6)
dublu circulare si in 1,6% (1) triplucirculare. In lotul de
paciente evaluate cu oligoamnios circulare de cordon au
fost constatate in 31,7% (13) cazuri, dintre care in 14,6%
(6) erau unicirculare, in 24,4% (10) dublu circulare si in
2,4% (1) triplucirculare.

Lotul de paciente diagnosticate cu hidramnios: la
aprecierea starii nou-ndscutului dupa nastere au fost
apreciati sanatosi — 62,5% (40), feti supramaturati au
constatat 17,2% (11), feti hipotrofici -3,1% (2). Intr-un
caz (1,1%) s-a inregistrat un deces prenatal, cauza fiind
o anomalie de dezvoltare a fatului. De asemenea, s-au
constatat 7,4% (7) nou-ndscuti cu malformatii congeni-
tale si 1,1% (1) cu sindrom de infectare intrauterina. in
lotul de paciente evaluate cu oligoamnios: nou-nascutii
dupa nagtere au fost apreciati sanatosi — 43,9% (18), feti
supramaturati - 12,2% (5), feti hipotrofici tip asimetric
-4,9% (2), feti hipoplastici in 19,5%(8) si feti dismaturi-
14,6%(6) cazuri. Respectiv s-a constatat 2,4% (1) feti cu
malformatii congenitale ale sistemului osteoarticular si
2,4%(1) cu patologie a sistemului nervos.

In lotul de gravide diagnosticate cu hidramnios, masa
corporala a nou-nascutilor a fost preponderent 2500-
4499 g in 89,1% (57), intre 1500-1999 g 3,1% (2) si su-
praponderali 4,7% (3). Talia noi-nascutilor a variat: intre
48-52 cm la 53,1% (34) cazuri, pinad la 47 cm - 4,7%
(3) cazuri, iar peste 53 cm s-au depistat 42,2%(27). in
lotul de gravide evaluate cu oligoamnios masa corpora-
la a nou-nascutilor a fost preponderent 2500- 4499 g (
78% (32)), 2000-2499¢g - 19,5% (8) si supraponderali -
2,4% (1). Talia nou-nascutilor a variat: intre 48-52 cm la
63,4% (26) cazuri, pind la 47 cm - 7,3% (3) cazuri , iar
peste 53 cm s-au depistat - 29,3%(12).

La nastere toti nou-nascutii au fost apreciati dupa
scara lui Apgar cu 0-10 puncte in primul si al V-lea mi-
nut , astfel stabilindu-se urmatoarele rezultate 0 puncte
in 1,1% (1), 4-6 puncte in 1,6% (1) si cu 7-10 puncte
96,9% (62) in lotul de gravide diagnosticate cu hidram-
nios. In celalalt lot, punctajul cuprins intre 7-10 puncte
a fost atribuit in 97,6% (40) si 4-6 puncte 1n 2,4% (1)
cazuri.

La examinarea nou-ndscutilor pe sisteme s-au con-
statat anomalii si patologii ale diferitor sisteme. In lotul
I de paciente cu hidramnios s-au depistat malformatii ale
sistemului: cardiovascular 3,2% (3), respirator - 3,2%
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(3), digestiv - 2,2% (2), osteoarticular - 5,3% (5) si a
invelisului cutanat - 5,3% (5). Anomaliile sistemului car-
diovascular au fost reprezentate prin ventriculomegalie
- 3,1%(2) si cardiomegalie asociata cu hipoplazia ven-
triculului drept in 1,6%(1). Dintre afectiunile sistemului
respirator au fost depistate: hidrotorax - 1,6% (1). Ano-
maliile sistemului digestiv au constituit: atrezia anusului
in 1,6% (1) si ascitd in 1,6% (1) cazuri. Malformatiile
sistemului nervos au fost reprezentate prin hidrocefalie
- 3,1% (2) si dolicocefalie in 1,6% (1) cazuri. Anoma-
liile sistemului osteoarticular au fost: genus valgus in
1,6% (1) cazuri, malformatia coloanei vertebrale si dis-
plazie coxo-femurala 1,6% (1) cazuri. Patologiile inve-
lisului cutaneomucos au fost constituite din piodermie -
1,6%(1) si sindrom hemoragic cutanat 3,1% (2). In lotul
II de gravide au fost stabilite patologii a sistemelor: en-
docrin - 3,3% (1), osteoarticular - 6,3% (2), a invelisului
cutanat - 6,3% (2) si 2,4%(1) cu patologie a sistemului
nervos. Patologia sistemului nervos a fost reprezentata
exclusiv prin ischemie cerebrala — 2,4%(1). Patologiile
sistemului endocrin au fost reprezentate in exclusivitate
de diabet zaharat tip I in 2,4%(1). Anomalii ale sistemu-
lui osteoarticular: git strimb - 2,4%(1) si displazie coxo-
femurala bilaterala asociata cu picior strimb in 2,4% (1)
cazuri. Eritem alergic - 2,4%(1) caz si piodermie 1 caz
sunt afectiuni ale invelisului cutaneomucos depistate la
nou-nascutii din lotul II.

Concluzii:

1. Factorii determinanti ai patologiei lichidului
amniotic pot fi considerati: anamneza obstetricala si gi-
necologica complicata: avortul spontan — 73,4% (47),
avortul artificial — 28,1% (18), infectii urogenitale —
10,9% (7), sterilitatea primara — 1,6% (1), sarcinile ex-
trauterine 1,6% (1), nasterea prematura 1,6% (1) si uterul
cicatriceal 1,6% (1).

2. Malformatiile congenitale ale fatului au consti-
tuit 23,4% (anomalii ale sistemului cardiovascular 3,2%,
respirator - 3,2%, digestiv - 2,2%, nervos - 2,4%, endo-
crin - 3,3% si osteoarticular - 11,6%).

3. La gravidele cu hidroamnios sarcina a fost
complicata cu: edeme gestationale in 15,6% (10), hi-
pertensiune indusd de sarcina in 3,1% (2), iminentd de
nastere prematurd — 9,4% (6), insuficienta fetoplacentara
—4,7% (3) cazuri. In sarcina complicata cu oligoamnios
iminenta de nastere prematura s-a determinat aproxima-
tiv la acelasi nivel (9,8%), iar edemele gestationale si
hipertensiunea indusa de sarcina s-a diagnosticat doar la
2,4% paciente;insuficienta fetoplacentara — la 9,8% (4),
dintre care 4,9% (2) de gradul I si I1.

4.  Suferinta fetald in aceste patologii a fost frecvent
intalnita, fiind reprezentata de hipoxia intrauterina si retar-
dul fetal (in oligoamnios — 31,7% si 7,8% in hidramnios).

5. Impactul negativ a hidroamniosului si oligo-
amniosului a indus o pozitie patologica a fatului in uter
reprezentatd prin situs transversus in 4,25% cazuri.
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SUMMARY

THE ROLE OF ULTRASOUND PERFORMED IN PREGNANT WOMEN FROM RISK GROUPS

Key words: pregnancy, ultrasound, Doppler examination.

Abstract. The present presents the results of ultrasound diagnosis performed in pregnant women from risk groups.
A group of 390 pregnant with oligohydramnios, polyhydramnios, premature rupture of membranes, intrauterine growth
restriction, with suspected intrauterine infection of fetus, pregnancy with twins, and fetal pelvic presentation was ex-
amined.

Material and methods. In order to assess the intrauterine state of the fetus a Doppler examination was made to the
uterine and umbilical arteries, the indicators are: the index or resistance, pulse index and systolic-diastolic index. The
fetus suffering is estimated in stages: stage 1A, stage II, and stage II1.

In case the circulatory insufficiency of IB degree is detected, a treatment is recommended to improve the intrauterine
state of the fetus and a repeated examination in 5-7 days. If the state is aggravating, the uterine colus should be pre-
pared for triggering birth. In Il degree circulatory deficiency a treatment is recommended to improve the intrauterine
state of the fetus and to prepare the uterine colus for birth.

Conclusion. The echographic Doppler examination should be made every other day. If the state is aggravating,
the uterine colus should be prepared for triggering birth, and if the birth ways are not prepared, a Cesarian operation
should be made immediately. In 11l degree circulatory deficiency, the uterine colus is prepared for birth, the echograph-
ic Doppler examination should be made every day. If the state of the fetus is not improving, birth is triggered, and if the
state is aggravating, a Cesarian operation should be made immediately.

Introducere. Una din principalele sarcini ale ocrotirii Numeroase studii au aratat asocierea intre anomaliile
sanatatii mamei si copilului este micsorarea morbiditatii de circulatie fetala sau materna si hipotrofie sau suferinta
si mortalitatii perinatale. Problema mortalitatii perinatale fetala ( Fuior I, Russu V 1999) .
la fat, a fost si ramane una din problemele fundamenta- Dupa datele investigatiiolr patomorfologice, ea
le ale obstetricii practice. in pofida eforturilor medici- constituie 44,4-56,2% (®pomoBa O.I, et al, 2005;
lor obstetricieni-ginecologi, a neonatologilor, nivelul ei Munosanos A.I1., 2006).
ramane inalt pana in prezent, variind intre 7 si 25 %o (in Hipotrofia fetald rdméne una din cauzele importante
Republica Moldova - 14%0), (Stratulat P,Stratila M., de morbiditate si mortalitate fetald, a doua dupa prema-
Bivol 0.,2002). Etiologia dereglarii functionale a fatului turitate. Caracterizatd de malnutritia fetald, intarzierea
este provocata de mai multi factori. Cauza poate fi pato- in dezvoltare intrauterind a produsului de conceptie
logia maternd, insuficienta feto-placentara si morbidita- creste de 8 ori mortalitatea fetald, din cauza anoxiei si
tea intrauterina a fatului. acidozei in timpul nasterii, fiind totodatd responsabila

Cauze materne: boli preexistente sarcinii; afectiuni ale si de complicatiile neonatale, ca: policitemia, hipoter-
aparatului cardiovascular, HTA, valvulopatii etc. Cauze mia, hipocalcemia si hipoglicemia ca urmare a epuizarii
anexiale: patologie placentara, placenta praevia, insufi- rezervelor de glucoza si glicogen hepatic. Tardiv pot
cientd placentara idiopatica (berakoB B.1., et al). Cauze aparea intarzieri ale dezvoltarii neuropsihice si stturo-
fetale: malformatii congenitale incompatibile cu viata ponderale(Benson C B et al., 1990).
(Crpwmxaxos A.H., 2004; Kpacnononsckuii B.1., 2007). S-a dovedit cd in hipotrofia fetald dereglari ale cir-

in structura mobiditatii si mortalitatii perinatale pri- culatiei sangvine se depisteaza la 57,6% fetusi (De Wol-
mul loc il ocupa hipoxia intrauterina si asfixia in naste- fJ., et al., 2002; Benmkosckuit 5.M., et al., 2003). Tot in
re. Hipoxia fetald, de reguld combinata cu intarzierea de acest grup starile nesatisfacatoare finale perinatele, dupa
crestere sau cu suferintd fetald, reprezinta un risc major datele unor aurori, ating 41% cazuri (P. Vergani et al.,
pentru morbiditatea si mortaliatea perinatala. 2002; F. Severi et al., 2002).
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Pentru aprecierea starii intrauterine a fatului s-a efec-
tuat examenul Dopller al arterei uterine si al arterei om-
bilicale unde ca indice ne serveste indexul de rezistenta,
indexul pulsativ si indexul sistolo-diastolic. Suferinta
fetala se apreciaza dupa stadii, si anume: stadiul 1A, 1B,
stadiul II si stadiul III.

Stadiul IA este atunci cand curba vitezei circulatorii
sangvine se determina in arterele uterine ca patologica,
iar in arterele ombelicale este in limitele normei. Stadiul
IB este cand sunt schimbari in curba vitezei circulato-
rii sangvine a arterelor ombilicale, iar in arterele uteri-
ne sunt in limitele normei. Stadiul II se apreciaza cand
sunt schimbari in curba vitezei circulatorii sangvine atat
in arterele uterine cat si in cele ombilicale, dar aceste
schimbari nu depasesc indicii critici. Stadiul III se de-
pisteaza cand se determind schimbari critice in arterele
ombilicale, lipseste sau se determina flux distolic nul, se
mentine sau se determind schimbari ale circulatiei utero-
placentare ( Mensenes M 2005).

Pe parcursul anului 2008 s-au efectuat investigatii cu
ultrasunete cu ajutorul aparatului ESAOTE MyLab 15 la
gravidele din sectiile de patologie a gravidei si din sala
de nastere.

Scopul studiului. Efectuarea examenului ultrasonor
pentru depistarea starii patologice intrauterine la fat, cu
efectuarea tratamentului necesar si coduita corecta a nas-
terii la gravidele din grupurile de risc .

Directiile:

1 De a efectua examenul ecografic la gravidele cu
infectie intrauterind in dinamica pentru aprecierea starii
fatului, conduitei sarcinii si nasterii.

2 Efectuarea examenului ecografic la gravidele cu
polihidramnios si oligoamnios pentru aprecierea srarii
intrauterine a fatului si placentei.

3 Efectuarea examenului ecografic la gravidele cu
ruperea prematura de membrane pentru aprecierea starii
intrauterine a fatului si hotararea conduitei sarcinii.

4 A efectua examenul ecografic la gravidele cu sar-
cina multipla si prezentatie patologica pentru o hotarire
corecta a conduitei nasterii.

Material si metode. Ultrasonografic s-a efectuat la 390
gravide din grupul de risc: suspectie la infectie intrauterina,
polihidramnios, oligoamnios, hipotrofie intrauterind, hiper-
tensiune arteriala indusa de sarcind, ruperea prematura de
membrane, sarcind multipla , prezentatie pelvina.

Varsta sarcinii la aceste paciente a fost de la 30 la
41 saptamani amenoree. Varsta pacientelor din gru-
pul studiat a variat de la 18 la 46 ani, media costituind
26,15+3,18.

Pentru aprecierea starii intrauterine a fatului s-a efec-
tuat Dopller al arterei uterine si ombilicale unde ca indice
ne serveste indexul de rezistentd, indexul pulsativ si inde-
xul sistolo-diastolic.

In cazul depistarii insuficientei circulatorii de gr IB
se indica tratamen pentru Tmbunatatirea starii intraute-
rine a fatului si se repetd examenul peste 5 -7 zile. Daca
starea se agrava, se pegatea colul uterin pentru declansa-
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rea nasterii La insuficienta circulatorie de grll se indica
tratament pentru Imbunatatirea starii intrauterine a fatu-
lui si pregatirea colului uterin pentru nastere. Examenul
ecografic cu Doppler se efectuaza peste o zi. In caz de
agravare a starii intrauterine a fatului se declanseaza nas-
terea, iar in cazul cand caile de nastere nu sunt pregatite,
se va efectua operatie cezariana in mod urgent. La insu-
ficienta circulatorie de gr III se pregateste colul uterin
pentru nastere si se efectueaza examen ecografic cu Dop-
pler in fiecare zi. Daca starea fatului nu se amelioreaza,
se declageaza nasterea, iar daca starea se agraveaza se
efectueaza operatie cezariana in mod urgent.

Concomitent s-a efectuat investigatia lichidului am-
niotic — adancimea patului de lichid amniotic, care ne
informeaza in favoarea polihidramniosului sau a oli-
goamniosului, calitatea lui, lipsa sau continutul ecourilor
hiperecogene sau a meconiului, care ne informeaza des-
pre o suferinta fetala.

S-a efectuat si examenul ecografic al placentei: loca-
lizarea, gradul de maturizare, starea morfo-functionala
care la randul ei ne vorbeste despre alimentarea satisfaca-
toare sau partiald a fatului.

Rezultate si discutii. La gravidele investigate in 37
cazuri (9,48%) s-ua depistat date ecografice pentru in-
fectie intrauterina cu grosimea placentei mai mult de 40
mm, ecouri hiperecogene ale placentei pe toata suprafata
si ecouri hiperecogene multple in lichidul amniotic. in
11 cazuri (29,7%) s-au depistat date ecografice pentru
hipotrofie intrauterina a fatului. La 5 din aceste paciente
in antecedente a avut loc un avort spontan de la 6 la 20
saptamini de sarcina. Pe parcursul acestei sarcini 9 paci-
ente au primit tratament pentru iminenta de intrerupere a
sarcinii si suspectie la infectie intrauterind. La examenul
cu Doppler la 13 gravide (35,15%) s-a depistat insufi-
cienta ciculatorie de gradul IB, iar la 3 gravide (8,1%)
insuficienta circulatorie de gr. 11, din care cauza s-a efec-
tuat operatie cezariana in mod urgent pentru suferinta
fetala progresanta.

La examenul ecografic polihidramnios s-a depistat
in 108 cazuri (27,69%). Pe parcursul acestei sarcini 21
paciente au primit tratament pentru polihidramnios si
suspectie la infectie intrauterina. In majoritatea cazurilor
placenta la aceste paciente era ingrosata. La 3 paciente
(2,77%) din grupul dat s-a depistat sarcina multipla (du-
plex), o sarcina dupa IVF. La examenul cu Doppler la 27
gravide (25,1%) s-a depistat insuficientd ciculatorie de
gradul IB si in 3 cazuri (2,7%) insuficientd ciculatorie de
gradul IIT (flux diastolic nul) din care cauza s-a efectuat
operatie cezariand urgenta.

La investigatiile cu ultrasunete oligoamnios s-a de-
pistat in 59 cazuri (15,2%). In majoritatea cazurilor la
aceste paciente era prezenta patologia extragenitala, asa
ca pielonefrita, hepatita. Hipotrofie intrauterina la fat s-a
depistat in 18 cazuri (30,5%). in 2% cazuri s-a diagnos-
ticat polichistoza renala la fat. La examen cu Doppler la
14 gravide (23,7%) s-a depistat insuficientd ciculatorie
de gradul II.



Examen ecografic sa efectuat la 155 gravide (39,7%)
cu ruperea prematura a pungii fetale. Varsta sarcinii la
aceste paciente a fost de la 26 la 41 saptamani de ges-
tatie. In majoritatea cazurilor la aceste paciente in ante-
cedente au avut loc intreruperea sarcinii la cerere, avort
spontan, infectie extragenitald si infectia cailor genitale
(vaginita). Ecografic placenta la aceste paciente era cu
multiple infarcte. La examenul cu Doppler la 32 gravide
(20,64%) s-a depistat insuficientd ciculatorie de gradul
IB, la 5 gravide (3,22%) insuficientd circulatorie gr II.
In 7 cazuri (4,51%) s-a efectuat operatie cezariana din
cauza perioadei alichidiene indelungate si a hipoxiei pro-
gresante intrauterine la fat.

La sarcind multipla (duplex) examenul ecografic
s-a efectuat la 9 gravide (2,3%). 6 dintre ele au fost pri-
mipare si 3 multipare. In 2 cazuri (22,2%) s-a depistat
hipotrofie intrauterind la unul dintre fetusi. In 4 cazuri
(44,4%) ambii fetusi se aflau in pozitie craniand, intr-un
caz primul fat se afla in pozitie pelviana, iar al doilea in
pozitie transversd. La examenul cu Doppler in 2 cazuri
(22,2%) s-a depistat insuficienta ciculatorie de gradul 1B,
la unul din fetusi s-a diagnosticat flux diastolic nul care
in continuare s-a oprit in dezvoltare.

In 22 cazuri (5,64%) s-a efectuat examen ecografic la
gravidele cu prezentatie pelviand a fatului. La 3 paciente
in antecedente a avut loc nastere in prezentatie pelviana.
In 5 cazuri (22,7%) examenul ecografic a indicat polihi-
dramnios §i semne de infectie intrauterind a fatului. La
examen cu Doppler in 7 cazuri (31,8%) s-a depistat in-
suficienta ciculatorie de gradul IB, dintre care la 3 fetusi
era circularea cordonului ombilical in jurul gitului. In
toate aceste 7 cazuri s-a efectuat operatie cezariana.

Din 390 de nasteri, 93 (23,8%) au fost premature si 297
(76,2%) de nasteri la termen. Printre copiii ndscuti prema-
tur cu masa de la 1500 pana la 2000 g. au fost 26(27,95%)
si de la 2000 la 2500 g. s-au nascut 67(72,04%) de copii.
Copii la termen cu masa de la 2500 la 4000 g. s-au nascut
297(76,1%). Printre copiii prematuri nascuti cu masa de la
1500 la 2000 g. cu nota Apgar 5-6 s-au nascut 9(34,61%),
cu nota Apgar 6-7 s-au nascut 6(23,07%) si cu nota Apgar
8 si mai mare s-au nascut 11(42,3%). Printre copiii prema-
turi ndscuti cu masa de la 2000 la 2500 g. cu nota Apgar
5-6 s-au nascut 14(20,08%), cu nota Apgar 6-7 s-au nas-
cut 22(32,83%) si cu nota 8 si mai mare au fost apreciati
31(46,26%). Printre copiii la termen néscuti cu masa de la
2700 g. nota Apgar 5-6 au primit 48(16,16%), nota Apgar
6-7 au primit 95(31,98%) si cu nota 8 si mai mare au fost
evaluati 154(51,85%) copii.
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Concluzii:

1. Efectuarea ultrasonografiei la gravidele cu in-
fectie intrauterina a depistat schimbari vadite ale placen-
tei si lichidului amniotic, un procent marit de hipotrofie
intrauterind a fatului si insuficienta circulatorie, care ne-a
permis sa indicam la timp tratamentul necesar cu termi-
narea satisfacatoare a sarcinii.

2. Lagravidele cu surplus sau insuficienta lichidu-
lui amniotic, ecografic s-a apreciat cantitatea si calitatea
lichidului amniotic, iar efectuarea in dinamica a ecogra-
fiei cu Dopller a arterei ombilicale ne-a permis in caz de
necesitate sa declansam la timp nasterea.

3. Efectuareaultrasonografiei la gravidele cu rupe-
rea precoce a pungii fetale in termen precoce de sarcina
ne-a permis sd prelungim sarcina efectuind in dinamica
ecografia cu Dopller a arterei ombilicale pentru aprecie-
rea starii intrauterine a fatului.

4.  La gravidele cu sarcina multipla examenul eco-
grafic a stat la baza deciziei despre conduita nasterii con-
form pozitiei fetusilor.
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SUMMARY

THE INFLUENCE OF BETA - BLOCKER (BISOPROLOL) ON HEMODYNAMIC AND HEART RATE
VARIABILITY INDICATORS IN CHILDREN WITH MITRAL VALVE PROLAPSE

Key words: mitral valve prolapse, bisoprolol, hemodynamic indicators, heart rate variability.

Background: investigation of influence of beta-blocker (bisoprolol) on hemodynamic indicators and heart rate
variability in children with mitral valve prolapse.

Material and methods: The carried out research has included 50 children, with mitral valve prolapse I and I1
degree, at the age from 7 till 18 years: I group (bisoprolol) 30 (60,0 %) children, average age (12,90+0,53) years and
11 group (placebo) 20 (40,0 %) children, average age (13,5+0,60) years, doses of bisoprolol (PO): 1,25-2,5mg/kg/dose
with inspection of hemodynamic and heart rate variability indicators.

Results: Results of research have revealed, that syndrome of mitral valve prolapse is accompanied by various clini-
cal symptoms with prevalence of heart pains and palpitations in 96,70 % cases. The analysis of results of an Holter
monitoring ECG 24 hours has revealed prevalence of supraventricular premature contraction (100,0%), supraven-
tricular tachycardia (86,0%) and sinus tachycardia (70,0%) cases.

Conclusions: Results of research have revealed, that at children with symptomatic mitral valve prolapse, bisoprolol
has considerably reduced heart rate (-8,9; p <0,001) in comparison with placebo, without influence on systolic and dia-
stolic blood pressure. Bisoprolol can be recommended in the scheme of treatment at children with symptomatic mitral
valve prolapse as possesses high cardioselectivity (1:75)

Introducere. Blocantele receptorilor beta-adrenergici el hipertrofice si altor cardiomiopatii, PVM, miocardita
sunt medicamente cu roluri complexe care prin actiunea si sindromul Marfan din 2005, includ folosirea beta-
lor asupra efectelor sistemului nervos simpatic implicat blocantelor la pacientii cu PVM si palpitatii asociate cu
in adaptarea cordului in situatii fiziologice si patologice, tahiaritmii moderate sau cresterea simptomelor adrener-
exercita efecte electrofiziologice prin blocarea competi- gice si cu dureri retrosternale, cardialgii, anxietate, fati-
tiva a receptorilor f—adrenergici si mai putin prin efectul gabilitate [4].
stabilizator de membrana (de clasa I) [5]. Grupul de Lucru al Societdtii Europene de Cardiolo-

Principalele indicatii terapeutice sunt reprezentate gie 1n utilizarea
de tahicardiile supraventriculare, in special cele prin au- B-blocantelor in maladiile cardiovasculare din 2004,
tomatism atrial si aritmiile ventriculare, in special cele recomanda indicarea lor in diverse tulburari de ritm su-
induse de efortul fizic cu secretie crescuta de catecola- praventriculare conform nivelului de evidenta [5].
mine si in tratamentul tahicardiei ventriculare din unele Beta-blocantele modifica spectrul ritmului cardiac
sindroame de QT alungit [3,5]. prin majorarea parametrilor de frecventd inalta si mic-

Conform Ghidului Practic in Managementul Maladi- sorarea parametrilor de frecventa joasa si foarte joasd, ce
ilor Cardiace Valvulare din 2006, tratamentul pacientilor duce la normalizarea reglarii vegetative a ritmului car-
simptomatici cu prolaps valvular mitral (PVM) include diac. Aceasta grupa de preparate mareste variabilitatea
B-blocantele, care sunt preparatele de prima linie indica- ritmului cardiac prin actiunea parasimpatica a sistemului
te. Utilizarea de rutina in preventia mortii subite la paci- nervos vegetativ si previne actiunea simpatica in orele
entii cu PVM nu este recomandata [1]. diminetii [2,5].

Recomandarile Grupului de Lucru nr.4 al Colegiului Scopul studiului. Aprecierea actiunii beta-blocantu-
American al Cardiologilor in problemele cardiomiopati- lui bisoprolol asupra indicilor hemodinamici si a varia-
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Material si metode. Studiul a fost efectuat pe un lot
de 50 copii, cu varsta cuprinsa intre 7 si 18 ani, cu PVM
gradul I si gradul II, spitalizati in sectia de cardiologie
a IMSP ICSDOSMC, in perioada anilor 2008-2009, cu
adresare primard, acuzand dureri precordiale, palpitatii,
iregularitatea ritmului cardiac, fatigabilitate, oboseala si
dereglari vegetative (transpiratii, extremitati reci, dispo-
zitie labild, anxietate, excitabilitate, marmorarea extre-
mitatilor) din cei inclusi in studiul initial.

Criteriile de includere in etapa de tratament au fost
urmatoarele: prezenta PVM de gradul I si I, tonusul ve-
getativ initial simpaticotonie §i reactivitate vegetativa
hipersimpaticotonica. Parintii pacientilor au semnat un
acord informat inainte de includerea n studiu. Din copiii
eligibili au fost formate doua loturi prin metoda de se-
lectie aleatorie echilibrata: I lot de baza a inclus 30 copii
(varsta medie 12,93+0,52 ani) carora li s-a administrat
bisoprolol in doza uzuala 1,25-2,5/mg/24 ore si lotul 11
lotul martor, (varsta medie 13,554+0,60 ani) care au pri-
mit placebo. Ca placebo au fost utilizate pastile identice
dupa forma, ambalaj cu substante de formare a speciilor
comandate la .M. ,,Farmaco” S.A. Pacientii au fost eva-
luati initial si la 1 lund. Evaluarea a inclus anchetarea,
examenul clinic standard, ECG de repaus, ecocardiogra-
fie cu Doppler color, monitorizarea ambulatorie Holter
ECG 24 ore cu evaluarea VRC si monitorizarea ambula-
torie a TA 24 de ore.

Examenul clinic a constat din evaluarea clasica a pa-
cientului, cu aprecierea particularitatilor sistemelor car-
diovascular, digestiv, pulmonar, endocrin si altor sisteme
si organe, determinarea datelor antropometrice, indicilor
hemodinamici (FCC, TAs si TAd).

Monitorizarea hemodinamica a valorilor TAs si TAd
s-a realizat conform metodei standard (in corespundere
cu prima si a cincea faza a tonurilor Korotkoff) cu ajuto-
rul sfigmomanometrului in pozitia clinostatica a pacien-
tului, dupa o perioada de 10 minute repaus, in timpul ex-
amenului initial §i zilnic 1n orele matinale si la prezenta
acuzelor cu determinarea ulterioara a valorilor FCC.

Ecocardiografia Doppler color (EcoCG) a fost efec-
tuatd n sectia de diagnostic functional a IMSP ICSDOS-
MC, la aparatul TOSHIBA (COREVISION) model SSA-
350A-1997. Diagnosticul ecocardiografic de PVM a fost
stabilit in conformitate cu cerintele Ghidului Practic al

Asociatiei Americane a Inimii Tn Managementul Maladi-
ilor Cardiace Valvulare din 2006 [1]. Clasificarea PVM
s-a efectuat in modul urmator: gradul I — deplasare sisto-
lica a unei sau a ambelor cuspe ale valvei mitrale in atriul
stang de la 2-3 mm pana la 6,0 mm; gradul II - deplasare
sistolica a unei sau a ambelor cuspe ale valvei mitrale
in atriul stang de la 6,0 mm pana la 9,0 mm; gradul III -
deplasare sistolicd a unei sau a ambelor cuspe ale valvei
mitrale in atriul sting mai mare de 9,0 mm [1].

Monitorizarea ambulatorie Holter electrocardio-
graficd 24 de ore s-a efectuat in Centrul Medical al
Aviatiei Civile la aparatele Novacor UNO02000821 si
TRI-00000001 (HolterSoft Ultima version 2.0.6.-0xD8-
253977114) si a inclus determinarea duratei monitoriza-
riit ECG medii; frecventei cardiace medii (FCC), maxime
si minime; ritmului cardiac; episoadelor de tahicardie si
bradicardie sinusala; prezenta pauzelor relative; eveni-
mentelor supraventriculare §i ventriculare; evaluarea
segmentului S-T. Variabilitatea ritmului cardiac (VRC)
ce reprezintd o masurd a variatiei dintre doud batai car-
diace a fost masuratd prin evaluarea complexelor QRS
succesive.

Monitorizarea ambulatorie a tensiunii arteriale timp
de 24 ore s-a efectuat in Centrul Medical al Aviatiei
Civile, la aparatul Novacor TRI-00000001 (HolterSoft
Ultima version 2.0.6.-0xD8-253977114). S-a practicat
pentru aprecierea tensiunii arteriale (TA) sistolice si di-
astolice si a frecventei cardiace (FCC) cu determinarea
valorilor minime, maxime si medii in regim de zi, noapte
si zi — noapte.

Dependenta statisticd dintre parametrii calitativi a
fost prezentata prin tabele de contingenta, iar pentru ve-
rificarea ipotezei de independenta a liniilor si coloanelor
s-a folosit criteriul ,,x>”. Testarea dinamicii parametrilor
de grup s-a efectuat prin testul T—criteriul de selectii co-
erente. Statistic concludente s-au considerat diferentele
p<0,05, p<0,01, p<0,001.

Rezultate si discutii. Copiii cu PVM inclusi in studiu
au fost divizati in trei grupuri in functie de varsta. Astfel,
in grupul I au fost inclusi copiii cu varstele cuprinse in-
tre 7-10 ani — 11 (22,0%) copii, in grupul II intre 11-14
ani — 16 (32,0%) copii si grupul III a fost constituit din
pacienti in perioada de pubertate tardiva avand 15-18 ani
—23 (46,0%) [tab.1].

Tabelul 1
Repartitia dupa varsta a copiilor cu PVM examinati (n=50)
Viarsta
. 7-10 11-14 15-18 R
Loturile ani ani ani Total X p
LotI 8 11 11 30
bisoprolol 26.7% 36.7% 36.7% 60.0% 267 p>0.05
LotII 3 5 12 20
placebo 15.0% 25.0% 60.0% 40.0% 2,67 p>0.05
Total 11 16 23 50
22.0% 32.0% 46.0% 100,0%
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Analiza copiilor din lotul examinat dupa varsta a de-
terminat predominarea grupului de varsta 15-18 ani in 23
(46,0%) cazuri, cu prevalarea in lotul II (placebo) la 12
(60,0%) copii, loturile examinate nu se deosebeau sem-

nificativ dupa varsta (p>0,05). Dupa apartenenta de sex
lotul pacientilor cu PVM a inclus 30 baieti (60,0%) si 20
(40,0%) fete. Repartitia dupa sex a copiilor examinati a
demonstrat urmatoarele particularitati (tab.2).

Tabelul 2
Repartitia dupa sex a copiilor cu PVM examinati (n=50)
. Sexul )
Loturile masculin feminin Total X P
Lot I 16 14 30
bisoprolol 53,3% 46,7% 60,0% 1,39 p=0.05
LotII 14 6 20
placebo 70,0% 30,0% 40,0% 1,39 p=0.05
Total 30 20 50
© 60,0% 40,0% 100,0%

Studierea apartenentei de sex a demonstrat predomi-
narea in ambele loturi a baietilor - 16 (53,3%) baieti lotul
I (bisoprolol) si 14 (70,0%) lotul II (placebo), cu diferen-
te statistice nesemnificative (p>0,05).

Desfasurand studiul nostru, am fost interesati sa evi-
dentiem semnele clinice caracteristice dereglarilor siste-
mului cardiovascular la copiii examinati (fig.1).

excitabilitate h 88: 385;

iregularitatea ritmului

86,70%

palpitatii

96,70%

dureri precordiale

:6,70%

| 80,00

%

0,00% 20,00 40,00 60,00 80,00 100,00 120,00

% % % % %

O placebo M bisoprolol |

Fig. 1. Manifestarile clinice cardiovasculare la copii

Examinand indicii clinici la pacientii cu PVM, am
constatat ca au fost prezente durerile precordiale la 96,7%
copii din lotul I (bisoprolol) vs 80,0% copii din lotul II
(placebo), palpitatii au semnalat 96,7% copii din lotul I vs
75,0% copii din lotul I si iregularitatea ritmului cardiac n
86,7% cazuri in lotul I vs 55,0% copii din lotul II.

Monitorizarea ambulatorie a tensiunii arteriale timp
de 24 ore a permis aprecierea TA sistolice si diastolice
si a FCC cu determinarea valorilor minime, maxime si
medii in regim de zi, noapte si zi-noapte. Indicii hemo-
dinamici a TA sistolice si diastolice medii si FCC medii
apreciati sunt reflectati in tabelul 3.

Tabelul 3
Indicii hemodinamici la copiii cu PVM examinati (n=50)
Indicii p
_ Lot II LotI Lot II
Lot I (n=30) (n=20) (n=27) (n=20)
TAs 105.5+2.25 106.7+2.75 -0.26 3.5 p>0.05
TAd 652 £1.2 66.75 £1.6 -0.75 0.95 p>0.05
FCC 90.1 £1.85 82.1£2.3 -8.9 -0.2 p<0.001
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Analiza parametrilor hemodinamici apreciati la copi-
ii cu PVM a demonstrat ca beta-blocantul (bisoprolol) nu
a modificat valorile medii ale TA sistolice si diastolice la
copiii lotului I initial i la dinamica de o luna cu diferente
statistice nesemnificative comparativ cu copiii lotului 11
(p>0,05). La pacientii cu PVM simptomatic bisoprololul
a micsorat semnificativ FCC (-8,9) la dinamica de o luna,
in comparatie cu placebo, cu veridicitate statistica sem-
nificativa (p<0,001).

Monitorizarea ambulatorie Holter electrocardiografi-
ca 24 de ore a permis depistarea urmatoarelor modificari,
prezentate in figura 2.

Studierea modificarilor monitorizarii ambulatorii
Holter electrocardiografice 24 de ore a determinat pre-
dominarea la pacientii cu PVM simptomatic, in ambele
loturi, a extrasistolelor supraventriculare 100-1000 in 24
de ore, tahicardiei sinusale si tahicardiilor supraventri-
culare cu diferente statistice nesemnificative in ambele
loturi (p>0,05).

Monitorizarea ambulatorie Holter electrocardiografi-
cd 24 de ore a inclus determinarea: FCC medii, maxi-
me si minime initial si in dinamica la o luna. Parametrii
apreciati ai FCC la copiii cu PVM simptomatic sunt pre-
zentati 1n tabelul 4.

Tabelul 4
Parametrii Holter ECG 24 ore la copiii cu PVM examinati (n=50)
Loturile Iluna, T criteriu
Parametrii Lotl Lot II p LotI LotII
n=30 n=20 n=27 n=20
FCC min 48,8+1,25 47,442,774 >0,05 0.1 1,0
8+, i P75, p>0,05 p>0,05
-8,74 0,55
:t :t b 9
FCC max 159,4+2.,82 153,1£3,11 p>0,05 p<0,01 p>0,05
. -4.70 -0,10
:t :l: b b
FCC medie 83,43+1,65 78,95£2,6 p>0,05 p<0,01 p>0.05
Lorti Lot
70%
35,00%
33,30%
53,30% 96,67% 60

O tahicardie sinusala

B extrasistole supraventriculare

O extrasistole supraventriculare 100-1000
O extrasistole supraventriculare de 1a 1000
B tahicardii supraventriculare

O tahicardie sinusalad

B extrasistole supraventriculare

O extrasistole supraventriculare 100-1000
O extrasistole supraventriculare de 1a1000
B tahicardii supraventriculare

Fig. 2. Manifestarile Holter ECG 24 ore la copiii cu PVM examinati

Valorile FCC medii, maxime i minime pentru copiii
ambelor loturi apreciate initial nu s-au deosebit statistic
semnificativ. Dinamica la o luna a actiunii bisoprololu-
Iui nu a modificat valorile FCC minime la copiii lotului
I vs lotul placebo (p>0,05), dar a micsorat semnificativ
valorile FCC maxime la copiii cu PVM (-8,74; p<0,01)
in lotul I vs la copiii lotului placebo (0,55; p>0,05) si
valorile FCC medii (-4,70; p<0,001) la copiii lotului I vs
in lotul placebo (-0,10; p>0,05).
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Variabilitatea ritmului cardiac (VRC), ce reprezinta
0 masura a variatiei dintre doud batai cardiace, a fost
masurata prin evaluarea complexelor QRS succesive cu
utilizarea analizei domeniului de timp cu aprecierea pa-
rametrilor statistici: SDNN = deviatia standard a mediei
tuturor intervalelor R-R normale din 24 de ore si pNN50
= procentul de intervale R-R adiacente care difera cu mai
mult de 50 ms, calculat pe intreaga durata de 24 de ore a
inregistrarii [6]. Parametrii VRC analizati la pacientii cu
PVM simptomatic sunt prezentati in tabelul 5.



Tabelul 5

Parametrii VRC la copiii cu PVM examinati (n=50)

Loturile I luna, T criteriu
Parametrii Lot I Lot II p Lot Lot IT
n=30 n=20 n=27 n=20
SDNN<100ms 156,146,98 182,75+11,6 p>0,05 -1,48 -6,6
T ’ ’ ’ p>0,05 p>0,05
PNN 50<9% 20,32+2,33 27,0143,0 p>0,05 p;?)’,‘(‘)%)l p->0(’)4,1(}5

Parametrii statistici ai domeniului de timp a VRC
(SDNN si PNN 50) apreciati initial la copiii ambelor lo-
turi nu se deosebeau semnificativ (p>0,05). Dinamica la
o lund a actiunii bisoprololului asupra indicilor VRC la
copiii cu PVM simptomatic a fost exprimata prin micso-
rarea valorii statistice in timp real PNN 50 caracteristica
pentru activitatea sistemului nervos vegetativ simpatic
(-6,42; p<0,001).

Concluzii.

1. La copiii cu PVM simptomatic, bisoprololul a
micsorat semnificativ FCC (— 8.9; p<0.001) in compa-
ratie cu placebo, fard modificari ale TA sistolice si TA
diastolice.

2. Actiunea bisoprololului asupra indicilor VRC la
copiii cu PVM simptomatic s-a exprimat prin micsora-
rea valorii statistice in timp real PNN 50 caracteristica
pentru activitatea sistemului nervos vegetativ simpatic
(- 6.42; p<0.001).

3. Bisoprololul poate fi recomandat in schema de tra-
tament la copii cu PVM simptomatic fiind un preparat
cardioselectiv cu indicele de selectivitate inalt 1:75.
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NEFROURINARE SI INFECTII ALE TRACTULUI URINAR
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SUMMARY

CYTOKINES RELEASE AT CHILDREN WITH KIDNEYS AND URINARY ABNORMALITIES
WITH CONCOMITANT URINARY TRACT INFECTIONS

Key words: inflammatory cytokines, infection, newborn.

Background: Recent research results indicate that most of the pathophysiologic consequences of the bacterial
infection are mediated by a complex interplay of proinflammatory cytokines triggered by the presence of microbial
agents.

Material and methods. Children enrolled in our study were examined according to the degree of anatomical and
functional disorders of kidneys and urinary tract. Accordingly, children were divided into two groups: 23 children with
urinary tract infection (UTI) without impaired urodynamics and 24 children with UTI and diagnosed urodynamics dis-
order (16 of them with VUR I-1I degree and 8 children with VUR III-1V degree. The control group included 20 children
under one year of age with no episode of UTI or other infections, considered practically healthy.

Rezults: Correlation analysis of the urine concentration of pro-and anti-inflammatory cytokines in children with
UTI did not reveal significant differences between the studied groups, which demonstrate that at early stages inflamma-
tory processes have similar pathways and evolution.

However analysis of the cytokines level in children with urodynamics disorders revealed a direct correlation of
the interleukin 18 concentration, IL- 6 and TNFa in the urine with the degree of structural and functional changes
of kidneys. Thus the maximum level of urine cytokines concentration was found in children with vesicoureteral reflux
(VUR).

Conclusions: In the first year of life the presence of a urinary tract infection in children determines changes of the
inflammatory mediators and fibrogenesis process through the increased production of tumor necrosis factor-o, interle-
ukin 15 (IL-1B) and interleukin 6 (II-6), which elevated levels are found in urine.

Introducere.Cercetarile recente indica faptul ca cele celulare. Acele clase de citokine ce sunt sintetizate de
mai multe consecinte fiziopatologice ale infectiei bac- limfocite se recunosc ca limfokine, cele secretate de
teriene sunt mediate prin interactiunea complexa a ci- macrofage sunt recunoscute ca si monokine, dar cel mai
tokinelor proinflamatorii activate de prezenta agentilor utilizat termen este de interleukine, din cauza rolului lor
microbieni [1]. major de mesageri interleucocitari. Au fost identificate

Citokinele reprezintd niste molecule de proteine sau mai multe gene localizate pe diferiti cromozomi care
glicoproteine, sintetizate de diferite celule limfoide si codifica anumite citokine precum si receptorii acestora.
nonlimfoide, de-a lungul raspunsului imun. Citokinele, Unele dintre citokine sunt sintetizate direct ca structuri
din punct de vedere functional, sunt mediatori nespeci- functionale, altele - ca functionale care necesitd activare
fici pentru antigenii solubili; in mod normal in ser exista printr-un mecanism complex.
concentratii foarte mici — din cauza ratei foarte scazute Citokinele pot avea efecte paracrine (efectul se ma-
de sinteza, in faza de inactivitate a celulelor precum, si nifestd in apropierea situsului de sinteza), autocrine (se
datorita degradarii lor in torentul circulator. Greutatea lor manifesta la locul de sintezd) sau endocrine (cand efecte-
moleculara este mica, de ordinul 15-25 kD, avand struc- le se manifesta la departare de locul de sinteza) [2].
turd mono-, di- i trimerica. Exista peste 20 de tipuri de citokine — unele indu-

Citokinele sunt recunoscute ca si mediatori ai imu- cand crestere celulara (GM-F, CSF, G-CSF), altele sunt
nitatii, inflamatiei, proliferarii si diferentierii liniilor substante cu efecte proinflamatorii (IL-1, 11-6), cel de-al
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treilea tip sunt responsabile pentru diferentierea celulara
(IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, IL-7), in timp ce altele poseda
efecte mixte: proinflamatorii §i imunoreglatoare (IL-6,
IL-8, IFN).

Citokinele se pot clasifica in:

= interleukine: IL-1 (IL-1a, IL-1B, IL1-ra), IL-2,
IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-7, IL-8, IL-9.....IL-18.

=  factori de necroza tumorala: TNF-o, TNF-;

= factori de stimulare a coloniilor (C-CSF): cito-
kine hematopoietice: GM-CSF (granulocite-macropha-
gic CSF), M-CSF (macrophagic CSF), G-CSF (granulo-
cite CSF), eritropoietice: EPO (eritropoietina);

= factori de crestere (GF-Growth Factors): TGF
(transforming GF), EGP (epidermal Growth Factors),
NGF (nerves Growth Factors);

= interferoni;

=  chemokine.

Receptorii citokinici (proteinele membranare, ce po-
seda domenii intracelulare) pot fi diferentiate in familii,
in functie de rolul citokinelor (imunoglobuline, factori
de crestere etc) [2;3].

Interleukinele pot fi definite ca citokine cu rol de
mediere si ajustare a activitatilor in decursul raspunsu-
lui imun. Din punct de vedere structural sunt polipepti-
de cu un lant unic; nu poseda structuri omologe, dar au
2 caracteristici In comun: induc cresterea si diferentie-
rea pe linie leucocitara. Activitatea lor este mediata de
interactiunea cu proteine distincte membranare, ce sunt
situate pe celulele tintd (denumite receptori interleuki-
nici); pana acum au fost identificate peste 18 asemenea
structuri [2; 3].

Cele mai importante interleukine, care intrd in de-
clansarea raspunsului inflamator sistemic, sunt factorul
de necroza tumorala - TNF si interleukina 1 (IL 1). S-a
observat ca valori plasmatice crescute ale TNF, IL 1 si IL
6 la copii cu sepsis sunt corelate cu cresterea mortalitatii.
Amplificarea raspunsului inflamator sistemic se realizea-
za prin alti mediatori chimici, cum ar fi interleukina 6
(IL 6), interleukina 8 (IL 8), factorul activator plachetar
(PAF), interferonul y etc [1].

in bolile inflamatorii ale sistemului urinar se consi-
dera ca au rol patogenetic interleukinele (IL): IL-1, IL-6
si TNF-a [5; 7].

IL-1 este citokina-semnal care activeaza un subset
specific de limfocite T. Interleukina IL-1 este eliberata
in special de catre macrofage si monocite; a mai fost de-
numitd — pirogen endogen sau proteina mitogenica; este
o citokina multifactoriald, mai ales cu activitate proin-
flamatoare) Cantitatea de IL-1 este excesiva, deoarece
este produsa si de macrofage si de celulele epiteliale,
care etaleazd antigenii HLA clasa a II-a, eliberand sem-
nale accesorii alaturi de macrofage. Din punct de vedere
structural si functional, este asemanatoare TNF.

In vivo, II-1 mediaza raspunsul local si general (fe-
bra, anorexie, somnolentd); la nivel celular induce fo-
sforilarea si promoveaza semnalizarea intracelulard, cu
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producere secundara de mesageri.

. Exista 2 tipuri de receptori pentru [L-1:

IL-1RI — distribuit pe celulele B, T si pe fibroblasti,
cu afinitate pentru IL-1a.

. IL-1RII — cu distributie pe celulele B, macrofage,
monocite — cu afinitate crescutad pentru IL-13

Activitatile biologice ale IL-1 sunt foarte diferite:

=  proliferarea limfocitelor si fibroblastilor;

=  stimularea secretorie a neutrofilelor;

=  proliferarea celulelor endoteliale;

=  proliferarea osteoblastilor.

In inflamatie actioneaza prin stimularea mediatorilor
inflamatiei: de-a lungul acestei reactii exista atat o cres-
tere a expresarii moleculelor de adeziune si o crestere a
sintezei acestora, cat si o activitate chemotactica pentru
neutrofile, macrofage cu stimularea reactiilor de fosfo-
rilare.

Cei mai importanti mediatori proinflamatori, aflati
sub actiunea IL-1, sunt: prostaglandinele, 1L-6, IL-8,
GM-CSF, TNF.

La nivel epitelial, IL-1 creste adeziunea limfocitara
la celulele endoteliale, urmata de expresarea moleculelor
HLA si producerea de Tx (tromboxan) si factori ai coa-
gularii.Alte efecte sunt reprezentate de:

=  cresterea ADCC (la nivelul celulelor K)

= inducerea chemotaxiei, degranularii neutrofile-
lor si eliberarea neutrofilelor de la nivel medular

=  liza celulelor tumorale (cu participarea macro-
fagelor)
= inducerea sintezei G-CSF, M-CSF, GM-CSF

prin intermediul limfocitelor circulante.

In vivo, actioneaza sub controlul anumitor sisteme
reglatoare, astfel sinteza de IL-1 este controlatd fie de
factorul solubil IL-1ra (antagonist receptor) fie de un
autoanticorp antilL-1ra; amandoua substantele limiteaza
productia de IL-1 (in situatiile in care sinteza este exage-
ratd, aceasta poate conduce la leziuni tisulare si initierea
reactiilor inflamatorii cronice).

IL-6 este secretata de macrofagele care vizeaza lim-
focitele T si B. Este implicatd in procesele de fibroge-
neza. Interleukinul-6 reprezintd o glicoproteind cu M
= 21-28 kDa, este o citokind pleotropa cu o gama larga
a activitatii biologice, produs atat de celulele limfoide,
cat si de cele nelimfoide. 11-6 regleaza raspunsul imun,
raspunsul perioadei acute, cel inflamator, oncogeneza si
hemopoieza. Producerea I1-6 este reglata prin stimula-
rea antigenica de mitogene, lipopolizaharide, citochinele
I1-1, TNF si virusi [4].

Una din functiile de baza ale citokinei 11-6 este regla-
rea proceselor de maturizare a celulelor producétoare de
anticorpi din limfocitele B si producerea imunoglobuli-
nelor propriu-zise. 11-6 participa in procesul de activare
a limfocitelor T, induce sinteza proteinelor fazei acute,
cum sunt: fibrinogenul, a-1-antihemotripsina, haptoglo-
bina, amiloida plasmatica A etc. si inhiba sinteza citoki-
nelor antiinflamatorii (II-1p si TNF-a). Deci, I1-6 joaca



rolul de baza in dezvoltarea inflamatiei si a raspunsului
imun la infectie sau lezarea tesuturilor.

TNF (tumor necrosis factor), in mod particular, are
un amplu spectru de efecte proinflamatorii cu impor-
tantd deosebitd pentru inflamatia intestinala. Eliberarea
TNF determind activarea macrofagelor prin mecanism
autocrin. Legarea TNF de suprafata celulara reprezinta
semnalul costimulator care augmenteaza raspunsul imun
mediat de limfocite. TNF impreuna cu IL-1 induce ex-
presia moleculelor de adeziune celulard si de adeziune
intercelulara (ICAM-1: Intercellular Adhesion Molecu-
le), permitand recrutarea unor noi celule inflamatorii la
nivelul mucoasei.

TNF-o contribuie la aparitia inflamatiei, la autointre-
tinerea si la accentuarea ei, prin mai multe mecanisme.
Stimuland macrofagele, el determind o crestere a pro-
ductiei de citokine proinflamatorii, in primul rand de in-
terleukina 1 (IL-1) si IL-6 [6].

Scopul studiului constd in investigarea starii com-
plexului pro- si antiinflamator al citokinelor la copiii cu
ITU.

Materiale si metode. Copiii inclusi in studiul nostru
au fost examinati 1n raport de gradul de exprimare al de-
reglarilor anatomo-functionale ale rinichilor si tractului
urinar. Conform acestor particularitati, copii au fost re-
partizati in doud grupuri: primul (23 copii) care au facut

infectia tractului urinar fara a fi diagnosticata dereglarea
urodinamicii si al doilea (24 copii) ce au prezentat [TU
si la care s-au depistat dereglari ale urodinamicii (RVU
gr. I-IT — 16 copii si RVU gr. III-IV — 8 copii). Grupul
de control l-au constituit 20 de copii cu varsta sub un
an care n-au avut nici un episod de ITU sau alte infectii,
considerati practic sanatosi.

Complexul investigatiilor de laborator a inclus deter-
minarea cantitativa in urind a citokinelor II-1B; 11-6 si
TNF (o) prin metoda imunofermentativa. De asemenea,
s-a apreciat nivelul creatininei In urind, care a permis
standardizarea mediatorilor inflamatori prezenti in porti-
ile matinale ale analizei urinei, prin raportarea nivelului
mediatorului citokinic fata de nivelul creatininei.

Rezultatele obtinute si discutii. in urina nivelul ci-
tokinelor s-a cercetat fiind raportat la creatinina. Analiza
rezultatelor obtinute a evidentiat cresterea semnificativa
a concentratiei in urind a citokinelor TNF-a, I1-18 si I1-6
la toti copiii cu ITU inclusi in studiu, comparativ cu gru-
pul de control (p,, ... <0,05). Totodatd copii cu dere-
glarea urodinamicii se diferentiau prin exprimarea mai
intensa a sistemului de mediere a inflamatiei. Astfel, la
copiii cu dereglarea urodinamicii concentratia in urind a
citokinelor I1-1B; 11-6 si TNF-a prevala aproape de doua
ori fatd de copiii cu ITU si fara dereglari ale urodinamicii
si de 3 ori fatd de grupul de control (figura 1).
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Fig. 1. Nivelul citokinelor in urina raportat la nivelul creatininei

Analiza corelatiei dintre concentratia in urind a cito-
kinelor pro- si antiinflamatorii la copiii cu ITU n-a evi-
dentiat diferente semnificative intre grupurile examinate,
ceea ce ne demonstreaza ca procesul inflamator decurge
similar in stadiile incipiente.

in schimb, analiza nivelului citokinelor la copiii cu
dereglari ale urodinamicii a scos 1n evidenta dependenta
directd a concentratiei interleikinelor 1B; 6 si TNFa in
urind fatd de gradul de exprimare al schimbarilor struc-
tural-functionale ale rinichilor. Astfel, nivelul maxim al
concentratiei in urind a citokinelor s-a apreciat la copiii
cu RVU (tabelul 1).
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Tabelul 1.
Nivelul citokinelor din urina raportat la creatinina
stabilit 1a copiii cu dereglari ale urodinamicii

Citokinele Grupul RVU gr. RVU gr.
I1 in total I-11 I-1v
(n=24) (n=16) (n=8)
11-1p/uCr 5,9+0,17 4,3+0,18 | 9,2+0,21*
11-6/uCr 1,274£0,01 |0,95+0,004 | 2,9+0,07*
TNF-o/uCr | 12,58+0,18 | 10,3+0,16 | 20,3+0,27*

* p<0,05 comparativ cu copiii cu RVU gr. III-IV si gru-
pul II in total.



In cadrul analizei detaliate a producerii citokinelor la
copiii din grupul I (n=23), adica la copiii cu infectia tra-
cului urinar, dar fara dereglarea urodinamicii, s-a demon-
strat cd aproximativ la 1/3 din copii (34,78% sau 8 copii)
concentratia in urind a TNF-a, I1-1 si I1-6 prevala sem-
nificativ (mai mult de o deviatie standard) fata de media
pe grup. La ei raportul factorului de necroza tumorala-a
a variat Intre 7,8 si 28,65 (media fiind de 11,21+0,83) si
semnificativ (mai mult de 1,5 ori, p<0,01) depasea va-
loarea medie a acestui grup (7,1+0,99), precum si me-
dia valorii apreciata la ceilalti 16 copii din aceasta grupa
(4,81+0,58) sau de 2,3 ori (p<0,001). De asemenea la
acei 8 copii din primul grup s-au apreciat valori mai ridi-
cate ale lui I1-1p (10,65+1,25) si 11-6 (2,78+0,65).

Din anamneza am stabilit, ca practic toti cei 8 co-
pii din gr.I la care valorile citokinelor prevalau fata de
media grupului au suportat intrauterin un grad sever de
hipoxie cronica sau nasterea lor a fost precedata de un
avort medical sau spontan. Mai mult ca atat, copiii in
cauza se aflau la alimentatie artificiala sau mixta.

La internare, la acesti copii, activitatea procesului
inflamator al rinichilor era semnificativ mai mare com-
parativ cu restul copiilor din grupul 1. Astfel, toti cei 8
copii au fost internati cu un sindrom abdominal exprimat
si o clinica de toxicoza infectioasa. In analiza generald a
urinei la ei s-a apreciat un nivel exprimat al leucocituriei.
Indicii hemogramei, de asemenea, ne demonstrau activi-
tatea crescutad a procesului inflamator renal (micsorarea
hemoglobinei pana la 100-105 g/I, leucocitoza pana la
21x10%1 cu devierea formulei leucocitare in stdnga si
cresterea VSH pana la 35-40 mm/ora).

Schimbarile descrise ale mediatorilor inflamatori la
acest grup de copii se pot atribui unei afectari mai pro-
nuntate a parenchimului renal, care se soldeaza cu o tre-
cere rapida a procesului inflamator din stadiul de alterare
la cel exudativ.

Concluzii .

1. La copiii sub 1 an, In cazul prezentei unei in-
fectii a tractului urinar se determina modificari ale medi-
atorilor inflamatori si fibrogenezei exprimate prin hiper-

40

producerea factorului de necroza tumorala-ao si interlei-
kinelor I1-1p si I1-6, care sunt depistati in valori crescute
in urina.

2. In cazul prezentei dereglarii urodinamicii si
ITU hiperproducerea citokinelor se majoreaza, fiind
semnificativ mai mare comparativ cu probele recoltate
de la copii sanatosi.

3. Cresterea considerabild a activitdtii mediatori-
lor inflamatori la copii cu ITU pe fondul dereglarii urodi-
namicii este in corelatie directd cu gradul de exprimare al
schimbarilor infiltrativ-inflamatorii ale rinichilor.

4.  Majorarea producerii mediatorilor inflamatori
depinde direct de gradul de exprimare al dereglarii uro-
dinamicii, fiind mai exprimata in cazurile de RVU de gr.
II-1V asociat cu hidronefroza.

5. Depistarea unor cifre majorate ale citokinelor la
copiii cu ITU si fara dereglari ale urodinamicii, ne mar-
turiseste despre exprimarea proceselor infiltrativ-infla-
matorii ale sistemului nefrourinar.
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SYMMARY

MALIGNANT MIXED MESODERMAL TUMOR OF THE UTERUS

The goal of this publication is presentation of one case of carcinosarcoma in mixed mesodermal tumor with location
in uterus, diagnosed histopathologically during clinico-diagnostic evaluation of 57 year old patient in menopause.

Materials and methods: As a fundament were utilized medical documents, diagnostic abrasion of uterine cavity,
laboratory results, imagistic results and histopathological examination with utilization of routine methodology and
light microscopy.

Results: The results of effectuated studies in this case revealed the coexistence in the same time of malignant mixed
mezodermal tumor with some congenital malformations of the system, which characterize his congenital provenience
and initial evolution as asymptomatic benign tumor with a long period of 57 years and no special imagistic features.
Evaluation of clinico-morphological changes revealed the possibility of the evolution of malignant mixed mesodermal
tumor as a result of malignant changes of heterogeneous structural components, becoming an aggressive tumor with
both histopathological characteristics: with carcinomatous and sarcomatous elements, the carcinomatous one being
more dominant. At analysis of this case some literature data are given which reflect the particularities of diagnosis and
treatment management in case of malignant mixed mesodermal tumor.

Conclusion: A4 revision of specialty literature, including Medline, have not revealed other cases of malignant mixed
mesodermal tumor diagnosed primarily on occasion by abrasion of uterine cavity, which denotes importance of this
method in this case. Mixed mesodermal tumors of uterus are malignant tumors or progress to malignant and are char-
acterized by latent evolution, becoming aggressive tumors with both histopathological features: carcinomatous and
sarcomatous. Surgical treatment is mandatory in case of diagnosis of mixed mesodermal tumors.

Actualitatea. Tumorul mezodermal mixt (tumoare noastra, acest caz prezintd interes in activitatea medicilor
mezodermala heterogend) — reprezintd o tumoare rarisi- practicieni ce activeaza in cadrul procesului clinico-dia-
ma a uterului $i nu mai putin frecventd comparativ cu gnostic si de evidenta ale morbiditatii populatiei.
alte tipuri de tumori cu afectare a complexului genital Scopul acestui articol consta in prezentarea unui caz
feminin, cum ar fi sarcoamele, adenocarcinoamele, cu de carcinosarcom in tumorul mezodermal mixt malign
toate acestea, geneza lor a ramas nerezolvatd pana in cu localizare uterina, diagnosticat histopatologic in ca-
prezent [4, 9]. Conform datelor revistei de literaturd in drul procesului clinico-diagnostic a unei paciente la var-
ultimele decenii unii autori deosebesc doud variante ale sta de 57 ani, in menopauza.
tumorului mezodermal mixt: varianta benigna si varianta Material si metode. Material pentru analiza cazului
maligna [12]. au servit documentatia medicala (fisa de observatie Ne

In aceasta publicatie prezentim un caz de diagnos- 1671), rezultatele explorarilor imagistice $i macro - mi-
tic al carcinosarcomului pe fundal de tumor mezodermal croscopice (Ne 3376/16446) ale materialului obtinut prin
mixt, stabilit primar in cadrul investigatiei histopatolo- raclare a cavitatii uterine.
gice de diagnostic in vivo a materialului prelevat in pro- Explorarile morfopatologice. Materialul prelevat s-a
cesul diagnostic prin raclarea cavititii uterine. In opinia studiat prin utilizarea tehnicilor curente de macroscopie
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si histopatologie. Dupa fixarea initiald in sol. formol
10%, bioptatele tisulare au fost tratate conform protoco-
lului standard pentru investigatiile histopatologice: des-
hidratare/degresare, includerea in parafind, sectionarea
in serie a testelor la microtom, deparafinarea sectiunilor,
colorarea. La etapa de coloratie au fost utilizate metoda
uzuald hematoxilind-eozinad si metoda Van Gieson.

Caracteristica cazului clinic. Pacienta A., varsta
57 ani, a fost spitalizata cu diagnosticul de menopauza,
nodul miomatos in nastere -?, metroragie. Prin metode
imagistice s-a stabilit diagnosticul: miom uterin cu nod
miomatos in ascensiune, metroragie, in legatura cu care
fapt s-a intreprins operatiunea medicala curativ-diagnos-
tica prin raclare a uterului, cu enuclearea nodulului sub-
mucos miomatos pe cale vaginala.

Prezentare clinica. La internare pacienta a acuzat
aparitia hemoragiei uterine pe parcursul ultimelor 2-3
sdptamani in perioada de menopauza. Starea generala la
internare satisfacatoare.

Istoricul vietii §i morbiditatii. Din anamneza este
cunoscut ca pacienta A. este in menopauza de 3 ani. Pe
parcursul vietii, mensis regulat, moderat, cate trei zile,
de la 12 ani. In paralel, din perioada adolescentei a fost
stabilita prezenta patologiei extragenitale: Cordaj fals in
ventriculul stang cu instalarea insuficientei mitrale i tri-
cuspidale gr. I, hernie a fosei ombilicale. Obezitate gr.
I1. in anul 2007 a suportat colecistectomie in legitura cu
colecistita cronica calculoasa. Cu 2 saptamani in urma
s-a adresat la medic in legdturd cu aparitia metroragiei
in menopauza.

Protocolul explorarilor paraclinice. In cadrul dia-
gnosticului USG (20.09.10) s-a constatat o deformare de
uter, ultimul fiind marit in dimensiuni 7,1x7,8x8,3 cm.
Miometrul este schimbat pe contul formatiunii nodulare
subseroase cu dimensiunile 4,7x4,5 cm. Endometrul cu
grosimea 3 mm, cu prezenta unei formatiuni cu ecogeni-
tate marita (fig. 1a).

1) Hemograma la internare: Hb 132 g/1, Er - 4,0, Le
- 6,3, VSH-20 mm/ord, Grupa sangvina O (I), Rh + ; 2)
Biochimismul sangelui: Proteina generala 74 gr/l, Al-
bumina 42 micro/moli. Ureea -4,4. Bilirubina generala
9,4, Alat -14,2, Asat -18,4, Amilaza 26,3. Fibrinogen 3,3.
Glucoza 7,7. Dupa o pregatire terapeutica preoperatorie
s-a recurs la raclarea curativ-diagnostica a cavitatii ute-
rine.

3) Explorarile de macromorfometrie: Macromateria-
lul supus studiului s-a caracterizat prin fragmente de di-
verse dimensiuni de tesut cu o structura zonald polimor-
fa, culoare surie, consistenta dura-elasticd. La revizie
prin sectionare in serie era preponderent de o structura
fibrilara dezordonata.

Rezultate. In cadrul examinarii histologice a testelor
tisulare prelevate din materialul inldturat s-a stabilit pre-
zenta structurilor mezodermale ce caracterizeaza parti-
cularitatile tumorului mezodermal mixt. in marea majo-
ritate a testelor tisulare examinate, leziunea tumorala era
prezentata de un component structural heterogen, con-
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stituita din tesuturi conjunctive, musculare mature, gra-
soase si derivate ale mezodermei embrionare: stromale,
structuri glandulare cu manifestari proliferative neopla-
zice carcinomatoase (fig. 2a). Tipul de epiteliu frecvent
manifesta origine adenocarcinomatoasa a structurilor en-
dometrului, cu aspecte cribroase sau papilare neoplazice.
De asemenea cu o frecventa semnificativa s-a constatat
prezenta tesuturilor heterogene cartilaginoase mature si
neoplazice cu aspect sarcomatos in ansamblu cu tesutu-
rile fibroase displazice sau in asociere cu cele epiteliale
glandulare neoplazice (fig. 2 b, 3). Mezenchimul tumo-
rii era constituit din stroma fibroasa cu multe celule ce
aveau un aspect bizar, cu localizare zonala. in paralel cu
tesuturile mentionate, la fel de frecvent, au fost atestate si
tesuturi mixomatoase si musculare prezentate de celule
de tip mioblaste, de forma variata, cu citoplasma omoge-
na, eozinofila, uneori cu nuclee hipercromate mari (fig. 4
a). In unele zone in cadrul leziunii tumorale predomina
de rand cu tesuturile normale si o lipomatoza focald sau
cu tendinta spre confluere (fig. 4 b).

Tinem sa mentiondm ca tumorul mezodermal mixt a
evoluat asimptomatic pe parcursul a 57 ani, actualmente
fiind depistat ocazional, dupa o perioada de menopauza
de 3 ani, prin raclare diagnostica a cavitatii uterine in le-
gatura cu aparitia metroragiei. Investigatiile diagnostice
imagistice (USG) in cadrul diagnosticului au manifestat
caracteristici imagistice asemandtoare cu cele ale mio-
mului nodular uterin cu localizarea acestuia in zona intra-
mural-submucoasa. Prin aplicarea diagnosticului histo-
patologic a fost posibil de a stabili originea tumorului
si particularitatile evolutive ale acestuia prin constatarea
histopatologica a caracterului si componentei structurale
ce caracterizeaza tumorul mezodermal mixt malign, ulti-
mul fiind constituit din tesuturi heterogene mezodermale
cartilaginoase, conjunctive stromale, rabdomioblastice,
grasoase, epiteliale diferentiate, cu prezenta strcturilor
neoplazice, cu o tendintd spre restructurari zonale mi-
xomatoase si predominarea elementului carcinomatos si
celui sarcomatos ca un omolog al leziunii heterogene.

Asadar, rezultatele constatate in cadrul procesului
clinico-diagnostic asupra cazului raportat au relevat po-
sibilitatea tumorului mezodermal mixt de a exista sau a
evolua asimptomatic o perioada destul de indelungata,
fiind initial o tumoare heterogen benigna de provenienta
congenitald. Acest fapt se caracterizeaza si prin coexis-
tenta unor malformatii congenitale, cum ar fi cordajul
fals in cavitatea ventriculului stang cardiac, asociat pe
parcursul vietii cu evolutia insuficientei mitrale §i tricus-
pidale gr.I, persistarea herniei fosei ombilicale, ceea ce
denota o evolutie congenitala a maladiilor. Prin urmare
tumorile mezodermale pot induce malignizarea tesutu-
rilor heterogene la diverse varste evoluand in carcino-
sarcom. Semnificativ este si faptul ca leziunea tumorala
malignizatd a relevat de asemenea evolutia neoplaziei
formate din doud componente maligne — cel sarcomatos
si ca omolog heterogen — cel carcinomatos.

Cu toate acestea, pentru a aborda o problema de tes-



Fig. 1. Aspectul imagistic al tumorului
mezodermal mixt malignizat,
carcinosarcomatos. Imagine USG.

Fig. 2. Aspectul structural histopatologic de
ansamblu al tumorului mezodermal mixt. a, b
componentul structural heterogen.
Histopreparat. Coloratia hematoxilin-eozina.

Fig. 3. Aspectul histopatologic de ansamblu al
structurilor tisulare heterogene
cancerosarcomatoase. Histopreparat. Coloratie
hematoxilin-eozina.

tare a impactului patologiei in morbiditatea populatiei,
explicatia mai fermad a histogenezei si malignizarii este
necesara evaluarea tuturor cazurilor similare.

Discutii. Analiza literaturii contemporane speciale
aratd ca modificarile diagnosticate in cadrul examinari-
lor histologice in cazul raportat de noi coincid cu cele
descrise ale tumorului mezodermal mixt, de asemenea
frecvent raportate drept cazuri clinice [4, 5]. Caracte-
risticile morfologice ale tumorului mezodermal mixt cu
afectare a complexului uterin pot varia dupa dimensiuni,
localizare (fundul uterului, colul uterin), precum si dupa
particularitatile histopatologice [4, 11]. Componentul
structural al tumorii frecvent este prezentat de tesuturile
embrionare mezodemale [12]. Conform opinei unor au-
tori, componentele carcinomatoase mezenchimale pot fi
“omoloage”, cu tesuturile “heterogene” - tesuturi straine
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Fig. 4. Aspectul histopatologic de ansamblu
al componentului structural miomatos —
mixomatos si lipomatoza a mezenchimei.
Histopreparat. Coloratie hematoxilin-eozina.

in uter [8, 6]. In cadrul diagnosticului si estimarii leziu-
nii tumorale, evaluarea corectd a caracterului structural
tumoral ce reflectd caracterul si gradul de agresivitate
al tumorii este necesard o examinare detaliata a testelor
tisulare prelevate din focarul patologic tumoral sau sus-
pect la acesta. Simpla prezenta a elementelor maligne de
origine sarcomatoasa printre elementele leziunii tumora-
le reduce rata de supravietuire cu cinci ani de la 85% la
mai putin de 35%. [4]. De mentionat ca si In cazurile de
carcinosarcom aspectul imagistic tumoral este prezentat
ca 0 masa polipoasda voluminosa, inclusiv in cazul ex-
tinderii in canalul endocervical [1, 10]. In conformita-
te cu datele de literaturd, tratamentul de electiune este
cel chirurgical prin histerectomia totald concomitent cu
administrarea radioterapiei, dat fiind faptul ca tumoarea
este radiosensitiva [2, 3, 4, 7].



Asadar, tumorile mezodermale mixte ale uterului
sunt tumori maligne sau evolueaza 1n malignizare deve-
nind tumori agresive, cu caracteristici histologice atat de
carcinoame, cat si sarcoame. Cu toate acestea, compor-
tamentul lor este dominat de componenta celulara sau
evolutia neoplazica carcinomatoasa.

Particularitatile reflectate in cazul raportat va servi ca
o informatie utila in cadrul procesului clinico-diagnostic
al practicii medicale.

Concluzii

1. Analiza literaturii de specialitate, inclusiv din
Medline, nu a evidentiat alte cazuri raportate depistate
primar, ocazional, prin raclare de diagnostic a cavitatii
uterine, ceea ce argumenteaza valoarea diagnostica a ca-
zului raportat.

2. Tumorile mezodermale mixte ale uterului sunt
tumori maligne sau evolueaza in malignizare sunt carac-
terizate printr-o evolutie latenta, devenind tumori agresi-
ve cu particularitati histopatologice atat de carcinoame,
cat si de sarcoame.

3. Tratamentul de electiune in cazul diagnosticarii
tumorilor mezodermale mixte ale uterului este histerec-
tomia concomitent cu radioterapia.
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SUMMARY

THE METHODOLOGY OF USING IPATH PLATFORM IN THE FRAME OF TELEMEDICINE IMPLEMENTATION
IN PERINATAL SYSTEM IN MOLDOVA

Telemedicine - is the process of communication by using audio and video system to transmit or exchange data be-
tween patient and doctor or between medical professionals.

Aim: creating and developing an interdisciplinary telediagnostic networks, teleconsultations and teleeducation to
improve the quality of medical services provided to mother and newborn and to reduce their costs by increasing quality
of patients’ life.

Objectives:

* emergency aid to patients from the pilot-centers (Level II) through distant timely consultation ;

* optimization of financial resources by reducing travel costs for consultants via AVIASAN service;

* distance training of specialists from pilot- institutions;

* organization of weekly morning conferences of neonatologists from Mother and Child Institute with neonatolo-
gists from pilot-institutions.A common network of telemedicine between level III Perinatal Center (Mother and Child
Institute) and level II PCs (Hospital No. 1,Chisinau, Balti and Cahul).

MoH Order nr. 285 from 18.08.2009 “On implementation of telemedical consultation system at pilot-centers”
(cases, consultants, electronic forms) was developed. Guidebook for iPath user and guidebook for Perinatal Health
group user were translated and adapted. 4 working groups were identified and created by the national working group
with consultants from Switzerland and these groups have been placed on the international platform iPath:

* Test group (allows professionals to obtain skills of working on iPath)

e Perinatal health (consulting clinical cases and educational)

* Regional group (Moldavian-Romanian-Ucrainian) (consulting specific cases for diagnosis and educational)

* Health Technology Management (HTM working group)

The most relevant cases placed on iPath platform in the frame of Perinatal Health group will be presented in each
issue of the magazine.

In this article we will continue to present the guideline and the principles of using iPath platform, explaining the
basic steps of registration, creation of cases, posting comments etc..

Telemedicina - este procesul de comunicare prin intre specialisti. Un alt rol al telemedicinei este acela de a
utilizarea unui sistem audio si video pentru a transmite reduce costurile de instruire si specializare a personalului
sau a face schimb de date cu privire la un pacient cu un medical, ridicand si diversificand nivelul de specializare.
medic sau, de asemenea, de la un profesionist medical la Directii de aplicare a telemedicinei:
altul. Rolul principal detinut de telemedicind in cresterea Generale:
calitdtii serviciilor medicale prestate este acela de a oferi * Educatie medicald continud a specialistilor cu aju-
acces la distanta si in timp real la datele medicale ale pa- torul sistemului informational: web-conferinte, informa-
cientului si de a oferi un mediu sigur si rapid de discutie tii, instruire la distanta.

45



Speciale:

* Consultatii la distanta

* Educatie §i training pentru personalul medical la
distanta

* Crearea si integrarea bazelor de date clinice

* Colaborare cu sistemele de telemedicind inter-
nationale.

Scopul:

* crearea §i dezvoltarea unei retele interdisciplinare
de telediagnostic, teleconsulatie §i tele instruire pentru
imbunatatirea calitatii serviciilor medicale acordate ma-
mei si nou-ndascutului si scadearea costurilor acestora,
prin cresterea calitdtii vietii pacientilor.

Implementarea Telemedicinei a fost aprobata prin or-
dinul MS nr.285 din 18.08.2009 “Despre implementarea
sistemului consultativ telemedical in centrele perinato-
logice pilot’ in patru centre pilot: IMSP ICSOSMsiC
(nivel ITI), CP Spitalul nr. 1 mun. Chigindu, CP Balti si
CP Cahul astfel crearea si dezvoltarea acestei retele in-
terdisciplinare de telediagnostic si teleconsulatii a urma-
rit imbunatatirea calitatii serviciilor medicale si scaderea
costurilor acestora, cresterea calitatii vietii pacientilor.

In conformitate cu acest ordin, prin intermediul
sistemului de Telemedicina IMSP ICSOSMsiC, centru
de nivel III in cadrul sistemului perinatologic region-
alizat, efectueaza consultarea cazurilor grave neonatale
si obstetricale din centrele perinatologice de nivelul II.
Cazurile neclare si dificile din IMSP ICSOSMsiC sunt
consultate cu clinicile de specialitate de peste hotarele
republicii.

Aceasta platforma pentru telemedicina in Moldova a
fost conceputa pentru a favoriza schimbul de informatii
si comunicarea intre profesionistii care lucreaza in sec-
torul sanitar asigurand urmatoarele functionalitati: crear-
ea unor grupuri de discutie privind diferite subiecte de
sanatate. Domeniile initiale de interes ale utilizatorilor
sunt telemedicina in sistemul perinatal si managementul
tehnologiei medicale; in cadrul fiecarui grup de discutie
membrii pot: prezenta si discuta cazuri (medicale) in
scopul de a face schimb de informatii si pareri, organiza
consultatiii la distanta prin care cazuri specifice sunt pr-
ezentate colegilor pentru furnizarea unei a doua opinii.

Din punct de vedere tehnic aceasta platforma foloseste
o sursa de software medical, iPath initial dezvoltat la In-
stitutul Patologic al Universitatii din Basel, Elvetia. In
prezent, aplicatia iPath este utilizatd de multe retele de
telemedicina din Europa, America, Africa si Asia.

Grupul de lucru national impreuna cu consultantii din
Elvetia au identificat si creat local 4 grupuri de lucru care
sunt plasate pe platforma internationala iPath:

e Test grup

e Sanatate Perinatala

e Grup regional (Moldo-Romén-Ucrainean)

e Managementul Tehnologiilor Medicale

Pe aceasta platforma sunt inregistrati specialisti: ob-
stetricieni /ginecologi; neonatologi; radiologi; patomor-
fologi; traumatologi si alti profesionisti.

La etapa a doua au fost identificate cazurile obstetri-
cale si neonatale care intrunesc conditiile necesare pen-
tru a fi plasate pe platforma iPath (Tabelul 1):

Tabelul 1

Cazurile obstetricale:

Cazurile neonatale:

B Preeclampsie severd/eclampsie (TA 170/110 mmHg si
> si proteinurie > 1g/1 cu sau fara acuze)

B Hemoragii severe (> 1000 ml)

B [Infectii in sarcind, intranatale §i postnatale severe (tem-
peratura corpului >38°C mai mult de 2 zile, corioamnioni-
ta in nastere, infectii puerperale: endometrita, parametrita,
anexitd, peritonita, stare septica)

B Ruperea prenatala inainte de termen a pungii amniotice
B Nagteri prelungite si obstructionate (conform Partogra-
mei)

B Patologie extragenitala severa la gravide.

B Toate cazurile de nou-nascuti cu greutate la nastere
sub 1500 g

B Nou-ndscutii la termen cu encefalopatie hipoxic-is-
chemica dupa Sarnat gr. [I-111

B Infectii neonatale, inclusiv pneumonii

B Malformatii congenitale chirurgicale severe (gastroin-
testinale, spina bifida) si nechirurgicale (cardiace)

B Hemoragii intracraniene, edem cerebral, sindrom con-
vulsiv, leucomalacie periventriculara

B Hiperbilirubinemie (nivelul Bi > 340 mmol/l in pri-
mele 3 zile)

B Nou-nascutii ventilati mecanic.

In fiecare numar a revistei vor fi prezentate cele mai
relevante cazuri plasate pe platforma iPath in cadrul gru-
pului Sandtate Perinatald.

In continuare vi vom prezenta ghidul si principiul de
utilizare a platformei iPath, sunt explicati pasii de baza la
inregistrare, creare de cazuri, postarea de comentarii etc.
Acest ghid al utilizatorului pentru grupul Moldova-Per-
inatal Health plasat pe platforma iPath de Telemedicina
furnizeaza informatiile de baza privind modul de uti-
lizare, notiuni si reguli care trebuie urmate in timpul
activitatii in cadrul acestui grup. in plus, oferd asistentd
in utilizarea practicd a iPath, de exemplu, plasarea de noi
cazuri, insotite de documente si furnizarea de comentarii

la aceste cazuri. Toti profesionistii interesati sa se alature
si sd Imbogateasca reteaua cu experienta lor buna sunt
invitati sa se inregistreze pe platforma iPath din Moldo-
va la adresa: http://www.ipath-network.com/moldova/.
Grupul este dedicat pentru plasarea cazurilor clinice
din perinatologie, ce tin de trei compartimente de baza:
Obstetrica, Neonatologie si Ginecologie. Cu toate aces-
tea, nu trebuie sa excludem aspectele mai largi ale com-
partimentului Sanatatea Mamei si Copilului. Utilizatorii
inregistrati sunt invitati sd plaseze cazuri clinice din prac-
tica de zi cu zi, fiind illustrate prin imagini, fotografii, etc.
Aceste cazuri descrise pot fi interesante prin aceea ca:
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e cle sunt neobisnuite sau rar intalnite;

e sunt neclare sau complexe in ceea ce priveste di-
agnosticul;

e cle sunt neclare privind tratamentul,

e sunt neclare in ceea ce priveste medicamentele uti-
lizate;

e prezinta neclaritati in ceea ce priveste managemen-
tul pacientului.

Membrii grupului sunt rugati sa furnizeze opinia lor
cu privire la cazurile descrise pe platforma. Acest lucru
implicé cerinta:

e de a raspunde la intrebarile puse la caz;

e a cere informatii suplimentare la acest caz, in cazul
cand aceasta este insuficienti;

e de a furnizeza informatii despre cazuri similare din
propria experienta;

e de a oferi documente/materiale suplimentare educa-
tionale, indrumari §.a., utile pentru a completa / solutiona
cazul sau a raspunde la intrebarile adresate la caz;

e de a conlucra cu expertii nationali sau internationali,
care ar putea oferi un sprijin/ajutor suplimentar.

Colaborarea intre specialisti din diferite domenii si
de la toate nivelurile de asistentd medicala in Republica
Moldova va fi utila atat pentru clinicieni cat si pentru
pacienti. Rezultatele asteptate ale acestei colaborari sunt
variate si se refera la:

e pregatirea/cresterea profesionald a fiecarui partici-
pant pe baza cazurilor clinice educationale

e servicii medicale de calitate ca urmare a:

o solutionarii/precizarii diagnosticului
o determinarii/precizarii tratamentului
o determinarii/precizdrii medicatiei

e mai buna gestionare a pacientului in timp util pen-
tru referirea pacientului la un nivel superior de asistenta

e se va evita trimiterea/referirea inutila a pacientilor
la un nivel superior.

Accesul la grup este furnizat prin intermediul listei
de grupuri afisate dupa conectare la platforma iPath
Telemedicina (http://www.ipath-network.com/moldova/).
Numarul indicat in dreptul grupului indicd numarul de
cazuri prezentate pana in prezent, globul ocular (EEI)
indica un nou caz si o cruce rogic (E&) indica un nou
comentariu la caz (fig.1).
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Fig.1. Lista de grupuri plasate pe iPath
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In cazul in care grupul Moldova-Perinatal Health
nu este afisat in lista de grupuri, este necesar sa contactati
moderatorul de grup pentru a avea acces la acest grup.
Numele si adresa e-mail ale moderatorilor fiecarui grup
pot fi gasite la rubrica “Grupuri de discutie” in meniul de
pe partea stangd (https://www.ipath-network.com/mol-

dova/group/listall) (fig. 2).
o pah o citrigion _____________________________________________ EEx|

G CE Pe Moy fomets Dok b

6 -c R ————
| s pah B oesmos W w W
G | T L0 Bt i et

it ren ] eanath | woisete T

+ Hahar e Chid et o | wahrm

Limba

Tele-Diagnosis  Ressarch

Lista grupuriler de discutie de pe acest server
1) Grupurile de discutie libere

M Public Test Group
st greap
Moderator: Sysheen Admin
2) Grupurile de discutie inchise
Mobdova - HTM

| I\m Perinatal Health

Fig.2. Lista moderatorilor grupului
Moldova-Perinatal Health

Daca faceti clic pe numele grupului se va deschide
lista cu toate cazurile disponibile in cadrul acestui grup.
Doar utilizatorii Inregistrati i cei care au fost admisi la
grup pot accesa aceste cazuri. Acest lucru previne acce-
sul neautorizat la informatia despre pacient de catre pub-
lic. Cel mai recent caz este intotdeauna afisat in partea
de sus a listei. Acelasi simboluri (EEI_) indicd un caz
si un comentariu nou care nu au fost vazute si citite inca
de catre utilizatori. Lista cazurilor ofera informatiile de
baza despre acest caz, datele clinice, persoana care a pla-
sat cazul, precum si data cand acest caz a fost plasat.
in timp ce faceti clic pe caz, cazul se va deschide intr-o
fereastra noua (fig. 3).
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Fig.3. Lista cazurilor

Crearea unui nou caz. Cazurile vor fi descrise cu
respectarea confidentialitatii datelor si protectia vietii
private a pacientului:

e numele, adresa si datele de nastere ale pacientului
nu vor fi divulgate;

e nu se vor utiliza fotografii a pacientului cu exceptia
cazului clinic;

e orice alte informatii necesare pentru a dezvalui



identitatea pacientului vor fi evitate

e trebuie sd fie asiguratd demnitatea pacientilor
reprezentati in fotografii.

Descrierea cazului. in scopul de a crea un nou caz

Se va deschide o fereastra de text nou de intrare
doara in cazul in care toate informatiile relevante de baza
despre caz, vor fi furnizate.

unlll e C e

in grupul Moldova-Perinatal Health, se va deschide un
nou fisier, facand clic pe butonul «Nou» pe panoul de i
inf i i fie. 4-5 d .. Tithe: T T Trarhuniien Sy (TTTS} Benwder: blurisr
informatii (vezi fig. 4-5 de mai jos). A e Al s o e
Typi: Pipteahik BEBNEL casainnew = Hidle commenis u
Moldow= - Perinatal Health (2) R
ﬁf E c@‘ Mﬂt E:fm m?:m e thtvs ks dhoet ecreaLity amd morhLLivy S5 Fel penpaiine wvud 146197
Campul / Text Informatii care trebuie furnizate
Titlul: Titlul va oferi informatii despre contextul general: clinic sau procedura
Subtitlul trebuie sa furnizeze informatii cu privire la de ex.:
Subtitlul: e (Caz educational
e Caz consultativ
Tipul indica specialitatea clinica:
. e  Obstetrica
Tipul: . .
e  Ginecologie
e Neonatologie
Starea initiala pentru cazurile noi este optiunea “Caz nou”. Dupa discutia acestui caz si in cazul
Statutul: in care pacientul a fost rezolvat sau s-a stabilit un diagnostic final, cazul va fi schimbat cu

Permiteti altora sa
adauge elemente noi
Descriere

Comentarii

optiunea “Caz inchis”.

Toti membrii grupului trebuie sa aibd posibilitatea de a adauga imagini proprii si informatii
suplimentare 1n scopul de a imbunatat discutia si sa ofere o expertiza mult mai reusita.
Comentariile nu trebuie sa fie ascunse.

Descrierea cazului va da o scurta introducere cu privire la scopul descrierii cazului, problemele
legate de acest caz, la care va fi primit un raspuns sau informatiile solicitate.

ATENTIE: informatii clinice cu privire la acest caz vor fi introduse Intr-un formular separat in

pasul urmator.
Vizibilitate: ascuns
Visibilitate: public
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Fig. 6. Formulare caz clinic

Dupa ce a fost completata toatd informatia necesara
in formularul de caz de care este nevoie, ea va fi salvata
in timp ce faceti clic pe butonul respectiv. Dupa salvare
cazul este gata pentru o discutie.

Completeazi formularul cazului clinic. In scopul
de a furniza informatii clinice intr-un format structurat
sunt disponibile doud formulare - unul Obstetrical /

Cazurile nu trebuie sé fie ascunse pentru membrii grupului
Cazurile trebuie sa fie accesibile numai pentru membrii grupului inregistrati

Ginecologic si unul pentru cazul neonatal. Formularul
respectiv se deschide 1n timp ce faceti clic pe el (fig. 6).

Pentru a introduce datele in acest formular este
necesar sa faceti clic pe butonul Modifica, butonul din
meniul de sarcini (vezi fig. de mai jos).
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Fig. 7. Completarea formularului caz clinic

Dupa ce au fost introduse toate informatiile clinice
relevante (informatii necesare §i intrebari), formularul
va fi salvat cu butonul Salvare. Nu este obligatoriu sa
completati formularul in intregime, deoarece n multe
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Fig. 8. Completarea formularului cazului clinic

cazuri nu toate informatiile sunt disponibile si, oricum, nu
toate informatiile sunt obligatorii pentru a intelege cazul
(fig. 7-8).

Atasare imagini. Documentele sau alte fisiere
necesare vor fi atasate la acest caz, in timp ce apasati
butonul Adauga din meniul de sarcini.

Twin-Twin Transfusion Syndrom (TTTS) (10369)
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Fig. 9. Atasare fisier

O fereastra de dialog se va deschide doar in cazul in
care tipul de fisier poate fi ales dintre urmatoarele:

o fisiere cu imagine (de ex. JPG, BMP, DICOM)

o figiere cu documente (de ex. PDF, DOC, XLS, PPT)

o fisiere cu film (de ex. AVI) formatul de fisier implicit
este setat la imagine.lt (fig. 9)

De asemenea, este posibil sa fie grupul de fisiere
in mape/foldere. Procedura pentru a adauga un folder
(mapa) este aceeasi ca si pentru addugarea unor fisiere.
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Dupa ce mapa a fost adaugata la caz, fisierele pot fi
adaugate la dosar (fig. 10).

Cu ajutorul butonului Browse, respectiv din
imaginea de mai sus poate fi selectatd locatia fisierului
pe computer. Fereastra de navigare din Explorer se va
deschide si numele de fisier poate fi selectat (fig. 11).
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Fig. 11. Selectare locatie fisier

My Cosgades

Numele si locul figierului vor fi introduse in iPath
automat in timp ce apasati pe butonul Open.

Cu butonul Salvare documentul va fi descarcat in
grupul Moldova-Perinatal Health (fig. 12).

]

Araes Cave Salvesss

[acdauga mai mult de o imagine]

Fisler: | C\Documents and Setings\blumed\Deskiop’| |Browse.
ol * ORSCrIere.

Fig. 12. Salvarea documentului atasat

Toate imaginile vor fi afisate in miniaturd, la cazul
dat in descrierea sectiune Galerie.

Imaginele se vor deschide intr-o fereastrd separata
in timp ce apdsati pe miniaturd cu scopul de a mari si
de verifica calitatea imaginii. De asemeni, este posibil
pentru a sterge o imagine existenta sau un document prin
tastare pe butonul sterge (lada de gunoi) (fig. 13).

Twin-Twin Transtusion Syndrom (TTTS) (10369)
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Fig. 10. Atasare mape/folder
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Fig. 13. Atasare imagini



Tastind pe optiunea “adaugd mai mult de o imagine = i

puteti plasa mai multe imagini (fig. 14-15). l@ﬁ)
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Utilizatorul are posibilitatea de a selecta toate -
imaginile de la prima si pand la urma intr-o singura etapa. Fig. 18. Addaugare fisier

Trebuie remarcat faptul ca valoarea totald a datelor care
urmeazad sd fie incdrcate la operatie este limitatd pind
la 4MB. In cadrul unei conexiuni de internet cu viteza
lenta va dura in timp pentru a incarca imaginile, atunci
dimensiunea fisierului nu va depasi S00KB per imagine.
Cu butonul Upload imaginile vor fi trimise catre
grup. Toate imaginile trimise vor fi afisate in miniatura.
Butonul fnapoi vi va intoarce inapoi la acest caz.
Aceeasi procedurd este utilizatd pentru a incarca
un alt fisier la descrierea cazului, de exemplu, PDF sau
documente Word. Selectati initial fisierul de tip Fisier,

din lista (fig. 16-19).
Fig. 19. Selectare fisier
| |
Dupa aceea, documentul respectiv poate fi ales prin

Alegeti fisierele pe care doriti sa le rimitet pe server. intermediul semnului (fig. 20).
Dimensiunea maxima pentru o imagine: 4B
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Fig. 16. Selectare fisier Fig. 20. Adiiugare fisier
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Modificarea unei descrieri la cazul existent. Un caz
existent poate fi modificat, de exemplu, pot fi adaugate
documente sau alte informatii, modificate sau sterse, in
orice moment de catre persoana care a plasat cazul cu
ajutorul butonului Edit (fig. 21).
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Fig. 21. Addugare informatie
In formatul de editare toate campurile pot fi
modificate, documentele pot fi sortate si/sau sterse,
eliminat de exemplu, formatul cazului Obstetrical si
sortate imaginile intr-o ordine/consecutivitate diferita.
Modificarile trebuie sa fie salvate, pentru a intra in
vigoare (fig. 22).

T Twin Trawmsfusdon Syncrom (TT15) {10365)
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e can e arshsion of blood balaroed between the leta?
Fe Hrare riamibers about mortality and morbedity of sch pregrancies avalabls?

Galerie:

Fig. 22. Sortare documente

Crearea comentariilor si plasarea atasamentelor.
Comentariile contribuie la o discutie constructiva sau
raspund la intrebarile adresate de catre proprietarul de
caz. Daca descrierea cazului nu este pe deplin inteleasa,
se vor solicita informatii suplimentare de catre membrii
grupului, in scopul de a obtine o imagine mai ampla.

e comentariul trebuie sa fie formulat intr-un mod
constructiv §i sd nu poarte un caracter critic sau de
pedeapsa

e Fiecare comentariu este valoros in sine si va ajuta
la reflectarea propriei experiente si abilitati practice (fig.
23-25)

e Nu este loc pentru concurenta si atitudine de “’stie
tot”.

Pentru a crea un comentariu intr-un caz existent, in
cazul respectiv se va deschide lista de cazuri
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Fig. 25. Creare comentariu

Existd “sectiunea” o adnotare pe partea de jos a
ferestrei la cazul prezentat. Tastati butonul pe fereastra
«Adauga comentariu « si introduceti textul se deschide
doar in cazul in care comentariul poate fi scris (fig. 26).

Cu butonul Salveaza pe comentariu va fi stocata
descrierea la acest caz. Toate comentariile vor fi listate
intr-o ordine cronologica, la partea de jos a descrierii
cazului, indicand numele persoanei si data efectuarii
comentariului (fig. 27).
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Twin-Twin Transfusion Syndrom (TTTS) :: Comentariu nou SeleCtaEi ﬁSIEI"lll de pe CompUter in Explorer Sl Salvati'

The come which bz been waed fo claborate the guideline docament Dimensiunea maxima a fisierului atasat va fi limitatd la
e sooment “Holdova - perinatal eaith Grm Gideline’ is 2MB. Atasamentul este addugat la comentariu cu un link

de culoare albastra, faceti clic cu butonul pe acest fisierul
se va deschide (fig. 28-29).

Documentul se va deschide in aplicatia respectiva
intr-o fereastra separatd. Documentul poate fi apoi salvat
> T T £ = el in computer la fel ca orice alt document. In cazul in
care documentul nu se deschide asigurati-va ca cererea
necesara pentru formatul fisierului este instalatd pe
Fig. 27. Salvare comentarii calculator, de exemplu, Acrobat Reader pentru fisiere
PDF, etc. (fig. 30-31).
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Fig. 28. Selectare fisier

Fig. 30. Prezentare comentarii
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Maladiile cele mai raspandite, in special patologia
multifactoriald, sunt asociate influentelor negative ale
factorilor de mediu, fapt demonstrat de rezultatele cerce-
tarilor epidemiologice [6, 15]. Substratul care determina
acest fenomen este predispozitia genetica individuald
a subiectilor, si anume genele responsabile de verigile
metabolismului, degradarea, detoxifierea si eliminarea
xenobiotilor din organism, aldturi de genele receptorilor
celulari. Genele care asigura reactiile organismului ca
raspuns la actiunea substantelor chimice codifica prote-

inele care interactioneaza in mod diferit in conformita-
te cu particularitatile individuale ale genomului uman.
Unele asigura rezistenta la actiunea factorilor de mediu,
altele, dimpotriva, determina sensibilitatea majorata fata
de agentii lezanti si induc debutul procesului patologic.
Majoritatea xenobiotilor nu exercitd actiune biologica
directd, fiind supusi la inceput proceselor de biotransfor-
mare §i eliminare din organism. La aceste procese parti-
cipa numeroase sisteme enzimatice, procesul debutind
prin activarea genelor citocromilor — prima etapa de de-

(a) Efectele genotipului; Genotipul i factorii de mediu;
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Figura 1. Modelele de susceptibilitate genetica in formarea fenotipurilor atopiei la interactiunea factorilor de me-
diu cu genotipul uman
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toxifiere, dupa care urmeaza genele din grupul transfe-
razelor (etapa a doua) si eliminarea din organism (etapa
a treia).

Genele care codifica enzimele de detoxifiere sunt ca-
racterizate printr-un polimorfism exprimat al structurii
moleculare primare, astfel fiind asiguratd o variabilitate
populationald, etnicd si de rasa, asociata traditiilor istorice
si culturale, diferentelor in alimentatie, mediului geogra-
fic, caracterului morbiditatilor infectioase s.a [10]. Riscul
de dezvoltare a procesului patologic creste odata cu apari-
tia asocierilor negative ale variantelor alelice incompeten-
te functional in grupul genelor de detoxifiere. Aceasta a
permis delimitarea lor in grupuri particulare ce caracteri-
zeaza pe deplin patogeneza unui proces patologic.

Din categoria retelelor genetice universale fac parte
genele de detoxifiere (genele ,,mediului extern” sau ge-
nele metabolismului - genele ,,trigger” si genele recep-
torilor celulari), ele fiind implicate in dezvoltarea ma-
rii majoritati a maladiilor cauzate de actiunea toxinelor
exogene si agentii agresivi ai mediului. La ele se refera
un numar mare de gene care variaza dupd componen-
ta si rolul biologic si care codifica enzime specifice ale
membranelor celulare. Enzimele sunt alte produse fina-
le codificate de aceste gene, avand un rol important in
numeroasele procese metabolice. Polimorfismul alelelor
acestor gene determina sinteza proteinelor si fermentilor
care deregleaza procesul obisnuit de transportare intra-
celulard a metabolitilor, stand la baza acumularii produs-
leor toxice finale in cadrul proceselor metabolice [29].

In procesele de metabolizare a xenobiotilor cu o
componenta chimica diferitd, inclusiv a preparatelor me-
dicamentoase si unui sir de substraturi endogene, sunt
delimitate doua etape. Citocromul P450, monooxigena-
zele, esterazee, amidazele, aldehiddehidrogenazele etc.
se includ in grupul enzimelor etapei I a metabolizarii
biologice, ele participand la reactiile de oxido-reducere,
precum si in hidroliza moleculei xenobioticului. in tim-
pul reactiilor enzimatice ale etapei I de biotransformare
(etapa de activare) se formeazi compusi hidrosolubili. in
continuare acesti compusi chimici pot fi supusi reactiilor
de conjugare cu compusi endogeni, reactiilor de redu-
cere sau hidroliza cu ajutorul enzimelor etapei II (cta-
pa de detoxifiere), iar apoi sunt eliminati din organism.
Din grupul enzimelor etapei II de biotransformare fac
parte enzimele de conjugare - glutation-S-transferazele
(GST) — care conjuga preponderent compusii electrofili
cu glutationul; UDP-glucuroniltransferaze (UDPGT)
care catalizeaza reactiile de conjugare a moleculei xe-
nobioticului sau a metabolitului lui cu acidul glucuronic:
N-acetyl- (NAT), sulfo- (ST)- transferaze, epoxidhidro-
laze (EH) etc.

Parcurgerea reactiilor etapei Il de metabolizare, xe-
nobioticele pot sa o efectueze nu doar dupa trecerea re-
actiilor etapei I, insd si in mod direct, apoi fiind sau nu
supusi oxidarii cu ajutorul enzimei citocromului P450,
iar rezultatul metabolizarii poate fi atat reducerea, cat si
majorarea proprietatilor toxice ale substratului.
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Consecintele asteptate sunt acelea insotite de redu-
cerea proprietatilor initial toxice ale xenobioticului sub
actiunea enzimelor etapelor I si II de biotransformare,
pe cand activitatea inaltd a diferitor citocromi P450 in
asociere cu activitatea redusd a enzimelor etapei I de
biotransformare creeaza conditii nefaste cu majorarea
riscului dezvoltarii unor maladii.

Glutation-S-transferazele (GST) reprezinta o supra-
familie complexd de enzime multifunctionale care ca-
talizeaza conjugarea nucleofilica cu un mare numar de
substraturi electrofile diferite structural si ca origine (en-
dogena sau exogend). Enzimele formeaza compusi tip
tioester — forme importante de detoxifiere in organism
[10], si sunt reprezentate de 5 clase majore: alpha (A),
miu (M), pi (P), theta (T) si zeta (Z).

Pe suprafata cailor respiratorii este prezenta expresia
atat a citocromului P450, cat si a enzimelor etapei I de
biotransformare. Astfel, in variate segmente pulmonare
sunt depistate enzimele grupurilor CYPI1, 2, 3 si 4. Din
randul enzimelor etapei I expresia cea mai pronuntatad
in caile respiratorii au NAT1, NAT2, precum si GSTul,
GSTu3 51 GSTxnl. De mentionat cé in celulele epiteliului
pulmonar uman glutation-S-transferazele clasei @ consti-
tuie mai mult de 90% din activitatea GST generala.

Prin urmare, cunoasterea expresiei genelor enzimelor
de metabolizare in diferite organe si sisteme, precum si
evidentierea specificitatii lor de substrat ofera posibilita-
tea explicarii metabolizarii specifice In functie de substrat
a xenobioticelor. Aceasta, Insd, necesita studiul interacti-
unii specifice a enzimelor etapelor I si II in metabolismul
xenobioticelor endogene si exogene, si care au structura
chimica diferitd, precum si determinarea activitatii lor si
genotiparea polimorfismului genelor interesate.

Polimorfismul genetic (modificarea genomului uman)
se intalneste in populatie in 2 forme sau variante alelice
cu frecventa de cca 1%. Cel mai frecvent intalnit tip de
polimorfism genetic este schimbarea unei singure nucle-
otide (SNP), astfel genomul fiecarui individ in populatie
devine unic. Variantele genelor polimorfe reactioneaza in
mod diferit la actiunea factorilor de mediu. Unele variante
polimorfe de gene predispun catre dezvoltarea maladiilor
multifactoriale. Drept urmare, ele au primit denumirea de
gene de ,,predispozitie”. Luand in consideratie existenta
verigilor metabolice si asocierea cu maladiile multifac-
toriale, genele de ,,predispozitie” sunt atribuite diferitor
grupe, cum ar fi: genele ,,mediului ambiant” (genele me-
tabolismului), genele receptorilor celulari, genele proce-
sului inflamator si ale proceselor imunologice de aparare.
Asocierea nefasta a variantelor de alele a genelor candida-
te este cauza unui sir de maladii multifactoriale, inclusiv
a atopiei.

In dezvoltarea starilor patologice la copii concomi-
tent cu patologia ereditara, o contributie esentiald au
influentele mediului ambiant. Actiunea indelungatd a
xenobioticelor asupra organismului in regiunile ecologic
compromise induce dezvoltarea dereglarilor in sistemele
enzimatice metabolice ceea ce se soldeaza cu formarea



maladiilor multifactoriale la copii, inclusiv a astmului
bronsic.

Maladiile polifactoriale (MPF) reprezintd un grup
de maladii a caror dezvoltare este determinatd de aso-
cierea nefavorabila a variantelor polimorfe de gene care
controleaza debutul §i patogeneza maladiei §i actiunea
factorilor de mediu. Pentru MPF sunt caracteristice un
sir de particularitati ce permit examinarea acestui grup
de maladii ca un model de studiu a complexului gene-
lor specifice si a factorilor exogeni, a caror interactiune
formeaza limitele variabilitdtii normei rezistentei orga-
nismului [28], dar care impune dificultati in determina-
rea adevdratelor gene de predispozitie catre maladiile cu
ereditate complexa. Un exemplu ar fi imposibilitatea de
a explica cresterea marcanta a raspandirii numeroaselor
maladii poligene, inclusiv astmul bronsic, pe parcursul
ultimelor decenii. Se poate cu certitudine opina despre
existenta factorilor genetici care interactioneaza in con-
ditiile modificate ale mediului ambiant facand sa creas-
ca astfel susceptibilitatea populatiei cdtre aceste maladii
[30]. In afard de aceasta, trebuie si fie luatd in conside-
rare combinatia variantelor alelice ale genelor de predis-
pozitie individuale pentru fiecare populatie luata in parte,
ceea ce explica diferentele studiilor asociative efectuate
de diferite grupuri de cercetatori. Totodata, stabilirea ge-
nelor de predispozitie si cercetarea activitatii lor comple-
xe, relevarea particularitatilor de interactiune cu factorii
de origine negenetica in dezvoltarea MPF impulsioneaza
noi cercetari menite sa descopere mecanismele realizarii
normale si patologice a informatiei genetice [30].

O importanta sociala marcantd, din grupul acestor ma-
ladii, revine astmului bronsic in cadrul caruia factorii de
mediu (alergeni, poluanti, infectii virale) declanseaza boa-
la la persoane susceptibile. Implicarea unor factori gene-
tici care determind predispozitia la astm si atopie, In gene-
ral, este confirmata de caracterul familial frecvent al bolii
(episoade de astma, alergie sau nivele crescute de IgE),
riscul crescut de boala la rudele pacientului (de 2-5 ori mai
mare ca in populatia generald) si incidenta mai mare la
gemenii monozigoti, comparativ cu gemenii dizigoti (he-
ritabilitatea bolii a fost estimata, in diferite populatii, ca se
situa Intre 30% si 70%) [5].

Studiile intreprinse pe perechi de gemeni au demon-
strat ca factorii genetici sunt responsabili de aproximativ
50% din susceptibilitatea unui individ pentru astm. In
prezent au fost identificate mai multe regiuni cromozo-
miale care contin gene candidate pentru atopie si astm.
Un interes deosebit a trezit studierea polimorfismului
genetic responsabil de etiologia astmului si de severita-
tea acestuia. Acest polimorfism poate sa includa reglarea
imunitatii naturale si a rdspunsului imun Th1/Th2, ras-
punsul musculaturii netede etc. Exista unele dovezi care
par a sustine existenta unor diferente (de prevalenta, de
severitate §.a.) ale astmului bronsic intre diferite grupuri
etnice. Aceste diferente par insa legate, in principal, de
factorii specifici de mediu pentru fiecare grup conside-
rat i in mai micd masurd de particularitatile biologice
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ale grupului. Au fost deja identificati factorii de risc
responsabili pentru persistenta astmului bronsic dupa
debutul pubertatii. Acestia sunt: prezenta wheezing-ului
persistent si/sau continuu, obezitatea, debutul precoce al
pubertatii, sexul feminin, reducerea functiei pulmonare,
persistenta hiperreactivitatii bronsice, episoadele de si-
nuzitd acuta, testele cutanate pozitive pentru atopie [9].

Argumente convingatoare in acest sens ar fi cresterea
rapidd a incidentei astmului bronsic (AB) pe parcursul
ultimelor decenii [6], diferentele vadite ale raspandirii
acestei maladii 1n randurile populatiilor cu acelasi fundal
etnic, dar care se afld In conditii ecologice distincte [26].
Prin urmare, manifestarile unor maladii cronice precum
este AB au o inalta probabilitate de a fi rezultatul unei in-
terrelatii irezolvabile a factorilor biologici si ai mediului.
Maladiile multifactoriale pot fi privite astfel sub aspectul
unei consecinte a dezadaptarii la conditiile schimbatoare
ale ambiantei.

Studiile epidemiologice observationale ale AB la co-
pii au propus un numar distinct de fenotipuri intermedia-
re in baza evolutiei naturale a maladiei, varstei de debut,
prezentei sau absentei unor trasaturi caracteristice, cum
ar fi atopia si eozinofilia, la nivelul cailor respiratorii etc.
[17,25].

Importanta interactiunilor genotip-mediu pentru sus-
ceptibilitatea la astmul bronsic este sustinuta de un sir de
studii, a caror rezultate au fost publicate in ultimii ani.
Dovezi semnificative in favoarea acestor interactiuni,
demonstrate atat de studii de linkage, cat si cele asocia-
tive, sugereaza faptul cd numeroase expuneri la actiunea
diferitor factori externi in perioadele copildriei timpurii
influenteaza riscul de dezvoltare a astmului si a fenotipu-
rilor comune intr-un pattern genotipic specific. Acestea
includ expunerea la endotoxine, virusuri [11], animale
de companie, institutionalizarea copilului [11] si fumul
de tigard [4, 16].

Observatiile similare ale interactiunilor genotip—me-
diu pe modele de organisme au permis depistarea asocie-
rilor care apar doar in conditii specifice ale mediului sau
in cazul prezentei alelelor, actiunea céarora se manifesta
diferit in Tmprejurari diferite.

Modelele de susceptibilitate genetica sunt redate in
mod grafic in figura 1. Fenotipul este prezentat pe axa Y
(spre ex. nivelele de IgE, riscul de dezvoltare a astmului
bronsic), iar variabilele expunerii la factorii de mediu pe
axa X. Sunt prezentate trei genotipuri care eventual se pot
realiza 1n acelasi locus. Figura (1a) reprezinta efectul ge-
netic asupra fenotipului, In absenta insa a efectelor majore
exercitate de factorii de mediu asupra interactiunii cu acest
genotip; figura (1b) exemplifica atat efectele genetice, cat
si cele ale mediului asupra fenotipului, n absenta interac-
tiunii intre ele; figurile (1c) si (1d) reprezinta schematic
interactiunile genotip—mediu posibile [15].

Identificarea genelor de risc a fost si este dificila, de-
oarece genele responsabile de initierea bolii pot fi diferi-
te de genele responsabile de progresia si/sau severitatea
ei. Luand in considerare caracterul ereditar al AB, difi-



cultdtile in definirea maladiei si a fenotipurilor ei pot fi
depasite prin studierea substratului genetic. Aceasta ar
prognosticarea consecintelor acestei maladii.

Similar cu alte maladii multifactoriale, in astmul
bronsic sunt doud abordari esentiale pentru aprecierea
localizarii determinantelor genetice pe anumit segment
de cromozom — studiul genelor candidate si cartarea po-
zitional a genelor. In primul caz se face analiza asoci-
erii maladiei (studii /inkage) cu variantele polimorfe ale
genelor, produsele proteice ale carora se afla 1n stransa
legatura cu dezvoltarea astmului. Aceste gene au capatat
denumirea de gene-candidate. Avand in vedere comple-
xitatea mecanismelor patogenetice ale astmului, se con-
siderd ca numarul genelor candudate este destul de nalt
[23].

Mecanismele moleculare ale polimorfismului gene-
lor enzimelor de metabolizare a xenobioticelor sunt de-
terminate de urmatoarele:

a) Diferente Intre nucleotidele 1n regiunea codifica-
toare a genei conduc la inlocuirea aminoacidului in lan-
tul polipeptidic si modificarea activitatii enzimatice sau
in conjugarea cu substratul (ex. CYP2D6).

b) Deletia in regiunea codificatoare se soldeaza cu
absenta enzimei sau sinteza proteicd insuficienta (ex.
CYP2A6, CYP2D6 si GSTM1).

¢) Polimorfismul regiunii necodificatoare modifica
elementele controlului transcriptional implicat in ex-
presia si inducerea enzimei corespunzatoare (ex. CY-
P1A1).

d) Modificarile in semnalarea de poliadenilare au re-
percusiuni asupra cantitatii de enzime (ex. NAT1).

e) Amplificarea genetica majoreaza cantitatea de en-
zime (ex. CYP2D6).

f) Interactiuni complexe ale genelor polimorfe si/
sau produselor lor finale (enzime), cum ar fi o activitate
mai Tnaltd a CYP1A1 si 1A2 la persoanele cu deficit de
GSTMI1, probabil din cauza unei bioacumulari de com-
ponente de inducere.

Gena ce codifica glutation-S-transferaza n1 (GSTP1)
este 1n lista genelor candidat pentru astmul bronsic din
cauza faptului ca este exprimatd cu predilectie in te-
sutul pulmonar, fiind localizatd in locusul 11ql13, care
a fost demonstrat a fi inlantuit cu manifestarile atopice
la persoanele afectate [3]. Substitutia mononucleotidi-
ca (A—G) in pozitia 313 a genei GSTP1, care se reali-
zeaza prin inlocuirea izoleucinei cu valina (Ile105Val),
diminueaza substantial activitatea enzimei GSTP1, spre
deosebire de deletia homozigota a genelor GSTT1 sau
GSTMLI, care se manifesta prin absenta activitatii enzi-
matice. Frecventa genotipului nul pentru GSTM1 varia-
za de la 23% la 62% in populatie si atinge nivelul de 50%
la caucazieni (albi), iar genotipul nul pentru GSTT1 se
intalneste cu frecventa de 16-64% si 20%, respectiv. In
cadrul grupului genelor GST, gena GSTP1 este cea mai
exprimata in plamani.

Studiile recente in domeniu demonstreaza ca la copiii
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de varsta scolara cu genotipul nul pentru GSTM1, spre
deosebire de cei cu genotipul GSTM 1", expunea fumului
de tigara in perioada dezvoltarii intrauterine se asociaza
cu o crestere a prevalentei astmului cu debut precoce,
astmului persistent, wheezingului frecvent si agravat de
efortul fizic, precum si numarul majorat de adresari pen-
tru ajutor de urgenta pe parcursul anului [12]. in Taiwan
copiii purtatori ai alelei Vall05 a genei manifestau un
risc major de dezvoltare a wheezingului prezent sau in
anamneza atunci cand erau expusi fumatului pasiv cu o
evidenta corelatie doza-efect intre manifestarea clinica
si numarul de fumatori in casa [13]. Purtatorii variante-
lor nule de GSTM1, GSTP1 si GSTT]1, la fel, manifesta
indici anuali in scadere a functiei pulmonare la copiii sa-
natosi si copiii cu astm atunci cand sunt expusi acestui
factor din mediul ambiant [8, 20].

Prezintd interes studiul asocierilor variantelor GST
cu alte gene implicate in asigurarea enzimatica a pro-
cesului de metabolizare a xenobioticelor. Savantii rusi,
astfel, au stabilitd cd la pacientii cu AB, In comparatie
cu indivizii sanatosi, este majorata frecventa genotipului
heterozigot CYP1A1 4621le/Val si a genotipurilor nule
pentru GSTT1 si GSTMI [27, 29]. in afard de aceasta,
la copiii care nu au fost supusi actiunii fumului de tiga-
ra, riscul de dezvoltare a alergiei polivalente este asoci-
at cu alelele genei NAT2 de acetilare lenta si genotipul
normal pentru GSTMI, riscul dezvoltarii precoce a AB
fiind corelat cu alelele ,,lente” NAT2, iar evolutia severa
a maladiei - cu genotipul CYP1AL1 462Ile/Val si alelele
»lente” NAT2 [29].

Unele din studiile recente au ca scop elucidarea rolu-
lui asocierii genelor ce codifica enzimele de metaboliza-
re a xenobioticelor si a genei hidrolazei epoxid microzo-
miale (EPHX1) in declansarea astmului bronsic la copii.
Rolul potential al EPHX1 si GST deriva din functia pe
care o Indeplinesc enzimele codificate de aceste gene,
participand la cateva cdi importante de metabolizare a
xenobioticelor si leziunile tisulare ulterioare cauzate de
stresul oxidativ. EPHX1 este implicatd in detoxifierea
epoxizilor reactivi formati din hidrocarburile poliaro-
matice activate (HPA) cu generarea de transdihidrodi-
oli, in timp ce GST participd la detoxifierea HPA prin
sinteza conjugatilor cu glutation. In unul din lanturile
metabolice transdihidrodiolii sunt metabolizati pana la
semichinone care pot induce stresul oxidativ prin gene-
za cataliticd a radicalilor liberi de oxigen (RLO). Luand
in considerare faptul ca EPHX1 si GST metabolizeaza
xenobioticele cu potential toxic, precum sunt HPA, pare
plauzibil ca riscul dezvoltarii astmului bronsic la copii
in timpul expunerii la sursele de HPA (fumul de tigara
si poluarea aerului atmosferic de catre traficul de vehi-
cule), va depinde de combinatia genotipurilor EPHX1 si
GST. Efectul acestora a fost studiat anterior la adultii cu
boala bronhoobstructiva cronica. Polimorfismul GSTP1
Ile105Val a fost asociat cu astmul brongic si modifi-
ca efectul fenotipului EPHX1 in aceastd maladie. Mai
mult ca atat, GSTP1 Ile105Val a fost asociat cu debutul



precoce al astmului bronsic ceea ce sugereaza un ple-
iotropism al acestui genotip la pacientii cu astm. Acest
efect diferential asupra varstei de debut al astmului poa-
te explica inconsistenta rezultatelor studiilor anterioare
efectuate 1n scopul elucidarii aceluiasi fenomen [1, 2, 14,
19, 21]. Astfel, activitatea metabolica 1nalta a EPHX1 si
genotipul GSTP1 105Val sunt asociate cu riscul pentru
dezvoltarea astmului bronsic la copii, fiind deosebit de
inalt la cei care locuiesc in regiunile cu trafic intens al
drumurilor.

Disponibilitatea limitata a datelor despre importanta
genelor de metabolizare a xenobioticelor in AB, precum
si caracterul lor contradictoriu, confirma inca o data ac-
tualitatea acestor cercetari, deoarece 1n cazul genelor de
metabolizare pot fi determinati factorii care conditionea-
za efectul lor patologic [29].

In tarile lumii morbiditatea prin astm bronsic este
afectatd de 2 factori majori: subdiagnosticarea si tra-
tamentul inadecvat. Ea este proportionala cu gradul de
severitate al AB, iar costurile sunt ridicate. In SUA se
cheltuiesc peste 1 miliard de dolari anual, de aici si nece-
sitatea unor strategii terapeutice si optimizarii raportului
cost/eficienta [18]. In Republica Moldova in jur de 30%
de copii care primesc tratament spitalicesc in sectiile de
profil ale IMSP Institutul de Cercetari Stiintifice in Do-
meniul Ocrotirii Sanatatii Mamei si Copilului suferd de
forme grave ale maladiei. Rezultatele studiilor epidemi-
ologice depasesc cu mult datele statisticii oficiale pentru
anul 2006: dupa raspandirea astmului bronsic de 40 de
ori (6,0%, indicatorul oficial — 14,7 la 10 000 populatie
pediatrica, corespunzator 0,15%), dermatita atopica — de
50 de ori (11,0%, indicatorul oficial — 22,3 la 10 000, co-
respunzator 0,2%), rinitd — de 240 de ori (11,9%, indica-
torul oficial — 5,1 la 10 000, corespunzator 0,05%) [22].
Mortalitatea prin AB este apreciata la 1,5-3%/100.000/
an cu tendinta de crestere lenta in ultimii 30-40 de ani.
Aceasta crestere se datoreazd modificarii conditiilor de
diagnostic, cresterii prevalentei bolii, cresterii prevalen-
tei formelor grave, conditiilor nefavorabile ale mediului
in unele arii geografice etc. [24].

In acest context, studiul bazelor genetice ale astmului
bronsic reprezinta o problema actuala, in special pentru
Republica Moldova, fiind admis faptul ca tabloul inter-
conexiunilor factorilor genetici si de mediu 1n realizarea
fenotipului patologic este mult prea complex si dificil de
interpretat. Progresul in continuare poate fi realizat doar
in conditiile unei abordari multilaterale fata de aceasta
problema. Se impune necesitatea unei analize simulta-
ne a specificului populational pentru a stabili importanta
patogenetica a grupelor de factori ereditari care au me-
canisme diverse de realizare in sistemele fiziologice ale
organismului. Elucidarea sferelor lor de actiune, a efec-
telor pleiotrope n manifestarea fenotipului patologic cu
luarea in considerare a apartenentei rasiale si etnice a in-
divizilor afectati va permite solutionarea problemei com-
plexe de cercetare a bazelor genetice in aceasta afectiune
si va face posibild intelegerea mecanismelor de interac-
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tiune a sistemelor poligenice in procesul de realizare a
informatiei ereditare la nivelul organismului integru.

Testarea variantelor alelice pentru oricare gena de
predispozitie ofera medicului clinician posibilitatea de
a afla informatia ampla despre starea functionala a nu-
meroaselor sisteme din organism s§i permite estimarea
predispozitiei pacientului fatd de cateva maladii conco-
mitente, diverse si care au mecanisme patogenetice di-
ferite.

Se impune abordarea individuala a pacientului bazata
pe interpretarea stiintifica a rezultatelor studiului genetic
si concordarea acestor date cu rezultatele examinarilor
clinice, de laborator si instrumentale. Aceastad metoda
va permite stabilirea diagnosticului precoce al maladii-
lor determinate genetic, facand posibild selectarea unei
scheme maximal eficiente a masurilor de profilaxie si
tratament pentru preintdmpinarea dezvoltarii proceselor
patologice.
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Cuvinte cheie: hipertensiune arteriald, copii, factori
de risc, organe-tinta, tratament.

Actualitatea. Hipertensiunea arteriala (HTA) este
una dintre principalele cauze ale morbiditatii cardiovas-
culare atat la nivel mondial cat si in Republica Moldo-
va, ceea ce explica interesul sporit al medicilor privind
aceastd maladie [1, 2]. Hipertensiunea arteriala esentiala,
pare a fi o boala care nu are nimic in comun cu copiii,
dar, din pacate, nu este asa. Numarul copiilor cu cresteri
usoare ale tensiunii arteriale (TA) este mai mare decat se
credea in trecut [3]. Valorile TA au tendinta de a creste in
timp, de aceea un copil cu cifrele TA normal inalte, are
risc mai mare de a face HTA esentiald, comparativ cu un
copil cu valori optime ale TA. Nivelul TA mai mare cu
1-2 mmHg decat cel optim, in perioada copilariei, de-
termina cresterea riscului de dezvoltare a hipertensiunii
arteriale la varsta adulta cu cel putin 10%. [4]. Aceasta
ipotezd a fost studiatd in mai multe centre stiintifice. O
usoara crestere a valorilor tensiunii arteriale la elevii de
sex masculin, cu varsta medie de 19 ani, studenti ai Uni-
versitatii din Harvard (Pensilvania) in anii 1916-1950 a
fost asociata cu o incidentd mai inaltd la ei a maladilor
cardiovasculare si a accidentelor cerebro-vasculare pe
parcursul urmatorilor 50 de ani. Rezultate similare (1948
— 1968) au obtinut si cercetatorii de la Universitatea din
Glasgow, Scotia [5]. Totodata, copiii ce au valorile TA
normal inalte, in prezenta factorilor de risc au sanse mai
mari de a face hipertensiune arteriald, comparativ cu cei
normotensivi. [6].

Incidenta hipertensiunii arteriale. La copii in-
cidenta HTA este mai mica decat la adulti, dar este in
continua crestere indeosebi printre copii obezi. Studiile
screening in populatia pediatrica au estimat o incidenta
a hipertensiunii arteriale de 2-3% din totalul copiilor [7],
de 4-5% la copii de varsta scolara [8], iar in cazul adoles-
centilor — de pana la 10% [9].

Incidenta hipertensiunii arteriale diferd mult in studi-
ile prezentate in literatura de specialitate, acest fenomen
poate fi explicat prin diferite categorii de varsta incluse
in studii, variatii n tehnica de masurare a TA si defini-
tii (TA de oficiu sau conform MAATA), de datele an-
tropometrice, de zona geografica, precum si de rasa sau
etnie. Prevalenta cea mai scazuta a HTA, in populatia
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pediatricd, a fost inregistratd in zonele rurale din India si
constituia 0,46% in anul 2003 [10]. Prevalenta hiperten-
siunii arteriale in Africa de Sud 1n anul 2005 a constituit
4,8% la baieti si 5,1% la fete, iar la minoritatile etnice
ce locuiesc in SUA — 24%. [11]. in Rusia, in anul 2000
hipertensiune arteriald la copiii de varsta scolara a fost
inregistratd in 12%-18% cazuri [12]. Studiul Urziceni
(Romania) (2001) a depistat o incidentd a HTA de 6,2%
cazuri la subiectii in varsta de 16-25 ani [13]. Prevalenta
hipertensiunii arteriale la copii in Republica Moldova,
conform datelor Centrului Republican de Statistica Me-
dicald, in anul 2008 a constituit 192 de cazuri la 10 000
copii.

Etiologia hipertensiunii arteriale. La nou-nascut
si copilul mic cauza principala a hipertensiunii arteria-
le este de origine congenitala renald sau cardiovasculara
[7]. La copilul prescolar este mai frecventa hipertensiu-
nea arteriala secundard unor boli congenitale si doban-
dite: renale, suprarenale, cardiace, endocrine [7]. Dupa
10 ani ponderea hipertensiunii arteriale primare creste,
inregistrand cele mai mari valori la adolescenti, in spe-
cial cei care au o ruda de gradul I hipertensiva sau sunt
supraponderali [3].

Fiziopatologia hipertensiunii arteriale esentiale.
Tensiunea arteriala reprezintd presiunea exercitatd de
fluxul sangvin asupra peretilor vasculari. Ea este deter-
minatd de debitul cardiac, rezistenta periferica, elasti-
citatea peretilor vasculari, viscozitatea si cantitatea de
sange [14].

Hipertensiunea arteriala este o stare patofiziologica
in care presiunea sangvind (sistolica si/sau diastolicd) se
mentine constant ridicatd peste limita superioard a nor-
malului ca urmare a tulburarii mecanismelor de reglare
a presiunii arteriale. in initierea, mentinerea si progresia
bolii intervin mai multi factori patogenici care se interco-
releazd. Cei mai importanti sunt: factorii hemodinamici,
neurogeni, endocrini, umorali si genetici [14].

Rezistenta vascularda totala (RVT) reprezinta me-
canismul cel mai important in producerea si progresia
hipertensiunii arteriale esentiale. Cresterea RVT in HTA
este determinata de multipli factori, asa ca: nivelul activi-
tatii simpatice, interventia sistemului renin-angiotensina
(R-Ag), reactivitatea vasculara anormala, mecanismele



de autoreglare locala (miogena), modificari structurale
ale vaselor de rezistenta.

In ultimul deceniu s-au adus numeroase argumente
privind existenta unor anomalii ale transportului trans-
membranar de ioni in patogeneza HTA esentiale. Aceste
modificari au o baza genetica, dar pot aparea si in condi-
tiile unui aport necorespunzator de sodiu. Acumularea de
sodiu intracelular si apoi de calciu in fibra neteda mus-
culard vasculard, duce la cresterea reactivitatii vasculare
la stimuli presori, umorali si neurogeni. Alterarca meca-
nismului de transport transmembranar al sodiului, are ca
urmare acumularea crescuta de sodiu in peretele vascu-
lar, ceea ce determina edem celular, diminuarea lume-
nului vasului si cresterea RVT, precum si exarcerbarea
raspunsului vascular la substante presoare. Cercetarile
ultimilor ani au demonstrat prezenta unor anomalii §i In
transportul transmembranar al altor cationi (Ca, Mg, K)
cu posibil rol in HTA esentiala [15].

Reactivitatea vasculara determina modificari structu-
ral-functionale care au loc la nivelul peretelui vascular.
Rolul principal in dinamica starii peretelui vascular ii
revine endoteliului vascular, care primul este supus ac-
tiunii substantelor active fiind afectat cel mai precoce
[16]. O alta cauza a cresterii rezistentei periferice sunt
modificarile aterosclerotice de la nivelul intimei vascula-
re. Astfel de modificari ale endoteliului, la nivelul aortei
si al vaselor mari, se depisteaza deja la copii de 3-5 ani.
Acest fenomen a fost demonstrat pe un lot de copii ce
au decedat de alte cauze decat cele cardiovasculare. La
copii ce nu aveau factori de risc antimortem, incidenta
placilor aterosclerotice constituia 1,3%, pe cand la cei
care aveau 4 si mai multi factori de risc, acestea se intal-
neau in 11% cazuri, presupunand o asociere inalta dintre
prezenta aterosclerozei si a HTA la acesti copii [17].

Factorii de risc in HTA. in prezent este recunoscuti
necesitatea de a identifica factorii de risc cardiovascular
nu numai la adulti, dar si la copii [18]. In etiologia HTA
esentiale sunt incriminati factorii de risc fizici, metabo-
lici si comportamentali. Exista factori majori de risc in
aparitia hipertensiunii arteriale, implicati si in severitatea
prognostica a acestei maladii: istoricul familial de boli
cardio-vasculare, obezitatea, sedentarismul, dislipidemi-
ile, aportul alimentar crescut de sare, consumul de alco-
ol, fumatul, diabetul zaharat, stresul etc.

Actiunea factorilor de risc incepe in copilarie sau
chiar inainte de nastere si 1si continud efectul nociv ulte-
rior in viatd. Exista dovezi clare privind aceste afirmatii,
de exemplu, studiul The Bogalusa Heart Study a demon-
strat ca factorii de risc cardiovascular sunt identificabili
in copilarie si predictivi in maladiile cardiovasculare ul-
terior in viata [19].

Debutul precoce al hipertensiunii arteriale in copila-
rie depinde de unii factorii de risc cu actiune in perioada
de dezvoltare intrauterina sau in copildria precoce [20].
in ultimele decenii a crescut interesul pentru studierea
originii maladiilor cronice 1n viata intrauterind — “ipo-
teza originii fetale”. Sanatatea cardiovasculard este de-
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pendenta de dezvoltarea intrauterind a fatului, deoarece
actiunea factorilor de mediu in aceasta perioadd sau in
copilaria precoce poate modifica fenotipul adultului. Ac-
tiunea factorilor nocivi si/sau nutritia intrauterind subop-
tima au impact negativ asupra cresterii fetale si progra-
meaza acest copil, ulterior in viatd, spre cardiopatie is-
chemicad, diabet zaharat de tip 2, obezitate, hipertensiune
arteriald, atac ischemic cerebral etc. [19, 20]. Retardul
in cresterea intrauterind si greutatea mica la nastere sunt
considerati ca factori de risc independenti in dezvoltarea
hipertensiunii arteriale esentiale [20]. Pe parcursul ulti-
melor decenii, s-au conturat mai multe ipoteze privind
corelatia dintre greutatea la nastere si valorile tensiunii
arteriale, fiind studiatd in multiple studii [19, 20]. In
majoritatea studiilor a fost constatata o legaturd invers
proportionala intre greutatea la nastere si valorile tensiu-
nii arteriale mai tarziu in viata, acest fenomen fiind mai
evident in tarile in curs de dezvoltare [20] comparativ cu
cele dezvoltate [21]. Impactul negativ al GMN asupra
valorilor TA creste in cazul cand ea este asociata cu ada-
os ponderal exagerat in copilarie [22].

Alimentatia in primii ani de viata are un rol impor-
tant in starea de sanatate cardiovasculara la varsta adul-
ta. Alimentatia naturald are efect benefic asupra valorilor
TA [23]. Martin si al. (2004) pe un lot de 7276 copii a
demonstrat ca, copiii care au fost alimentati natural in
primul an de viata au valori mai mici ale TA (TAS cu
1,2 mmHg si TAD cu 0,9 mmHg) la varsta de 7,5 ani,
comparativ cu cei alimentati artificial [23].

Hipertensiunea arteriala primara apare cu precadere
la copiii cu istoric familial de crestere a presiunii arteri-
ale. La descendentii persoanelor hipertensive, hiperten-
siunea arterialda survine mai frecvent, apare la o varsta
mai tandra si are o evolutie mai grava, indeosebi cand
ambii parinti sunt hipertensivi [24]. S-a observat o co-
relatie statistic semnificativa intre valorile TA la parinti
si copiii lor [25]. Conform unor studii clinico-genetice,
incidenta hipertensiunii arteriale la gemenii monozigoti
este de 100%, la rudele de gradul I (parinti, frati) — de
50%, la rudele de gradul II (bunei, unchi, matuse) — de
25% si de 12,5% la rudele de gradul III (verisori). Agre-
garca familiala a patologiei hipertensive se observa in
70-80% din cazuri in hipertensiunea arteriala primara,
comparativ cu 40% in cea secundara. Factorii genetici
sunt responsabili in 30% din cazuri de dezvoltare a HTA
in diferite regiuni geografice si pana la 60-70% cazuri in
cadrul unei familii [24].

Asocierea obezitatii cu hipertensiunea arteriala este
o problema fundamentala la copii i adolescenti. Studiile
recente, au demonstrat ¢ supraponderabilitatea si obezi-
tatea, fiind in unele regiuni considerate drept o catastrofa
in populatia respectiva, au un rol decisiv in stabilizarea
valorilor tensionale crescute. Astfel, autorii McNiece K.
si al. au estimat o incidenta de 10,7% a hipertensiunii
arteriale la copiii obezi, comparativ cu 2,6% la copiii
normoponderali [9]. Studiile efectuate in Brazilia, Fin-
landa, Canada (Quebec) si SUA de asemenea au demon-



strat cd cresterea acceleratd a greutatii corporale la varsta
frageda, in copilarie si adolescentd are un impact negativ
asupra valorilor TA [26].

Conform unor studii, s-a constatat ca telemania la co-
pii are consecinte nefaste asupra dezvoltarii psihomotorii:
le altereaza capacitatea de a invata si de a se concentra,
le provoaca tulburari ale somnului si 1i predispune spre
obezitate si hipertensiune arteriald. Copiii ce vizioneaza
televizorul mai mult de 2 ore zilnic, au valorile tensiunii
arteriale mai mari cu 5 — 7 mmHg [27].

Semnele clinice ale hipertensiunii arteriale la co-
pii. La copii, cresterea valorilor tensionale precede mult
aparitia simptomelor clinice caracteristice hipertensiunii
arteriale, ei fiind mult timp asimptomatici indeosebi cei
cu cresteri usoare sau moderate ale TA. Acuzele pot apa-
rea dupd 2-3 ani de evolutie latentd a maladiei. Mani-
festarea clinica a bolii depinde de nivelul de gravitate al
acesteia [28].

In cazul pacientilor prehipertensivi majorarea nive-
lului TA are un caracter tranzitor, labil, de scurta durata,
mai frecvent pe contul tensiunii arteriale sistolice si nu
necesita tratament medicamentos specific antihiperten-
siv. Ei pot acuza: cefalee, fatigabilitate vesperala, mic-
sorarea abilitatilor intelectuale, iritabilitate, dereglari de
somn, palpitatii cardiace, dispnee la efort, tendinta spre
hemoragii nazale etc. Cefaleea este de intensitate medie,
mai frecvent in regiunea parietala si temporala, de scurta
durata, de obicei in a doua jumatate a zilei si dispare dupa
plimbari la aer liber. La unii copii cefaleea se asociaza cu
greturi sau tendinte spre voma. Cardialgiile au un carac-
ter tranzitor, de scurtd durata (1-5 min), sunt recidivante
pe parcursul zilei si sunt localizate in regiunea precordi-
ala. Poate fi prezent un suflu sistolic la apex, cu tembru
moale, ce se auscultd mai bine in clinostatism [9].

In cazul pacientilor cu hipertensiune arteriala, cres-
terea valorilor TA este mai semnificativa, mai stabila,
cu mici oscilatii in cursul zilei, iar micsorarea cifrelor
TA se obtine cu ajutorul terapiei medicamentoase spe-
cifice. Copiii sunt iritati, des prezinta fatigabilitate, tul-
burari ale somnului, micsorarea abilitatilor intelectuale
si fizice. Cefaleea este mai pronuntatd, stabila, frecvent
in regiunea occiptala si temporala ce apare preponderent
dimineata si noaptea. De asemenea, copiii pot prezenta
ameteli, indeosebi la miscari bruste ale corpului, la cobo-
rarea pe scari sau in timpul mersului. Copiii pot prezenta
si palpitatii cardiace, in mod curent tahicardii sinusale,
mai rar tahicardii paroxistice, iar uneori prezinta extra-
sistolii. Asa tip de acuze prezinta mai frecvent pacientii
cu hemodinamica de tip hiperkinetic [28]. Unii pacienti
prezinta fosfene (senzatia de muste zburatoare, senzatia
de ceatd 1n fata ochilor, micsorarea acuitatii vizuale) sau
acufene. In 17-20% cazuri, copiii pot prezenta senzatii
neplacute in regiunea cordului, cu caracter intepator sau
constrictor (apasator), de intensitate medie, ce se locali-
zeaza preponderent la apex. Cardialgiile pot fi insisten-
te si de lunga durata ce nu cedeaza la administrarea de
nitroglicerina, dar dispar la administrarea de sedative.
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La acesti copii deseori la ECG si EcoCG se depisteaza
semne de activitate nalta a ventriculului stang sau chiar
hipertrofia acestuia [29,30].

Auscultator, se apreciaza accentuarea zgomotului 11
pe aorta, ce reflecta severitatea si durata hipertensiunii
arteriale. La majoritatea pacientilor cu hipertensiune ar-
teriala se ausculta suflul sistolic in punctul V de auscul-
tatie sau la apex. Suflul este de intensitate mica (gradele
I-1I), ce ocupa %- % din sistold, cu tembru moale, cu o
arie de propagare foarte mica, se ausculta mai bine in cli-
nostatism si creste 1n intensitate dupa efort fizic moderat,
fenomen ce ne denota un caracter functional al acestuia.
El este apreciat ca un suflu sistolic de ejectie, fiind argu-
mentat ca rezultat al circulatiei hiperkinetice [28].

Actiunea de duratd a valorilor crescute ale TA duc
in timp la afectarea organelor tintd. Una dintre cele mai
frecvente complicatii ale HTA la copii este hipertrofia
miocardului ventriculului stang, care, la randul sau, este
un factor de risc independent al maladiilor cardiovascu-
lare la adult. Conform datelor diferitor studii, hipertro-
fia ventriculara stanga se intalneste la 1/3 din copiii cu
HTA esentiald primar depistata si creste in proportie in
cazul celor cu hipertensiune persistenta si in asociere cu
alti factori ce determina HVS [30]. Majorarile valorilor
tensiunii arteriale sistolice si diastolice, anamnesticul hi-
pertensiv de duratd, cresterea activitatii sistemului sim-
pato-adrenal si renin-angiotensin-aldosteron, obezitatea
si viscozitatea crescutd a sangelui sporesc probabilitatea
dezvoltarii hipertrofiei ventriculare stangi [29].

In mod normal cresterile episodice ale tensiunii arte-
riale se asociaza cu spasmul reversibil al arterelor retinei.
Cresterile de durata ale TA, chiar si neinsemnate, duc la
afectarea acestora. La copiii prehipertensivi pot aparea
unele modificari functionale sub forma de spasm minim
segmentar sau difuz al arterelor si arteriolelor si dilatarea
venelor retinei. In cazul copiilor hipertensivi, angiopatia
hipertensiva are un caracter stabil si se intalneste, dupa
unii autori, pana la 77% din cazuri. Daniels si al. (1999)
[31] aapreciat o incidentd de 51% a modificarilor vaselor
retinei. Recent, Mitchell et al. 2007 au estimat ca, chiar
si la copiii mici in varsta de 6-8 ani, fiecare crestere a
tensiunii arteriale sistolice cu 10 mmHg este asociata cu
ingustarea arteriolelor cu 1,43-2,08 um, detectate la ana-
liza cantitativa a fotografiilor digitale ale retinei [31].

Principiile de tratament. Conform ghidului inter-
national al HTA la copii, controlul tensiunii arteriale se
bazeaza pe dietoterapie, activitate fizica, scaderea in gre-
utate si modificarea factorilor de risc cardiovascular [7].
Dieta in tratamentul HTA este focusata preponderent pe
evitarea abuzului de sare si pe o alimentatie imbogatita cu
calciu si kaliu. Dietoterapia este recomandata indeosebi
copiilor supraponderali si obezi, fiind bazata pe cresterea
consumului de fibre, legume si fructe. Activitatea fizica
regulatd si limitarea sedentarismului vor completa tra-
tamentul nonfarmacologic, insa eficacitatea acestui tra-
tament foarte mult depinde de complianta pacientului.
Rolul gimnasticii curative in tratamentul hipertensiunii



arteriale a fost demonstrat de Alpert B. (2000), care a
constatat o micsorare a cifrelor TAS cu 6-12 mmHg si a
TAD cu 3-5 mmHg dupa 3-6 luni de tratament cu exer-
citii fizice. Totodatd, autorul sus numit, a atentionat ca
este foarte important de a da prioritate exercitiilor fizice
dinamice asa ca fuga, plimbarile, ciclismul contra celor
statice [32].

Terapia medicamentoasa este de obicei limitata la co-
pii si adolescenti. Insd, din moment ce se instaleazi afec-
tarea organelor-tinta, este necesar de a initia tratamentul
antihipertensiv medicamentos. Asadar, indicatiile pentru
a initia acest tratament la copii si adolescenti sunt: hi-
pertensiunea arteriald simptomatica, afectarea organelor-
tinta, hipertensiunea arteriald secundard, hipertensiunea
arteriala de gradul I care nu raspunde la tratamentul non-
farmacologic si hipertensiunea arteriala de gradul II [7].
In absenta afectirii organelor-tinta sau a comorbiditatilor
se recomanda micsorarea cifrelor tensiunii arteriale sub
percentila 95, insa cand se dezvolta hipertrofie ventricu-
lard stdnga sau sunt prezente comorbiditati se recomanda
a reduce valorile TA sub percentila 90.

Conform ghidului HTA [7], preparatele de electie in
tratamnetul hipertensiunii arteriale la copii sunt inhibi-
torii enzimelor de conversie (IEC), blocante ale recep-
torilor angiotensinei, blocante ale canalelor de calciu,
B-adrenoblocantele si diureticele, insa alegerea terapiei
medicamentoase este o prerogativa a medicului. Trata-
mentul medicamentos se intiaza cu un singur preparat
in cea mai mica doza, la necesitate doza poate fi marita.
Daca nu sau obtinut valorile TA scontate, se permite a
adauga al doilea preparat, de preferinta cu un mecani-
sm complementar de actiune. Pacientii care urmeaza
tratament medicamentos trebuie sd fie evaluati In
dinamica, judecand despre eficacitatea tratamentului, se
monitorizeazd functia renald, se evalueazd in dinamica
valoarea indicelui masei miocardului ventriculului stang.
De asemenea, se urmdreste posibilitatea de scadere
graduald a dozelor administrate pana la excluderea trata-
mentului medicamentos, acesti copii fiind trecuti la tra-
tament nonmedicamentos.

Trialuri randomizate au demonstrat ca tratamentul
antihipertensiv reduce morbiditatea §i mortalitatea car-
diovasculara. Bazandu-ne pe studiile efectuate la adulti,
putem afirma ca identificarea copiilor cu valori crescute
ale TA si tratamentul hipertensiunii arteriale in termene
oportune are un impact important in maladiile cardiovas-
culare ulterior in viata.

Concluzii:

1. Dupa datele diferitor autori, incidenta hiperten-
siunii arteriale la copii este de 2-18%, dar este in continua
crestere ca urmare a cresterii obezitatii printre copii.

2. Factorii de risc implicati in aparitia hipertensi-
unii arteriale la copii sunt: obezitatea, anamneza eredo-
colaterala pozitiva, greutatea mica la nastere, alimentatia
artificiald in primele luni de viata, consumul de sare etc.

3. La copii, cresterea valorilor tensionale precede
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cu mult aparitia simptomelor clinice caracteristice hiper-
tensiunii arteriale. Copiii in cauza sunt mult timp asimp-
tomatici, indeosebi cei cu cresteri usoare sau moderate
ale TA, ei fiind depistati in cadrul unor examene de ru-
tina sau mai tarziu cand se instaleaza deja unele afectari
ale organelor-tinta.

4.  Este necesar a incepe tratamentul nonfarmaco-
logic in orice tip de hipertensiune arteriala, iar cel medi-
camentos - n cazul pacientilor simptomatici, in prezenta
afectarii organelor-tinta si in caz de insucces al tratamen-
tului nonfarmacologic.
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CONFERINTA

CONFERINTA REGIONALA DE EVALUARE A IMPLEMENTARII AUDITULUI MORTALITATII ST MORBI-
DITATII MATERNE ,,DINCOLO DE CIFRE”, CHARVAC, UZBEKISTAN

In perioada 14-17 iulie 2010 in statiunea Charvac
din Uzbekistan a fost organizatd Conferinta regionalad
de evaluare a implementarii auditului mortalitatii si
morbiditatii materne ,, Dincolo de cifre”, utilizatd in
cadrul programului ,Maternitate fara risc”; un curs
specializat, teoretic si practic.

La sedinta au participat medici obstetrician-
ginecologi, reprezentanti ai Ministerelor Sanatatii,
institutii academice din 14 tari din regiunea europeana:
Albania, Armenia, Azerbaijan, Georgia, Kazakstan,
Kirgizstan, Romania, Federatia Rusd, Tadjikistan,
Turkmenistan, Turcia, Ukraina, Uzbekistan si Republica
Moldova.

Tara noastra a fost reprezentata de sefa
Departamentului Asistenta Mamei si Copilului a MS,
Rodica Scutelnic, Specialistul Principal netitular in
obstetrica si ginecologie al MS, profesorul Marin Rotaru,
conferentiarul catedrei obstetrica-ginecologie a FECMF
Valentina Diug si Larisa Bordescova, OMS Moldova.

Conferinta ,,Dincolo de cifre” a fost organizatd
de Biroul Regional Europa al OMS in colaborare cu
Ministerul Sanatatii din Uzbekistan, in parteneriat cu
UNFPA, GTT, UNICEF, USAID si alte organizatii
internationale. Lucrérile Conferintei au fost moderate
de Alberta Bacci, coordonator programe ,Maternitate
fara risc”, OMS Europa, profesorul James Drife (Marea
Britanie), Gelmius Sciupsinscas (Elvetia), precum
si de conationalii nostri Valentina Baltag si Stelian
Hodorogea.

Instrumentele ,,Dincolo de cifre” au fost lansate de
OMS in anul 2004, in Nairobi, Kenia. Aceste instrumente
includ un sir intreg de modalitati de analiza (audit) al
mortalitatii $i morbiditatii materne, bazate de participare
multidisciplinara, comparare a conduitei cu standardele si
protocoalele bazate pe dovezi, acceptate de cei implicati
in asistentd, confidentialitate si lipsa acuzarii. Dupa
Conferintele Regionale din Issikul, Kirgizstan (2004)
si Erevan, Armenia (2005), in multe tari din Regiune
Europeana au inceput sa fie implementate doua metodele
de analiza si ameliorare a calitatii asistentei obstetricale
promovate de instrumentul ,,Dincolo de cifre” — Analiza
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Confidentiala a Mortalitatii Materne la nivel national
si Auditul Cazurilor de Proximitate de deces matern la
nivel de institutii.

Scopul Conferintei din Charvac a fost schimbul de
esperientd acumulatd in republica, regiune si la nivel
international in asigurarea serviciilor de calitate in
obstetrica datorita implementarii auditului mortalitatii si
morbiditatii materne.

Directiile principale de derulare a Conferintei au
fost:

e prezentarea experientei si lectiilor 1invatate
in procesul implementdrii auditului mortalitatii i
morbiditatii materne,

o stabilirea relatiilor de parteneriat cu organizatii
internationale si institutii nationale pentru accelerarea
sau inceputul procesului de implementare,

e claborarea strategiilor si planurilor de sustinere de
catre OMS a acestui proces.

Prima zi a Conferintei a inceput cu cuvantul de
salut a sef Directiei Asistentd Mamei si Copilului a MS
din Uzbekistan Diera Arifdjanova, coordonator regional
pe programe ,Maternitate fard risc” Alberta Bacci,
reprezentantul OMS, profesorul James Drife.

In continuare Alberta Bacci a prezentat ,,Fortificarea
sistemului ocrotirii sanatatii cu scopul ameliorarii
asistentei mamei si copilului,, a mentionat rezultatele
evaludriibeneficiilortehnologiilormoderne, implimentate
in maternitatile tarilor prezente, elaborarea ghidurilor
nationale bazate pe dovezi stiintifice si recomandarile
OMS, treninguri cu personalul medical unde au fost
implicati obstetricienii, moase si medici de familie. A
demonstrat cum cu cheltuieli minime s-a schimat aspectul
maternitatilor si s-a ameliorat asistenta mamei si nou-
nascutului, insa pentru micsorarea mortalitati materne si
perinatale e necesara o abordare stpategica regionala in
solutionarea problemelor existente cu efort comun.

James Drife in prezentarea sa ,,Analiza Confidentiala
a Mortalitatii Materne esenta metodei si cum se
utiliseays in tatile Europene”, a mentionat ameliorarea
calitatii asistentei obstetricale in Marea Britanie prin
scaderea considerabila a mortalitatii materne datorita



implementari aciestui instrument. Totodata a expus
metodologia implimentarii, ce dificultati apar la Inseput
sipe parcurs, a prezentat experienta cum trebuie rezolvate
acieste probleme.

Gelmius Sciupsinscas a vorbit despre aspectele
legislative in cadrul implimentarii programului ,,Analiza
Confidentiala a Mortalitatii Materne la nivel national si
Auditul Cazurilor de Proximitate de deces matern la nivel
de institutii,, si anume: sustinerea ministerului sanatatii,
formarea Comisiei de experti profesionisti, elaborarea
anchetelor pentru analiza mortalitatii materne.

Alberta Bacci in comunicarea ,,Dincolo de cifre” a
mentionat criteriile implimentarii analizei confidentiale
a mortalitdtii materne: motivatia, confidentialitatea,
increderea, responsabilitatea, profesionalitatea. Analiza
confidentiald prevede depistarea cauzelor si rezolvarea
lor cu implicarea persoanelor la nivel de institutie si
tard (aprovizionare cu utilaj, medicamente necesare,
perfectionarea cadrelor si al.) spre deosebire de analiza
traditionala: cu invinuiri, aplicarea masurilor disciplinare
si pedepse.

Stelian Hodorogea a prezentat experienta Moldovei
in implementarea auditului confidential al mortalitatii
materne incepand cu anul 2006, a evidentiat cauzele si
trasat urmatorii pasi in Imbunatatirea calitatii asistentei
obstericale urgente.

Reprezentanti din mai multe tari din regiune
au prezentat detaliat realizarile obtinute si lectiile
invitate in cadrul implementarii auditului cazurilor
de proximitate de deces matern la nivel de institutii.
Printre principalele succese au fost mentionate: crearea
unei atmosfere de incredere si ameliorare a lucrului
in grup la nivel de institutii, utilizarea sistematicd a
standardelor si protocoalelor de asistentd obstetricald

65

urgenta, Tmbunatatirea calitatii asistentei obstericale
urgente cu diminuarea numarului de complicatii
(histerectomiilor, hemoragiilor masive, a eclampsiilor),
precum si cresterea rolului moaselor si asistentelor
medicale. In caz de urgente majore, personalul medical
de nivel mediu din multe institutii pilot nu mai asteapta
indicatiile medicului, dar incepe sa acorde o asistenta
medicala eficientd aga ca, de exemplu, administrarea
sulfatului de magneziu si preparatelor antihipertensive in
preeclampsie severa / eclampsie sau substitutie volemica
in hemoragii obstetricale. De mentionat, ca in mai multe
tari din regiune, printre care si Republica Moldova, s-a
trecut de la faza pilot la raspandirea auditului cazurilor
de proximitate In alte institutii medicale.

Progrese mai modeste au fost constate in
implementarea auditului confidential al mortalitatii
materne la nivel national - un proces mult mai complex
si dificil, care cere modificari de legislatie, suport al
autoritatilor si implicarea activa a lucratorilor medicali.
Doar doua tari, Republica Moldova si Kazakstan, au
progresat pana la elaborarea primei variante a raportului
final.

Conferinta a fost o bunad oportunitate pentru tarile
care nu au avut progrese semnificative in implementarea
acestei forme de audit de invata cum poate fi organizat
procesul de analiza confidentiala si anonima a mortalitatii
materne si de planificat actiunile ulterioare.

Coordonatorul Alberta Bacci a adus multumiri tuturor
participantilor pentru colaborare in petrecerea cu succes
a acestui eveniment. Ea a mentionat, ca shimbul de opinii
si experienta intre participantii Conferintei a permis de a
identifica noi cdi de colutionare a problemelor comune
existente in procesul implementarii auditului mortalitatii
si morbiditatii materne in ameliorarea calitatii asistentei
mamei si copilului.

Marin Rotaru, Rodica Scutelnic, Velentina Diug,
Stelian Hodorogea, Larisa Bordescova



PRIMA CONFERINTA NATIONALA CU PARTICIPARE INTERNATIONALA “MALADII REUMATISMALE
LA COPII: METODE CONTEMPORANE iN DIAGNOSTIC SI TRATAMENT”

Pentru prima data in Republca Moldova prin ordinal
Ministrului MS RM a fost organizatd Prima Conferinta
Nationala cu participare internationala “Maladii reuma-
tismale la copii: metode contemporane in diagnostic si
tratament” care a avut loc pe data de 29 octombrie 2010
in Chisinau, sala senatului USMF , Nicolae Testemitanu”.
Organizatorii Conferintei au fost Ministerul Sanatatii si
USMF ,,Nicolae Testemitanu”, responsabil de organiza-
rea conferintei a fost specialistul principal in reumatolo-
gia pediatrica, prfesor universitar, doctor habilitat in me-
dicind Doamna Ninel Revenco. Scopul Conferintei a fost
atentionarea despre situatia actuala in asistenta medicala
copiilor cu maladii reumatismale, informarea despre me-
todele noi, contemporane in diagnosticul si tratamentul
maladiilor reumatismale la copii. La Conferinta au parti-
cipat rectorul USMF | Nicolae Testemitanu” academici-
an lon Ababii, vice ministrul MS RM domnul Gheorghe
Turcanu, persoane notorii in reumatologia mondiala din
Ucraina si Romania: domnii profesor universitar V. Po-
vorozniuk (Ucraina, Chiev) si conferentiar Nicolae [aga-
ru (Romania, Bucuresti). De asemenea au fost prezenti
in total 226 medici de familie, pediatri, reumatologi, co-
laboratori ai catedrelor de pediatrie si medicina interna a
USMF , Nicolae Testemitanu”, rezidenti, doctoranti.

La Conferinta s-au discutat urmatoarele probleme ale
pediatriei: actualitati in asistenta medicald copiilor cu
maladii reumatismale; srtuctura si starea tesutului 0sos
la copii si adolescenti din mediu ecologic defavorizat;
sindromul de hipermobilitate la copii; particularitati de
diagnostic si tratament biologic in artrita juvenila idio-
paticd; tehnologii avansate in diagnosticul si tratamentul
displaziilor lombo-sacrale la copii. La fel au fost raporta-
te rezultatele studiilor stiintifice in problemele sistemului
prooxidant in artrita juvenild idiopatica; displaziilor de
tesut conjunctiv si prolaps de valva mitrald; diagnosticu-
lui cardiopatiilor inflamatorii nonreumatice la copii.

Conferinta a fost deschisda de rectorul USMF , Ni-
colae Testemitanu” acad. Ion Ababii care a mentionat
actualitatea problemei maladiilor reumatismale la copii,
impactul social al acestor maladii cronice invalidizante
in perioada copilariei, oportunitatea introducerii noilor
tehnologii 1n diagnosticul si tratamentul maladiilor re-
umatismale la copii. Un cuvant de salut din partea MS
RM a fost prezentat de viceministrul Domnul Gheorghe
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Turcanu care In discursul sau a relatat date despre mor-
biditatea, invaliditatea copiilor cu maladii reumatismale,
problemele actuale in asistenta medicala copiilor, impor-
tanta depistarii precoce si individualizarea managemen-
tului copiilor cu maladii reumatismale.

La Conferinta au fost prezentate in total 8 rapoarte in
problemele maladiilor reumatismale la copii. Prezentam
o trecere In revistd succintd a unor din aceste relatari.

in primul raport prezentat de Doamna profesor uni-
versitar, specialist principalal al MS in reumatologia
pediatricai N. Revenco s-a atentionat cd maladiile re-
umatismale ocupa un loc important in structura morbidi-
tatii din Republica Moldova, determina nivelul pierderii
temporare sau permanente a capatitatii functionale, scad
considerabil calitatea vietii copiilor. Astfel copiii devin
dependenti medicamentos, psihologic, comportamental,
social. Leziunile ireversibile ale articulatiilor nu sunt apa-
najul unei evolutii iIndelungate, ele pot sa apara in primele
luni de boald. OMS constata ca afectiunile reumatisma-
le reprezinta cauza de boald cel mai frecvent raportata la
populatia adulta. La toate categoriile de varstd maladiile
reumatice sunt cauza majora de reducere a mobilitatii si
a doua cauza de limitare a activitatii profesionale (dupa
bolile cardiovasculare). Mai mult de jumatate dintre adulti
prezinta antecedente osteoarticulare sau anomalii muscu-
loscheletice. De asemenea s-a mentionat ca maladiile re-
umatismale ocupa primul loc dupa costul de oportunitate
pentru societate, determind %4 din totalul cheltuielilor pen-
tru sandtate. Actualmente s-au notat succese incontestabi-
le in problema febrei reumatismale acute (FRA), s-a redus
morbiditatea, dar este de mentionat fenomenul “surpriza”
a infectiei streptococice datorat caracterului ciclic al aces-
tei infectii. Astfel se prognozeaza in prima jumatate a se-
colului XXI sporirea incidentei infectiei streptococice care
la randul sau va duce la cresterea incidentei FRA. Doamna
N. Revenco a expus obiectivele principale care sunt ac-
tualmente 1n reumatologia pediatrica: asigurarea pregatirii
pediatrilor cu preocupare de reumatologie, realizarea unor
ghiduri de practica pentru principalele maladii reumatis-
male la copii, alcatuirea unui Registru National al Bolilor
Reumatice Pediatrice, formarea grupurilor de colaborare
in beneficiul copiilor cu boli reumatice cronice.

Urmatorul raportor - profesor universitar, doctor ha-
bilitat in medicind, membru ILAR, EULAR, domnul V.



v

Deschiderea Conferintei. Cuvint de salut - rector USMF ,,Nicolae Testemitanu”, academician Ion Ababii.

Povorozniuk a expus informatii extrem de utile pentru
medicina practica despre srtuctura si starea tesutului osos
la copii si adolescenti din mediu ecologic defavorizat si
particularitatile displaziei tesutului conjunctiv in sindro-
mul de hipermobilitate.

Domnul Nicolae Iagiru, conferentiar al Universir-
tatii de Medicina ,,Carol Davila” Bucuresti, Romania
a sustinut un raport contemporan cu tema ,, Tratamen-
tul biologic in artrita juvenila idiopatica”. In opinia sa,
problema unei terapii rationale a maladiilor inflamatorii
articulare la copii are o importanta atat sociala cat si me-
dicald, luand In considerare consecintele invalidizante
ca rezultat al unei terapii neadecvate ale acestei grupe
de maladii. Domnul N. Iagaru a mentionat cd in com-
paratie cu tactica terapeutica in maladii reumatologice
sunt modeste din motivele de virsta, timpul indelungat al
procedurii de inregistrare a produselor farmaceutice noi.
Tintele tratamentului biologic actualmente sunt limfoci-
tul T, limfocitul B, macrofagul, celula dendritica, sino-
viocitul, unii mediatori ai inflamatiei - interleukina-1,6
(IL-1,6), factorul de necroza tumorala alfa (TNF alfa).
Factorul de necroza tumorald alfa (TNF-alfa) stimuleaza
macrofagele in sinteza altor citokine proinflamatorii:
IL-1, IL-6, IL-12, IL-15, intensifica inflamatia (mai ales
IL-1 si IL-6) ; IL6 stimuleaza hepatocitele sa sintetizeze
markerii proteici de fazd acutd ai inflamatiei, in primul
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rand proteina C- reactivd. TNF-alfa stimuleaza atat fibro-
blastele, cét si sinoviocitele, in sinteza lor de metalopro-
teinaze, enzime cu rol esential in aparitia leziunilor os-
teocartilaginoase, care constituie substratul morfologic
al eroziunilor, evidentiate prin examenul radiografic si
— intr-un stadiu mai precoce — prin rezonanta magnetica
nucleara. Principalii agenti biologici, care isi propun sa
neutralizeze TNF-alfa, sunt infliximabul etanerceptul
adalimumabul.

Riscurile in tratamentul cu preparate biologice sunt
riscuri infectioase — intracelulare (tuberculoza, histoplas-
moza, listerioza), infectii oportunistice, sepsis; dezvol-
tarea anticorpilor antiinfliximab si reactii infuzionale;
fenomene autoimune — LES, supresie medulard, boli
demielinizante; fenomene cardiovasculare; limfoame/
neoplazii; risc de deces. Un alt grup de preparate biolog-
ce sunt inhibitorii IL-1 (anakinra). Il-1stimuleaza sinovi-
ocitele si condrocitele in producerea de prostaglandine
si metaloproteinaze care participa in distrugerea osteo-
cartilaginoasa si producerea noilor eroziuni; participa in
diferentierea osteoclastilor si resorbtiei osoase. Actiunea
preparatului Anakinra este studiata in AJI poliarticula-
ra si forma sistemicd. Acest preparat se suspendeaza in
combinatie cu inhibitorii TNFalfa. IL6 — citokind pro-
inflamatorie eliberata de celulele T, B, fibroblasti, kera-
tinocite, celule endoteliale, sinoviocite induce formarea



proteinei c-reactive, amiloidului seric A, fibrinogenului,
induce supresia sintezei albuminei, participa in diferen-
tierea osteoclastelor, celulelor B, macrofagelor, joacd un
rol-cheie in forma poliarticulara, sistemica a AJI. Toci-
lizumabul (antiinterleukina-6, nivel 2 de evidenta bazat
pe studii mici randomizate) se studiaza eficacitatea in
Japonia, Europa, America de Nord in tratamentul AJI
sistemice. Se indica la copii — 8 mg/kg intravenos o data
la 4 saptamani.

A prezentat interes atat practic cat si stiintific raportul
Domnului Nicolae Savga cu tema ,,Tehnologii avansate
in diagnosticul si tratamentul displaziilor lombo-sacrale
ale coloanei vertebrale la copii”. Au fost mentionate as-
pectele genetice in dezvoltarea procesului displastic la
copii, simptomatologia clinicd de manifestare a proce-
sului displazic la copii, importanta si semnificatia inves-
tigatiilor imagistice contemporane utilizate in diagnosti-
cul displaziilor lombo-sacrale ale coloanei vertebrale la
copii: rezonanta magnetica nucleara, tomografia compu-
terizata, ultasonografia articulard, scintigrafia scheletica,
doplerfluometria cu laser. Astel, s-a notat cd procesul
displastic s-a exprimat prin protruzii, hernii de disc, blo-
caj, instabilitate, deformitati si curburi lombare care au
modificat parametrii biomecanici. Apogeul acestor dere-
glari a fost stabilit in hernia de disc si spondilolisteza,
cand structurile portiunii lombo-sacrale se necrozeaza,
se fragmenteaza, se lichefiaza si se expulzeaza.

Doamna doctorant a catedrei de pediatrie nr.1 Angela
Drusca a prezentat rezultatele preliminare ale studiului
particularitatilor sistemului prooxidant in artrita juvenila
idiopatica (AJI). Astfel, s-a mentionat cd indicii sistemu-
lui prooxidant (activitatea prooxidanta totald, dialdehida
malonicd) sunt majorati in forma sistemica si poliarticu-
lard a artritei juvenile idiopatice, atunci cand in varianta
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oligoarticulara sunt crescuti hidroperoxizii lipidici tim-
purii, intermediari si tardivi. Indicii prooxidanti au fost
determinati in relatie directd cu gradul de activitate ale
bolii si varianta clinica a AJL.

Urmatorii raportori: Lilia Romanciuc, asistent ca-
tedra puericultura a USMF ,Nicolae Testemitanu” si
Adela Stamati, conferentiar catedra pediatrie nr.1 USMF
»Nicolae Testemitanu” au elucidat relatia intre sistemul
cardiovascular si displaziile tesutului conjunctiv. Astfel,
Lila Romanciuc in studiul efectuat pe un lot de 190 co-
pii cu prolaps de valva mitrala si displazii ale tesutului
conjunctiv a notat prezenta dereglarilor proceselor de re-
polarizare in miocardul ventriculului stang in 75,6% si
diverse tulburari de ritm: extrasistolie supraventriculara
in 86,2%, tahicardii supraventricilae in 44,4%. Doamna
conferentiar Adela Stamati a prezentat un raport de sin-
teza 1n conduita de diagnostic, tratament a cardiopatilor
inflamatorii nonreumatice la copii.

La finele Conferintei au fost discutii pe marginea ra-
poartelor expuse.

Rezolutia Conferintei: 1. reumatologia pediatricd
este o specialitate care are ca scop depistarea precoce, di-
agnosticul, tratamentul si profilaxia maladiilor reumatis-
male la copii; 2. cercetarea in continuare a mecanismelor
implicate in inflamatia articulard cronica va permite des-
coperirea noilor meode referitoare atat la particularitatile
patogenetice ale bolilor reumatice, cat si la controlul si
prevenirea acestor maladii; 3. pentru viitor reumatologia
pediatrica trebuie sa asigure noi strategii de pregatire a
pediatrilor cu preocupari in specialitatea data in centrele
universitare din tard; 4. se impune realizarea de noi ghi-
duri, protocoale; 5. este necesara aderarea la organizatii-
le internatioanle cu profil reumatologia pediatrica.

M. Rotaru
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DEFINITIA DE SUPRAVEGHERE ACORDATA DE CATRE CCPB/RNSAM INFECTIEI ASOCIATE ASISTEN-
TEI MEDICALE SI CRITERIILE iN CAZUL ANUMITOR TIPURI DE INFECTII iN INSTITUTIILE DE ASIS-
TENTA INTENSIVA (PARTEA II)

GIT - Tractul gastrointestinal (esofag, stomac,
intestinul subtire, intestinul gros si rectul) excluzand
gastroenteritele si apendicitele

Infectiile tractului gastrointestinal, excluzand gas-
troenteritele §i apendicitele, prezintd cel putin unul din
urmatoarele criterii:

1. Intraoperator sau prin examen histopatologic, este
demonstratd prezenta abcesului sau a altor semne clare
de infectie.

2. Dintre semnele de mai jos sunt prezente cel putin
doua si nu pot fi depistate alte cauze generatoare, respec-
tiv semnele pot fi incadrate in diagnosticul infectiei seg-
mentului digestiv dat: febra(>38°C), vomismente, voma,
durere abdominala sau sensibilitate abdominala.

si Cel putin unul din urmatoarele:

e din secretiile recoltate intraoperatoriu sau endo-
scopic sau din prelevatul recoltat pe tubul de dren montat
postoperatoriu cultura microbiana este pozitiva.

e din secretiile recoltate intraoperatoriu sau endo-
scopic sau din prelevatul recoltat pe tubul de dren montat
postoperatoriu, prin microscopie extemporanee cu colo-
ratie gram si prin proba hidroxidului de potasiu, se pune
in evidenta prezenta bacteriilor.

e hemocultura este pozitiva.

e la examenul radiologic pot fi evidentiate modifi-
cari patognomonice.

e la examenul endoscopic sunt puse in evidenta modi-
ficari patognomonice (esofagita sau proctita candidozica).

HEP — Hepatita

Hepatita prezinta urmatorul criteriu:

1. Pacientul prezinta cel putin doua din urmatoare-
le semne sau simptome, in absenta altor cauze evidente:
febra (>38°C), anorexie, senzatiec de voma, varsatura,
durere sau senzatie de plenitudine in hipocondrul drept
cu sau fara sindrom icteric sau subicteric, transfuzie in
antecedentele personale intr-o perioada de sub 3 luni.

si Cel putin unul din urmatoarele:

e test pozitiv pentru antigenii sau anticorpii de faza
acuta ai hepatitei A, B sau C.

e probe hepatice alterate.

e test pozitiv din urina sau secretie faringiana pentru
citomegalovirus sau teste serologice de faza acuta (IgM)
pentru CMV, HSV, EBV, etc.).

Instructiuni de raportate

e Nu se raporteaza hepatita sau icterul neinfectios
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(deficienta de alfa-1-antitripsina, etc.).

e Nu se raporteaza hepatita sau icterul postalcoolic
sau alte substante cu toxicitate hepatica (hepatita alcooli-
ca sau indusa de acetaminofen, etc.).

e Nu se raporteazd patologia obstructivd de caile
biliare sau hepatita si icterul rezultate a colecistitei sau
angiocolitei.

IAB — Infectiile intraabdominale, nespecificate in
alta parte, incluzand vezicula biliara, canalele biliare,
ficatul (excluzind hepatitele virale), splina, pancrea-
sul, peritoneu, cavitatea subfrenica sau subdiafrag-
matica sau alt tesut intraabdominal sau zona nespe-
cificata in alta parte

Infectiile intraabdominale prezintd cel putin unul din
urmatoarele criterii:

1. La pacient, din secretia purulenta recoltata intrao-
perator sau din aspirat intraabdominal, cultura microbio-
logica este pozitiva.

2. Pacientul prezintd un abces sau alte semne clare
pentru o infectie intraabdominald, depistata intraopera-
toriu sau prin examen histopatologic.

3. Pacientul prezintd cel putin doua din urmatoare-
le semne sau simptome, in absenta altor cauze evidente:
febra (>38°C), senzatie de voma, varsatura, durere abdo-
minald sau sindrom icteric.

si Cel putin unul din urmatoarele:

a. din continutul drenului (ex. drenaj de aspirare in
sistem inchis, drenaj deschis, T - drenaj) aplicat intrao-
peratoriu cultura microbiana este pozitiva.

b. din secretiile intraabdominale recoltate intraope-
ratoriu sau din prelevatul histopatologic prin coloratie
gram la examinare microscopica sunt puse in evidenta
bacterii.

c. hemocultura este pozitiva si semnele investigatiei
imagistice (radiologic, ecografic, CT, MR sau investigare
cu izotopi) pledeaza pentru o infectie intraabdominala.

Instructiuni de raportate

Nu se raporteaza pancreatita (un sindrom inflamator
caracterizat prin durere abdominala, greaté si voma, aso-
ciata cu nivele ridicate de ser ale enzimelor pancreatice),
pana nu se determind originea sa infectioasa.

NEC - enterocolita necrozanti

Enterocolita necrozanta la sugari prezinta urmatoa-
rele criterii:

Copiii prezinta cel putin doua din urmatoarele semne



sau simptome, 1n absenta altor cauze evidente: voma, dis-
tensie abdominala, sau reziduuri alimentare in stomac

§i Prezenta macroscopicd sau microscopica a sange-
lui in materiile fecale

si Cel putin una din urmatoarele anomalii radiografi-
ce abdominale:

a. pneumoperitoneu

b. pneumatoza intestinala

c. imagini nemodificate si rigide la nivelul anselor
intestinului subtire

LRI — Infectiile nepneumonice ale cdilor respira-
torii inferioare

BRON - Bronsita, traheobronsita, bronhiolita,
traheita fara semne de pneumonie

Infectiile traheobronhiale prezinta cel putin unul din
urmatoarele criterii:

1. Pacientul nu prezintd semne clinice sau radiogra-
fice de pneumonie

si Pacientul prezinta cel putin doua din urmatoare-
le semne sau simptome, in absenta altor cauze evidente:
febra (>38°C), tuse, expectoratii nou aparute sau cu cres-
tere cantitativa progresiva a acestora, stridor, respiratie
superficiala.

si Cel putin unul din urmatoarele:

a. cultura pozitiva din aspiratul traheal profund sau
din prelevatul bronhoscopic

b. detectarea antigenilor specifici din secretia tractu-
lui respirator.

2. Pacientii cu varsta de un an sau sub un an nu pre-
zinta probe clinice sau radiologice de pneumonie

si Pacientii prezinta cel putin doud dintre urmatoarele
semne sau simptome, in absenta altor cauze evidente: fe-
bra (>38°C rectal), tuse, expectoratie nou aparuta sau cu
crestere cantitativa progresiva a acesteia, stridor, detresa
respiratorie, apnee sau bradicardie.

si Cel putin unul din urmatoarele:

a. Cultura pozitiva din aspiratul traheal profund sau
din prelevatul bronhoscopic

b. Detectarea antigenilor specifici din secretia trac-
tului respirator

c. Aparitia anticorpilor IgM specifici sau cresterea
de patru ori a titrului anticorpilor IgG specifici la inves-
tigarea seroetiologica.

Instructiuni de raportate

Nu sunt incluse bronsitele cronice ale bolnavilor cu
tuberculoza pulmonara, cu exceptia cazurilor in care su-
prainfectia acuta poate fi demonstrata etiologic.

LUNG - alte infectii ale tractului respirator infe-
rior

Alte infectii ale tractului respirator inferior prezintd
urmatoarele criterii:

1. Pacientul prezintda microorganisme la prelevarea
pe un tampon steril a secretiilor sau microorganisme de
pe tesutul pulmonar sau lichidul pulmonar, inclusiv li-
chidul pleural.

2. Pacientul prezintd un abces pulmonar sau empiem,
depistate intraoperatoriu sau histopatologic.

3. La pacient este depistat un abces la examinarea
radiologica pulmonara.

Instructiuni de raportate

e Concomitenta pneumoniei si a infectiei acute a ca-
ilor respiratorii inferioare cu aceeasi etiologie identifica-
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ta, obliga la incadrarea patologiei la ,,Pneumonie”.

e Raporteaza abcesul pulmonar sau epiemul fara
pneumonie ca LUNG.

REPR - Infectiile tractului reproductiv

EMET - Endometritele

Endometritele prezinta cel putin unul din urmatoa-
rele criterii:

1. Pacientul prezinta cultura microbiana pozitiva din
prelevatul intraoperator, aspirat endocavitar sau biopsie.

2. Pacientul prezinta cel putin doua din urmatoarele
semne sau simptome, in absenta altor cauze evidente: fe-
bra (>38°C), durere abdominala, sensibilitate uterind sau
secretii purulente din cavitatea uterina.

Instructiuni de raportate

e Raporteazd endometrita post-partum ca infectie
nosocomiald, cu exceptia situatiilor cand lichidul amni-
otic a fost infectat Tnaintea internarii in spital sau prelua-
rea gravidei in spital a avut loc dupa 48 ore de la ruperea
membranelor.

EPIS — Epiziotomia

Infectii ale epiziotomiei prezinta cel putin unul din
urmatoarele criterii:

1. Dupa nastere vaginald la plaga de epiziotom este
prezenta o secretie purulenta.

2. Dupa nastere vaginald pe locul plagii epiziotomiei
apare un abces.

Comentariu

Epiziotomia nu este considerata o procedura de ruti-
nd in NHSN.

VCUF - Infectiile bontului vaginal

Infectiile muschilor vaginali prezinta cel putin unul
din urmatoarele criterii:

1. De la nivelul bontului vaginal, dupa histerectomie
se elimina o secretie purulenta.

2. La nivelul bontului vaginal, dupa histerectomie
apare un abces.

3. Din secretiile de la nivelul bontului vaginal, dupa
histerectomie, cultura microbiologica este pozitiva.

Instructiuni de raportate

Raporteaza infectiile bontului vaginal ca SSI —
VCUF

OREP - Alte infectii ale tractului reproductiv
masculin sau feminin (epididimita, prostatita, vagini-
ta, ooforita, metrita si alte infectii profunde ale tesu-
turilor din micul bazin), cu exceptia endometritei si al
infectiei bontului vaginal)

Pentru diagnosticarea altor infectii ale tractului re-
productiv masculin sau feminin, sunt necesare cel putin
unul din urmatoarele criterii:

1. Cultura microbiana pozitiva din secretia sau prele-
vatul histologic recoltat din regiunea afectata.

2. Intraoperatoriu sau prin examen histopatologic
pot fi observate semne relevante pentru un proces infec-
tios sau abces.

3. Dintre semnele de mai jos sunt prezente cel putin
doua fara o alta cauza depistata: febra peste 38°C, senza-
tie de voma, varsaturd, durere, sensibilitate sau disurie.

si Cel putin unul din urmatoarele:

a. hemocultura pozitiva

b. procesul patologic a fost diagnosticat de medic

Instructiuni de raportate

e Raporteaza endometrita ca EMET.



e Raporteaza infectiile bontului vaginal ca VCUF.

SST - infectiile pielii si ale tesuturilor moi subcu-
tanate

Infectiile pielii prezinta cel putin unul din urmatoa-
rele criterii:

1. Prezenta unei secretii purulente, pustuld, veziculda
sau furuncul la nivelul pielii bolnavului.

2. Din simptomele de mai jos sunt prezente cel putin
doua si acestea nu sunt in legatura cu alte infectii ale or-
ganismului: durere sau sensibilitate, tumefactie, rogeata
sau senzatie de caldura la nivelul regiunii afectate.

si Cel putin unul din urmatoarele:

a. din aspiratul regiunii afectate sau din prelevatul
secretiei prezente cultura microbiologica este pozitiva.
Daca microorganismul identificat face parte din flo-
ra normald a pielii (de ex, difteroizi [Corynebacterium
sppl, Bacillus [nu B anthracis spp), Propionibacterium
spp, stafilococi coagulazo-negativi [inclusiv S epider-
midis], streptococi din grupul Viridans, Aerococcus spp,
Micrococcus spp), izolatul trebuie sa fie monoetiologic
in cultura pura.

b. hemocultura pozitiva fara o alta cauza depistata.

c. in prelevatul tisular din regiunea afectatd sau la un
examen serologic se pune in evidentd un antigen specific
(de ex. al virusurilor herpes simplex, varicela zoster sau
ale H.influenzae, N. Meningitidis, etc.).

d. la examenul histologic provenit din regiunea afec-
tatd se pun in evidentd macrofage polinucleate.

e. rezultat serologic pozitiv pentru anticorpii specifici
IgM sau cresterea de patru ori a IgG-urilor specifici in
probe perechi.

Instructiuni de raportate

e Raporteaza omfalita la copii ca UMB

e Raporteazd infectiile circumciziei la nou-nascuti
ca CIRC.

e Raporteaza pustulele nou-nascutului ca PUST.

e Raporteaza decubitele ca DECU.

e Raporteaza plagile postcombustie ca BURN.

e Raporteaza abcesele mamare sau mastitele ca
BRST.

ST - Tesuturile moi subcutanate (fasceita necro-
zanta, gangrena infectioasi, celulita necrozanta, mio-
zita infectioasa, limfadenita sau limfangita)

Pentru a sustine diagnosticul, sunt necesare prezenta
cel putin a unuia din urmatoarele criterii:

1. Din tesuturile sau secretiile regiunii afectate culti-
varea microbiologica este pozitiva.

2. Prezenta unei secretii purulente la nivelul regiunii
afectate.

3. Intraoperator sau la examenul histopatologic, sunt
observate abces sau alte semne relevante pentru un pro-
ces infectios.

4. Din simptomele de mai jos, fard o legatura depis-
tatad cu o altd infectie, sunt prezente durerea si roseata
locald, tumefierea si senzatia de arsurd la nivelul regiunii
afectate.

$i Cel putin unul din urmatoarele:

- hemocultura pozitiva.

- depistarea unor antigeni specifici din sange sau
urina (de ex. H. Influenzae, S.pneumoniae, N. Meningiti-
dis, Streptococi de grup B, Candida sp., etc.).
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- rezultat serologic pozitiv pentru anticorpi speci-
fici IgM sau cresterea de patru ori a IgG-urilor specifici
in probe perechi.

Instructiuni de raportate

e Raporteaza plagile de decubit ca DECU.

e Raporteaza infectia tesuturilor profunde ale bazi-
nului ca OREP.

DECU - Infectia plagilor de decubit, inclusiv in-
fectiile superficiale si cele profunde

Infectiile plagii de decubit prezinta urmatoarele cri-
terii:

Pacientul prezinta prezenta, fara legaturd cu o alta
infectie, a cel putin doud din urmatoarele simptome: ro-
seata pielii, sensibilitate sau edem la nivelul buzei plagii
de decubit.

$i Cel putin unul din urmatoarele:

- din secretia sau tesutul local recoltat corespunzator
cultura microbiana pozitiva.

- hemocultura pozitiva fara o altd cauza depistata.

Comentarii

e Doar secretiile purulente nu sunt suficiente pentru
a confirma infectia.

e Simpla prezenta a microorganismelor din preleva-
tul de pe suprafata decubitului nu este suficient. In cazul
decubitelor recoltarea trebuie sd cuprindd Insamantarea
aspiratului de la nivelul marginilor plagii sau ale prele-
vatelor tisulare din plaga.

ARSURILE - Infectiile plagii de arsura

Infectiile asociate arsurilor trebuie sa intruneasca cel
putin unul dintre urmatoarele criterii:

1.Pacientul prezinta o schimbare a aspectului sau ca-
racterului plagii de arsura cu detasarea bruscd a crustei,
schimbarea culorii crustei in brun inchis, negru sau mov-
violet, aparitia edemului la marginile plagii.

si examinarea histologicad a biopsiei arsurii arata in-
vadarea tesuturilor viabile adiacente cu agenti patogeni.

2. Pacientul prezinta o schimbare a aspectului sau ca-
racterului plagii de arsura cu detasarea bruscd a crustei,
schimbarea culorii crustei in brun inchis, negru sau mov-
violet, aparitia edemului la marginile plagii.

si intruneste cel putin una dintre urmatoarele conditii:

a. hemoculturd pozitiva, in absenta oricarei altei in-
fectii identificabile

b. prezenta virusului herpetic demonstrata prin cul-
turd sau examen electronomicroscopic sau prezenta evi-
denta a incluziunilor virale la examenul electronomicro-
scopic din prelevatul bioptic tisular.

1. Pacientul cu arsura manifestd cel putin doud din-
tre urmatoarele semne sau simptome, fara vreo alta cauza
recunoscuta: febra (>38°C) sau hipotermie (<36°C), hipo-
tensiune, oligurie (<20 cc/h), hiperglicemie la nivel anteri-
or tolerat de hidrati de carbon, sau confuzie mentala.

si intruneste cel putin una dintre urmatoarele condi-
tii:

a. examinarea histologica a biopsiei de pe arsura
confirmd patrunderea microorganismelor in tesuturile
sandtoase din vecinatate.

b. hemocultura pozitiva.

c. prezenta virusului herpetic demonstrata prin cul-
turd sau examen electronomicroscopic sau prezenta evi-
dentd a incluziunilor virale la examenul electronomis-
croscopic din prelevatul bioptic tisular.



Comentarii

e Numai prezenta unei secretii purulente de la nive-
lul plagii nu este criteriu de certitudine prin posibilitatea
aparitiei acesteia si In cadrul deficientelor de ingrijire co-
respunzatoare a plagii.

e Prezenta singulara a sindromului febril la bolnavul
cu arsurd nu este argument convingator. Febra poate fi de
resorbtie, in urma distrugerii tisulare.

e Chirurgii din Centrele Regionale de Tratamente
Arsuri, care se ocupa exclusiv de pacientii cu arsuri, pot
opta pentru Criteriul 1 de diagnosticare a infectiilor aso-
ciate arsurilor.

e Spitalele cu Centre Regionale de Tratamente Ar-
suri, pot imparti infectiile in urmatoarele: locul ranii arse,
locul transplantului, locul de origine al pielii transplan-
tate, locul de origine a pielii de pe donatorul-cadavru;
totusi, Reteaua Nationala de Siguranta a Asistentei Me-
dicale (NHSN), va cataloga toate acestea ca ARSURA.

BRST - Abcesul mamar si mastita

Abcesul mamar si mastita trebuie sa intruneasca cel
putin unul dintre urmatoarele criterii:

1. Prelevatele recoltate intraoperatoriu prin aspirare
sau bioptic sunt pozitive pentru microorganisme in cul-
turd.

2. Intraoperatoriu sau prin examen histopatologic
sunt observate abces sau semne patognomonice pentru
un proces infectios.

3. febra (peste 38°C) si sindrom inflamator local la
nivelul mamelei.

si abcesul mamar este diagnosticat de catre un medic.

Comentarii

e Abcesul mamar apare de cele mai dese ori post
partum. Abcesele mamare care apar in primele 7 zile
dupa nastere sunt considerate infectii nosocomiale.

UMB - Infectia ombilicala (Omfalita)

Omfalita la un nou-nascut (cu varsta < 30 zile) trebuie
sd Intruneasca cel putin unul dintre urmatoarele criterii:

1. Pacientul prezinta eritem si/sau drenaj seros din
plaga ombilicald si intruneste cel putin una dintre urma-
toarele conditii:

e din secretia sau aspiratul local cultura microbiana
este pozitiva

e hemocultura pozitiva

1. La nivelul bontului ombilical al nou-nascutului
apare roseata locala si secretie purulenta.

Instructiuni de raportare

o Infectiile care apar dupd cateterismul arterei sau
venei ombilicale sunt considerate infectii vasculare.

e Sunt considerate nosocomiale si infectiile bontului
ombilical care apar in primele 7 zile de la externarea nou
nascutului.

PUST - Pustuloza nou-nascutului

Pustuloza la un nou-nascut (cu varsta < 1 an) trebuie
sd Intruneasca cel putin unul dintre urmatoarele criterii:

1. Nou-nascutul are 1 sau mai multe pustule

si medicul terapeut stabileste diagnosticul de infectie
a pielii.

2. Nou-nascutul are 1 sau mai multe pustule.

si medicul terapeut instituie terapia antibacteriana
potrivita.

Instructiuni de raportare

e Nu sunt incluse 1n acest subgrup eritemul toxic si
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sindroamele pustuloase neinfectioase.

e Sunt considerate nosocomiale si pustulele infecti-
oase care apar in primele 7 zile de la externarea nou-
nascutului.

CIRC - Circumcizia nou-nascutului

Infectia asociata circumeciziei nou-ndscutului (cu var-
sta <30 zile), trebuie sa intruneasca cel putin unul dintre
urmatoarele criterii:

1. Nou-néscutul prezintd drenaj purulent din plaga
circumciziei.

2. Nou-ndscutul prezintd la plaga circumciziei cel
putin unul dintre semnele sau simptomele urmatoare,
fara a fi recunoscute oricare alte cauze: eritem, umflatura
sau durere la atingere.

$i in mostra recoltata din plaga circumeciziei, au fost
identificati agenti patogeni.

3. Nou-ndscutul prezintd la plaga circumciziei cel
putin unul dintre semnele sau simptoamele urmatoare,
fara a fi recunoscute oricare alte cauze: eritem, umflatura
sau durere la atingere

§i In mostrele recoltate din plaga circumciziei sunt
depistati contaminanti cu actiune asupra pielii (adica,
bacili difteroizi [Corynebacterium spp], Bacyllus [nu B.
anthracis] spp stafilococi coagulazo-negativi [inclusiv S.
epidermidis], streptococi din grupul viridans, Aerococ-
cus spp, Micrococcus spp) .

si medicul terapeut stabileste diagnosticul de infectie
sau instituie terapia potrivita.

SYS - Infectia sistemica

Infectia diseminatd este infectia care implica organe
sau sisteme multiple, fara o localizare unica vizibila a in-
fectiei, de obicei de etiologie virala si cu semne sau simp-
tome fara alta cauza recunoscutd, compatibila cu infectiile
cu actiune asupra mai multor organe sau sisteme.

Instructiuni de raportare

Folositi acest cod pentru infectiile virale ce implica
multiple sisteme de organe (de ex., rujeola, parotidita
epidemica, rubeold, variceld, eritem infectios). Aceste
infectii pot fi deseori identificate doar prin criterii clini-
ce. Nu utilizati acest cod pentru infectiile asociate ingri-
jirii medicale cu multiple localizari metastatice, cum ar
fi cele cu endocardita bacteriana; trebuie sa fie raportata
doar localizarea de baza a acestor infectii.

e Nu raportati febra de origine necunoscutad (FON)
ca DI;

e raportati starea toxico-septicd a nou-nascutului ca
CSEP;

e raportati exantemele virale si eruptive ca DI.

Referinte

ANEXA

PNEU-PNEUMONIA

Exista trei tipuri specifice de pneumonie: pneumonia
definita clinic (PNU1), pneumonia cu constatari specifice
de laborator (PNU2) si pneumonia la pacientii imunocom-
promisi (PNU3). Cele enumerate mai sus reprezintd co-
mentarii generale aplicabile tuturor tipurilor specifice de
pneumonie, impreund cu abrevierile folosite n algoritmi
(Tabelele 4-7) si instructiunile de raportare. Tabelul 8 ara-
ta valorile nominale pentru specimenele recoltate, utilizate
in diagnosticarea de supraveghere a pneumoniei.

Figurile 1 si 2 reprezinta diagrame flux pentru algo-
ritmii diagnostico-curativi ai pneumoniei, care pot fi uti-



lizati ca instrumente de colectare a datelor.

Comentarii generale

1. Diagnosticarea de catre un medic curant a pneu-
moniei, in lipsa altor conditii, nu constituie un criteriu
acceptabil pentru catalogarea pneumoniei asociate ingri-
jirii medicale.

2. Desi pentru nou-nascuti §i copii sunt incluse cri-
terii specifice, pacientii pediatrici pot intruni oricare din
celelalte criterii specifice pneumoniei.

3. Pneumonia asociata ventilatiei (adica, pneumonia
la persoanele care au un dispozitiv care le ajutd sau le
controleaza respiratia in mod continuu, prin traheotomie
sau prin intubare endotraheald, realizata in decursul ul-
timelor 48 de ore nainte de aparitia infectiei, inclusiv
perioada separarii de mama) va fi astfel determinata la
raportarea informatiei.

4. La examinarea unui pacient pentru depistarea
pneumoniei, este important sa distingeti schimbarile in
conditia clinica provocate de alte conditii cum sunt in-
farctul miocardic, embolismul pulmonar, sindromul de
insuficientd respiratorie, atelectazia, evolutia maligna,
boala pulmonara obstructiva cronicd, boala membrane-
lor hialine, displazia bronho-pulmonara, etc.

De asemenea, trebuie de acordat mare atentie la
evaluarea pacientilor intubati, pentru a face distinctie
intre colonizarea traheald, infectiile tractului respirator
superior (de ex. traheobrongita) si pneumonia survenita
in primele 4 zile dupa nastere. in cele din urma, trebuie
sd recunoastem ca s-ar putea dovedi dificil de determi-
in etate, la nou-nascuti si la pacientii imunocompro-
misi, deoarece astfel de conditii pot deghiza semnele sau
simptoamele tipice caracteristice pneumoniei. Criteriile
specifice alternative pentru pacientii in etate, nou-nascuti
si pacientii imunocompromisi, au fost incluse in aceasta

caracterizata prin momentul survenirii: survenire tim-
purie sau tarzie. Pneumonia timpurie survine in timpul
primelor patru zile de spitalizare §i este deseori cauzata
de Moraxella catarrhalis, H influenzae, si S pneumoniae.
Agentii cauzatori ai pneumoniei tarzii sunt deseori baci-
lii gram-negativi sau S aureus, inclusiv S aureus rezistent
la meticilind. Virusii (de ex. Gripa A si B sau virusii res-
pirator sincitial) pot cauza pneumonie nosocomiald atat
timpurie cat si tarzie, unde levurile, fungii, legionella si
Pneumocystis carinii, sunt de obicei agentii patogeni ai
pneumoniei tarzii.

6. Pneumonia cauzata de aspirarea directa (de ex. la
instalarea intubatiei in sala de urgente sau in sala de ope-
le, daca intruneste oricare din criteriile specifice si daca
nu a fost prezenta sau in stadiu de incubatie la momentul
spitalizarii.
medicale, pot surveni la pacientii grav bolnavi cu spita-
lizari indelungate. La luarea deciziei privind raportarea
medicale la un singur pacient, cautati dovezi ale inlatura-
rii infectiei initiale. Adaugarea unei schimbari in agentul
patogen, nu este suficientad pentru a indica un nou episod
de pneumonie. Sunt necesare combinarea noilor semne

73

si simptoame, precum si dovezi radiografice sau alte tes-
te diagnostice.

8.Colorant Gram pozitiv pentru bacterii si testul cu
KOH (hidroxid de potasiu) pozitiv pentru fibrele de
elastind si/sau hifele fungice din specimenele de sputa
colectate in modul corespunzator, constituie indicii im-
portante care ne arata etiologia infectiei. Totusi, mostrele
de sputd sunt deseori contaminate de colonizatorii cailor
respiratorii, necesitand, astfel, atentie deosebita in inter-
pretare. Candida, in particular, este deseori vazut in co-
medicale.

Abrevieri

BAL — lavaj bronhoalveolar,

EIA — imunoanaliza enzimatica,

FAMA — colorarea fluorescenta a anticorpilor din an-
tigenele membranei,

IFA — anticorp imunofluorescent,

LRT - tractul respirator inferior,

PCR — reactia de polimerizare in lant,

PMN - leucocite polimorfonucleare,

RIA — radioimunoanaliza.

Instructiuni de raportare

e Exista o ierarhie a categoriilor specifice in cadrul
pneumoniei de tip general (PNEU). Chiar daca pacientul
intruneste criteriile pentru mai mult decat 1 afectiune,
raportati doar 1:

- Daca un pacient intruneste criteriile atdt pentru
PNUI, cat si pentru PNU2, raportati PNU2.

- Dacd un pacient intruneste criteriile atat pentru
PNU2, cit si pentru PNU23, raportati PNU3.

- Daca un pacient intruneste criteriile atat pentru
PNUI, cat si pentru PNU3, raportati PNU3.

e Raportati infectia tractului respiratoriu inferior (de
ex. abces sau empiema), care concureaza cu pneumonia,
cu acel(e)asi organism(e) ca si pneumonia.

e Abcesul pulmonar gi empiema fard pneumonie,
sunt clasificate ca LUNG.

e Bronsita, traheita, traheobrongita sau bronhiolita,
fara pneumonie, sunt clasificate ca BRON.

1. Ocazional, la pacientii neventilati, diagnosticarea
de clara, pe baza simptomelor, semnelor si a unei sin-
gure radiografii toracice definitive. Totusi, la pacientii
cu afectiune pulmonara sau cardiacad (de exemplu, boa-
la pulmonara interstitiala sau insuficienta cardiaca con-
gestiva), diagnosticarea pneumoniei poate fi deosebit de
dificila. Alte conditii non-infectioase (de exemplu, ede-
mul pulmonar cauzat de insuficienta cardiacd congestiva
decompensati) pot simula pneumonia. In aceste cazuri
mai dificile, trebuie s@ fie examinate seria de radiogra-
fii toracice, pentru a putea separa procesele pulmonare
infectioase de cele noninfectioase. Pentru a contribui la
confirmarea cazurilor dificile, poate fi utila revizuirea ra-
diogramelor in ziua stabilirii diagnosticului, cu trei zile
inainte de stabilirea diagnosticului si 1n zilele a 2-a si a
7-a dupa stabilirea diagnosticului. Pneumonia poate avea
izbucnire §i progresare rapida, dar nu se trateaza repede.
Schimbarile radiografice ale pneumoniei persista timp de
citeva siptamani. In cele din urma, evolutia radiografica
rapida sugereaza, ca pacientul nu are pneumonie, ci mai
degraba un proces non-infectios cum este atelectaza sau



Semne si simntome Laborator

Pacientul cu boli de fundal'?, are ficuta o serie din doud sau mai multe
radiografii ce prezintd una sau mai multe dintre urmatoarele:
. Infiltrare noud sau progresiva si persistenta

. Consolidare
. Cavitatie

) Pnenmatacele la non-nficentii en vareta < 1 an

Pacientul cu boli de fundal'?, are ficuti o una sau mai multe
radiografii ce prezinta una dintre urmatoarele:

. Infiltrare noud sau progresiva si persistenta

. Consolidare

. Cavitatie

) Pnenmatacele la non-nicentii en vareta < 1 an

'

cel putin I dintre urmatoarele:

e Febra (>38°C sau > 100,4°F), fara vreo alta cauza recunoscuta
e Loeucopenie (<4000 WBC/mm®) sau leucocitozi (>12,000

WBC/mm®)

e Pentru adultii cu varsta > 70 ani, status mental alterat fira vreo alta

cauza recunoscuta

cel putin 2 dintre urmatoarele:
e Un nou acces de tuse cu
sputa purulentd’ sau schimbari
in continutul sputei* sau
secretii respiratorii abundente
sau cerinte ridicate de aspirare;
e Survenirea sau inrautatirea
tusei, dispneei sau tahicneei’;
o Raluri® sau zgomote
respiratorii bronsice;

o Tnrautitirea metabolismului
gazos (de ex. desaturarea in O,
[de ex. PaO,/Fi0,<2407’,
sporirea necesititii de oxigen
sau cresterea necesitatii de
ventilare);

cel putin I dintre urmatoarele:
e Un nou acces de tuse cu
sputa purulent® sau schimbari
in continutul sputei* sau
secretii respiratorii abundente
sau cerinte ridicate de aspirare;
e Survenirea sau inrautatirea
tusei, dispneei sau tahicneei’;
e Raluri® sau zgomote
respiratorii bronsice;

o TInrautitirea metabolismului
gazos (de ex. desaturarea in O,
[de ex. PaO,/Fi0,<2407’,
sporirea necesitatii de oxigen
sau cresterea necesitatii de
ventilare);

A 4

cel putin I dintre urmatoarele la
pacientii imunocompromisi'*:

e Febra (>38°C/100,4°F), fara
vreo altd cauza recunoscuta

e Pentru adultii cu varsta > 70
ani, status mental alterat fara vreo
alta cauza recunoscuta

e Un nou acces de tuse cu sputd
purulenta® sau schimbiri in
continutul sputei* sau secretii
respiratorii abundente sau cerinte
ridicate de aspirare;

e Survenirea sau inrautatirea
tusei, dispneei sau tahicneei’;

e Raluri® sau zgomote respiratorii
bronsice;

o Inrautatirea metabolismului
gazos (de ex. desaturarea in O, [de
ex. Pa0,/Fi0,<240]’, sporirea
necesitatii de oxigen sau cresterea
necesitatii de ventilare);

e Hemoptizie

e Durere toracica pleuritica

cel putin I dintre urmatoarele:

o Cresterea pozitiva a culturi din
sange® fard vreo legaturi cu alta
sursé de infectie

e Cresterea pozitiva a culturii din
lichidul pleural

o Cultura cantitativa pozitiva a
specimenului minim contaminat
din LRT (de ex. BAL sau razuirea
protejata a specimenului)

e BAL > 5% - celulele obtinute,
examinate direct prin microscop,
prezintda continut de bacterii
intracelulare (de ex. colorant
Gram)

e Examinarea histopatologica
arata cel putin 1 dintre
urmatoarele:

e Formarea abcesului sau a
focarului de consolidare cu
acumulare intensa de PMN in
bronhiole si alveole

o Culturi cantitativa pozitiva’ din
parenchimul pulmonar

e Dovada a invadarii

cel putin I dintre urmatoarele'*'*:

o Cultura pozitiva a virusului sau a
Chlamydia din secretiile respiratorii
e Detectarea pozitiva a antigenului
sau anticorpului viral din secretiile
respiratorii (de ex. EIA, FAMA,
examinarea membranei in eprubeta,
PCR)

o Cresterea de patru ori a serurilor
pereche (IgG) pentru agentul patogen
(de ex. virusul gripei, Chlamydia)

e PCR pozitiva pentru Chlamydia sau

Mycoplasma
e Rezultat pozitiv la testul micro-IF
pentru Chlamydia

o Cultura pozitiva sau vizualizarea cu
IF a Legionella spp., din secretiile sau

tesuturile respiratorii

e Detectarea antigenilor serogrupului I
de Legionella pneumophila in ruina, cu

ajutorul RIA sau ETA

o Cresterea de patru ori a titrului
anticorpilor serogrupului I de L.
Pneumophila pana la>1:128 in
perechile de seruri acute si

A 4

cel putin I dintre urmatoarele:

e Potrivirea culturilor pozitive de
sange si sputi cu Candida spp."*"

e Dovada de fungi sau Pneumocystis
carinii in specimenul de LRT minim
contaminat (de ex. BAL sau razuirea

protejata a specimenului) obtinuta in urma

uneia din urmatoarele:
e Examinare microscopica directd
e Cultura pozitiva de fungi

sau pseudohife

parenchimului pulmonar cu hife

convalescente, cu ajutorul IFA indirecti

definita clinic

v
- ) " PNU2 - pneumonia cu v
- PNU;' pneumonia cu patogeni atipici virali, . PNU3 —
patogemAb.acterlem t1p}c1. cum sunt Legionella, .
= PNUI — pneumonia Sau funfojl,cl ﬁlamentosl §1 Chlamydia, Mycoplasma pheumonia fa
constatari specifice de si altii §i cu constatari P acientil ..
laborator specifice de laborator fmunocompromist

Fig. 1 — Diagrama flux a pneumoniei 1
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Pacientul cu boli de fundal'?, are facutd o serie din doud sau mai
multe radiografii ce prezintd una sau mai multe dintre
urmatoarele:

. Infiltrare noud sau progresiva si persistenta

e  Consolidare

. Cavitatie

e Pneumatocele, la nou-nascutii cu varsta < 1 an

Pacientul cu boli de fundal'?, are facutd o una sau mai multe
radiografii ce prezintd una dintre urmatoarele:

. Infiltrare noud sau progresiva si persistenta

e  Consolidare

e Cavitatie

e Pneumatocele, la nou-nascutii cu varsta < 1 an

\ 4

A 4

Nou-nascutii cu varsta < 1 an:
oxigen sau cresterea necesitatii de ventilare)
si trei dintre urmétoarele

recunoscuta
e Leucopenie (<4000 WBC/mm®) sau leucocitozi

stanga (>10% din granulocitele neutrofile)

sau cerinte ridicate de aspirare;
contractie a cutiei toracice sau ral;
e Stridor, raluri sau suflu cavitar

e Tuse

batai/min)

e Bradihardie (<100 batai/min) sau tahicardie (>170

= [nrautatirea metabolismului gazos (de ex. desaturarea in
0, [de ex. oximetria pulsului <94%], sporirea necesitatii de

e Instabilitate a temperaturii corpului, fard vreo alta cauza

(>15,000 WBC/mm?®) si devierea formulei leucocitare spre

e Un nou acces de tuse cu sputd purulenti’ sau schimbari
~ . . -4 . . ..
in continutului sputei” sau secretii respiratorii abundente

e Apnee, tahipnee,’ mirirea calibrului foselor nazale cu

Copiii cu varsta > 1 i < 12 ani

Cel putin trei dintre urmatoarele:

e Febra (>38,4°C sau > 100,1°F) sau
hipotermie (<36,5°C sau < 97,7°F),
fara vreo altd cauza recunoscuta

e Leucopenie (<4000 WBC/mm?®) sau
leucocitoza (>15,000 WBC/mm?®)

e Un nou acces de tuse cu sputa
purulenta’ sau schimbari in continutul
sputei’ sau secretii respiratorii
abundente sau cerinte ridicate de
aspirare;

e Survenirea sau inrautatirea tusei,
dispneei sau tahicneei’;

e Raluri® sau zgomote respiratorii
bronsice;

o Inrautitirea metabolismului gazos
(de ex. desaturarea in O, [de ex.
oximetria pulsului <94%], sporirea
necesitatii de oxigen sau cresterea

necesitatii de ventilare);

\ 4

PNU1 - pneumonia definita
clinic

1 Fig. 2 Diagrama flux a pneumoniei, ce ilustreaza criteriile alternative pentru nou-ndascufi i copii

insuficienta cardiacd congestiva.

2. Retineti, cd sunt mai multe cai de a descrie as-
pectul radiografic al pneumoniei. Exemplele includ, fara
a se limita la, ,,boala cu raspandire aeriana si spatiala,”
,opacitate focala,” ,,zone neregulate cu densitate mari-
ta.” Desi probabil nu este specific delimitata ca pneumo-
nie de catre radiolog, in institutia clinicd adecvata, aceste
formulari trebuie sa fie luate cu seriozitate in considera-
tie ca potentiale constatari pozitive.

3. Sputa purulenta este identificatd ca secretii din
plamani, bronhii sau trahee, care contin > 25 neutrofile
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si < 10 celule epiteliale scuamoase intr-un camp de for-
ta redus (x100). Daca laboratorul Dvs. raporteaza aceste
date in mod calitativ (de ex. ,,mai multi WBC” sau ,,ca-
teva scuame”), fiti sigur ca descrierile lor se potrivesc
acestei definitii de sputa purulenta. Aceastd confirmare
de laborator este necesara deoarece descrierile clinice
scrise ale purulentei, variaza considerabil.

4. O singura mentionare a sputei purulente sau a
schimbadrii caracteristicilor sputei, nu inseamna prea
mult; mentiondrile repetate in decurs de 24 de ore, vor
fi mai potrivite pentru a indica Inceperea unui proces in-



fectios. Schimbarea caracteristicilor sputei se refera la
culoare, consistentd, miros si cantitate.

5. La adulti, tahipneea este definita ca o rata respira-
torie > decat 25 respiratii pe minut. La nou-nascutii pre-
maturi, ndscuti cu termenul de gestatie < 37 saptamani si
pana la cea de-a 40-a saptamana, tahipneea este definita
ca > 75 respiratii pe minut; la nou-nascutii < 2 luni, > 60
respiratii pe minut; la nou-nascutii cu varsta de la 2 la 12
luni, > 50 respiratii pe minut; la copii cu varsta de 1 an,
> 50 respiratii pe minut;

6. Ralurile pot fi descrise ca ,,horcait.”

7. Aceastd masurd a oxigendrii arteriale este definita
ca fiind rata tensiunii arteriale (PaO,) pe fractie inspira-
torie de oxigen (FiO,).

8. Trebuie sa fie acordata atentie deosebita in deter-
minarea etiologiei pneumoniei la un pacient cu hema-
toculturi pozitive si dovada radiografica a pneumoniei,
in special daca pacientul are instalate dispozitive inva-
zive, cum sunt liniile intravasculare sau cateterul urinar
permanent. In general, la un pacient imunocompetent,

hemoculturile pozitive pentru stafilococi coagulase-ne-
gativi, contaminatorii tipici ai pielii §i levurile nu vor
constitui agentii etiologici tipici ai pneumoniei.

9. Se refera la valorile nominale pentru specimenele
cultivate (Tabelul 8). Un specimen aspirat pe cale en-
dotraheald nu constituie un specimen minim contaminat.
De aceea, aspirarea endotraheala nu intruneste criteriile
de laborator.

10. Odata ce intr-o clinica a fost depistata pneumo-
nia provocata de un virus sincitial (RSV), adenovirus sau
virusul de gripa, in cazuri subsecvente cu semne si simp-
toame similare, un diagnostic prezumptiv pediatric al
acestor patogeni constituie un criteriu acceptabil pentru

11. Sputa insuficientd sau apoasa este deseori vazuta
la adultii cu pneumonia provocata de virusi si Mycoplas-
ma, desi de multe ori sputa poate fi mucopurulentd. La
nou-ndscuti, pneumonia cauzatd de RSV sau gripa, de-
bitul de sputa este abundent. Pacientii, cu exceptia nou-
nascutilor prematuri, cu pneumonie virala sau micoplas-

Tabelul 4

Algoritmele pentru pneumonia definita clinic (PNU1)

Radiologia Semnele/Simptoamele

dintre urmatoarele:
e Infiltrare noua sau|gi cel putin 2 dintre urmatoarele:

tenta
e Consolidare
o Cavitatie

<1an

fara boli pulmonare | cresterea necesitatii de ventilare)
sau cardiace pe fun-|gi cel putin 3 dintre urmatoarele:

insuficientei
hopulmonara,
cronicd.), este accep-|e Stridor, raluri sau suflu cavitar
tata I radiografie tora- |e Tuse

cica definitiva.
urmatoarele:

recunoscuta

O serie din doua sau | PENTRU ORICE PACIENT, cel putin I dintre urmatoarele:

mai multe radiografii|e Febra (>38°C sau > 100,4°F), fara vreo alta cauza recunoscuta

toracice cu cel putin 1 | e Loeucopenie (<4000 WBC/mm3) sau leucocitoza (>12,000 WBC/mm3)

e Pentru adultii cu varsta > 70 ani, status mental alterat fara vreo alta cauza recunoscuta

progresiva si persis- | Un nou acces de tuse cu sputa purulenta3 sau schimbari in continutul sputei4 sau secretii
respiratorii abundente sau cerinte ridicate de aspirare;

e Survenirea sau Inrautatirea tusei, dispneei sau tahipneeis5;

e Raluri6 sau zgomote respiratorii bronsice;

e Pneumatocele, la|e inréuté‘girea metabolismului gazos (de ex. desaturarea in O, [de ex. PaO,/Fi0,<240]’, spori-
nou-nascutii cu varsta | rea necesitatii de oxigen sau cresterea necesitatii de ventilare);

CRITERIT ALTERNATIVE, pentru nou-ndscutii cu varsta < 1 an:

NOTA: La pacientii | Inriutatirea metabolismului gazos (de ex. desaturarea in O,, sporirea necesitatii de oxigen sau

dal (de ex. sindromul |e Instabilitate a temperaturii corpului, fara vreo alta cauza recunoscuta

respira- | e Leucopenie (<4000 WBC/mm3) sau leucocitoza (>15,000 WBC/mm3) si devierea formulei
torii, displazie bron- |leucocitare spre stanga (>10% din granulocitele neutrofile)

edem | e Un nou acces de tuse cu sputa purulenta3 sau schimbari in continutului sputei4 sau secretii
pulmonar sau boala |respiratorii abundente sau cerinte ridicate de aspirare;

pulmonara obstructiva | ¢ Apnee, tahipnee,5 marirea calibrului foselor nazale cu contractie a cutiei toracice sau ral;

e Bradicardie (<100 batai/min) sau tahicardie (>170 batii/min)
CRITERII ALTERNATIVE, pentru copii cu varsta de 1 an sau < 12 ani, cel putin 3 dintre

e Febra (>38,4°C sau > 100,1°F) sau hipotermie (<36,5°C sau < 97,7°F), fara vreo alta cauza

e Leucopenie (<4000 WBC/mm3) sau leucocitoza (>=15,000 WBC/mm3)

e Un nou acces de tuse cu sputd purulenta3 sau schimbari in continutul sputei4 sau secretii
respiratorii abundente sau cerinte ridicate de aspirare;

e Survenirea sau Inrautatirea tusei, dispneei sau tahipneeis5;

e Raluri6 sau zgomote respiratorii bronsice;

e Inrutitirea metabolismului gazos (de ex. desaturarea in O, [de ex. oximetria pulsului
<94%], sporirea necesitatii de oxigen sau cresterea necesitatii de ventilare);




Tabelul 5.
Algoritmii pentru pneumonia cu agenti patogeni tipici bacterieni sau fungici filamentosi si rezultatele de labo-
rator specifice

Radiologia Semne / Simptome Laborator

O serie din doud sau mai multe | Cel putin I dintre urmatoarele: Cel putin I dintre urmatoarele:

radiografii toracice cu cel putin 1 | e Febra (>38°C sau > 100,4°F), fard|e  Cresterea pozitiva a culturi din sange®
dintre urmatoarele: vreo altd cauza recunoscuta fird vreo legitura cu alti sursi de infectie
e Infiltrare noud sau progresiva|e Loeucopenie (<4000 WBC/mm?)|e  Cresterea pozitiva a culturii din lichi-
si persistenta sau leucocitoza (>12,000 WBC/mm?) | dul pleural

e Consolidare e Pentru adultii cu varsta > 70 ani,|e  Culturad cantitativa pozitiva a speci-
e Cavitatie status mental alterat fard vreo altd ca- | menului minim contaminat din LRT (de
e Pneumatocele, la nou-nascutii | uza recunoscuta ex. BAL sau razuirea protejata a specime-
cuvarsta<1 an si nului)

NOTA: La pacientii fara boli pul- | cel putin 1 dintre urmitoarele: e  BAL>5% - celulele obtinute, exami-
monare sau cardiace pe fundal|e Un nou acces de tuse cu sputd pu- | nate direct prin microscop, prezintd conti-
(de ex. sindromul insuficientei | rulenta® sau schimbari in continutul | nut de bacterii intracelulare (de ex. colorant
respiratorii, displazie bronho-|sputei* sau secretii respiratorii abun- | Gram)

pulmonara, edem pulmonar sau|dente sau cerinte ridicate de aspirare; e  Examinarea histopatologica arata cel
boala pulmonara obstructiva cro- | e Survenirea sau Inrautatirea tusei,|putin 1 dintre urmatoarele dovezi de pne-

nica.), este acceptata I dispneei sau tahicneei’; umonie:
radiografie toracica definitiva. e Raluri® sau zgomote respiratorii|e  Formarea abcesului sau a focarului de
bronsice; consolidare cu acumulare intensd de PMN

e Inriutitirea metabolismului ga-|in bronhiole si alveole

zos (de ex. desaturarea in O, [de ex.|e  Culturd cantitativd pozitiva’ din pa-
Pa0O,/Fi0,<240]’, sporirea necesititii | renchimul pulmonar

de oxigen sau cresterea necesitdtii de|e  Dovada a invadarii parenchimului
ventilare); pulmonar cu hife sau pseudohife

Tabelul 6
Algoritmii pentru pneumonia cu particulele virale Legionella, Chlamydia, Mycoplasma si alti agenti patogeni
atipici si rezultatele de laborator specifice (PNU2)

Radiologia Semne / Simptoame Laborator

O serie din doud sau mai multe | Cel putin I dintre urmatoarele: Cel putin I dintre urmatoarele:
radiografii toracice cu cel putin 1 [e Febrda (>38°C sau > 100,4°F), fard|e Cultura pozitivd a virusului sau a
dintre urmatoarele: vreo altd cauza recunoscuta Chlamydia din secretiile respiratorii

e Infiltrare noua sau progresiva si| e Loeucopenie (<4000 WBC/mm?)|e Detectarea pozitivd a antigenului sau
persistenta sau leucocitoza (>12,000 WBC/mm?) | anticorpului viral din secretiile respirato-
e Consolidare e Pentru adultii cu varsta > 70 ani, sta- | rii (de ex. EIA, FAMA, examinarea mem-
e Cavitatie tus mental alterat fara vreo altd cauza | branei in eprubetd, PCR)

e Pneumatocele, la nou-ndscutii | recunoscuta e Cresterea de patru ori a serurilor pere-
cuvarsta< 1 an si cel putin 2 dintre urmatoarele: che (IgG) pentru agentul patogen (de ex.

NOTA: La pacientii fira boli pul- | e Un nou acces de tuse cu sputa puru- | virusul gripei, Chlamydia)

monare sau cardiace pe fundal (de |lentd’ sau schimbari in continutul spu-|e PCR pozitiva pentru Chlamydia sau
ex. sindromul insuficientei respi- | tei* sau secretii respiratorii abundente | Mycoplasma

ratorii, displazie bronhopulmo- |sau cerinte ridicate de aspirare; e Rezultat pozitiv la testul micro-IF
nara, edem pulmonar sau boala|e Survenirea sau Inrdutdtirea tusei,|pentru Chlamydia

pulmonara obstructiva cronica.), | dispneei sau tahicneei’; e Cultura pozitiva sau vizualizarea cu IF
este acceptata I radiografie toraci- | e Raluri® sau zgomote respiratorii|a Legionella, din secretiile sau tesuturile
ca definitiva. bronsice; respiratorii

e Inriutitirea metabolismului ga-|e Detectarea antigenilor serogrupului I
zos (de ex. desaturarea in O, [de ex.|de Legionella pneumophila in ruind, cu
PaO /Fi0,<240]’, sporirea necesitatii | ajutorul RIA sau EIA

de oxigen sau cresterea necesitatii de|e Cresterea de patru ori a titrului anti-
ventilare); corpilor serogrupului I de L. Pneumophi-
la pana la > 1:128 in perechile de seruri
acute si convalescente, cu ajutorul IFA
indirecti
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Tabelul 7

Algoritmii pentru pneumonia la pacienti imunocompromisi (PNU3)

Radiologia

Semne / Simptome

Laborator

O serie din doua sau mai multe ra-
diografii toracice cu cel putin 1 din-
tre urmatoarele:

o Infiltrare noua sau progresiva si
persistenta

e Consolidare

e Cavitatie

e Pneumatocele, la nou-nascutii cu
varsta <1 an

NOTA: La pacientii fara boli pul-
monare sau cardiace pe fundal (de
ex. sindromul insuficientei respira-
torii, displazie bronhopulmonara,
edem pulmonar sau boald pulmo-
nara obstructiva cronicd.), este ac-
ceptatd I radiografie toracica defi-
nitiva.

Pacientul imunocompromis'?® are cel pu-
tin I dintre urmatoarele:

o Febra (>38°C sau> 100,4°F), fara vreo
alta cauza recunoscuta

e Pentru adultii cu varsta > 70 ani, status
mental alterat fara vreo altd cauza recu-
noscuta

e si cel putin 2 dintre urmatoarele:

e Un nou acces de tuse cu sputa puru-
lenta3 sau schimbari in continutul spu-
tei4 sau secretii respiratorii abundente
sau cerinte ridicate de aspirare;

e Survenirea sau inrautatirea tusei, dis-
pneei sau tahicneeis;

e Raluri6 sau zgomote respiratorii bron-
sice;

e Qnrautitirea metabolismului  gazos
(de ex. desaturarea in O2 [de ex. PaO2/
Fi02<240]7, sporirea necesitatii de oxi-
gen sau cresterea necesitatii de ventilare);
e Hemoptizie

e Durere toracica pleuritica

Cel putin I dintre urmatoarele:

e Potrivirea culturilor pozitive de san-
ge si sputd cu Candida spp.

e Dovada de fungi sau Pneumocystis
carinii In specimenul de LRT minim
contaminat (de ex. BAL sau razuirea
protejata a specimenului) obtinutd in
urma uneia din urmatoarele:

e Examinare microscopica directa

o Cultura pozitiva de fungi

e Oricare din criteriile de laborator
definite pentru PNU2

micd, pot prezenta cateva semne sau simptoame, chiar
daca examenul radiografic arata infiltrari semnificative.

12. Putine bacterii pot fi vazute pe colorantii secreti-
ilor respiratorii de la pacientii cu pneumonie cauzata de
Legionella spp., micoplasma sau virusi.

13. Pacientii imunocompromisi includ pacienti cu
neutropenie (numarul absolut de neutrofile <500 mm?),
leucemie, limfoma, HIV cu numarul de CD4 < 200 sau
splenectomie; pacientii ce au suportat recent un trans-
plant, sau carora li se aplicd hematoterapia citotoxica sau
tratamentul cu steroizi In doze mari (de ex. > 40 mg de
prednisolon sau echivalentul acestuia [> 160 mg de hi-

drocortizon , > 32 mg de metilprednisolon, > 6 mg de
dexametazon, >200 mg de cortizon], zilnic 1n decurs de
> 2 saptamani).

14. Specimenele de sange si sputa trebuie sa fie co-
lectate la fiecare 48 ore.

15. Culturile semicantitative sau non-cantitative de
sputd obtinute prin tuse profunda, inductie, aspirare, sau
lavaj, sunt acceptabile. Daca sunt disponibile rezultatele
pentru culturile cantitative, faceti referire la algoritmii
care includ constatarile specifice de laborator.

Tabelul 8.

Valorile nominale pentru specimenele cultivate, utilizate la diagnosticarea pneumoniei

Tehnica de colectare a specimenului

Valorile

Parenchim pulmonar*

Specimene obtinute pe cale bronhoscopica
Lavaj bronhoalveolar

BAL protejat

Rézuire protejata a specimenului

Lavaj bronhoalveolar
BAL protejat

Specimene (oarbe) obtinute pe alta cale decat cea bronhoscopica

> 10*ufc/g de tesut

> 10*ufc/mL
> 10*ufc/mL
> 10*ufc/mL

> 10*ufc/mL
> 10*ufc/mL

Ufc, unitati formatoare de colonii.

*Specimenele colectate prin biopsie pulmonara deschisa si specimenele colectate imediat dupa deces, obtinute prin

biopsie transtoracica sau transbronsica.
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PAGINILE ISTORIEI

VIATA SI OPERA ACADEMICIANULUI NATALIA GHEORGHIU - O EVOCARE

4 A\..a

Ce poate fi mai placut si laudabil decat actul de a
pune in lumind omul, cu inteligenta si creatia sa, de a
sublinia aportul si importanta realizarilor sale.

Ma refer la filele din viata, creatia si activitatea Aca-
demicianului Natalia Gheorghiu careia i-a fost destinat
sa fie studenta la facultatea de Medicinad a Universitatii
din Bucuresti, care a reusit sa supravietuiasca razboiul,
sa Infrunte urmarile acestuia si, in pofida timpurilor, sa-si
mobilizeze fortele de lucru pentru a se dedica nu numai
activitatii didactice, stiintifice, practice dar si cele ad-
ministrative. A fondat si a dezvoltat la nivel profesional
un serviciu — cel al Chirurgiei pediatrice. Concomitent
Domnia sa a promovat si in profesie.

Academicianul Natalia Gheorghiu a contribuit la
lichidarea urmarilor nefaste ale razboiului, a organizat
sistemul de dispensarizare.

Natalia Gheorghiu — al carei nume 1l poarta Clinica
Universitatii si Centrul Stiintifico-practic de Chirurgie
Pediatrica din aprilie 2002, a facut o cariera stralucita de
Chirurg si organizator, de prorector pe procesul didactic
si stiintific al Institutului de Stat de Medicina (in prezent
Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae
Testemitanu), contribuind considerabil la reformarea
radicala a serviciului chirurgical acordat copiilor din R.
Moldova.

In acea galerie a ilustrilor savanti care au contribuit
la dezvoltarea medicinei in republica si au slujit cultura
medicald nationald un loc deosebit 1i apartine savantului
Natalia Gheorghiu.

Edificiul chirurgiei din Moldova a fost indltat de per-
sonalitati marcante, truditori modesti, carora le-a revenit
un aport nepretuit la zidirea lui.
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Motto: ,,Non omnis moriar”

(Nu voi muri de tot) — Horatius, Odae, 3, 30, 6.

»Nu voi muri de tot: din mine o parte, partea cea mai mare, va infrange
Moartea si, prin slava ce-mi vor inilta urmasii, Eu, in orice veac la fel

-~ A

de tinar, voi creste fara incetare”.

Natalia Gheorghiu este una dintre persoanele a carei
bogata experientd chirurgicala, didactica si stiintificd o
consideram un model demn de urmat. Ea s-a invredni-
cit de titlurile Dr. Habilitat In Stiinte Medicale, Profesor
universitar, Membru Corespondent al Academiei de Me-
dicina din Rusia; Om Emerit in Stiinte, Medic Emerit,
Cavaler al Ordinului Republicii Moldova, Cetatean de
Onoare al Orasului Chisinau.

Natalia Gheorghiu s-a nascut la 29 noiembrie 1914
in satul Lesnoe, judetul Tighina. Si-a facut studiile la fa-
cultatea de medicina generald din Bucuresti, frecventand
cursurile celor mai cunoscuti profesori ai timpului. A
parcurs intreaga “ierarhie medcald”: extern, intern, se-
cundar al unor clinici de prestigiu din Bucuresti.

Academicianul Natalia Gheorghiu era convinsa ca
filiera de externat, internat, secundariat — era esentialad
pentru ,,obtinerea unei pregatiri temeinice”, iar soarta
face asa ca, dupa absolvirea facultatii, sa-si inceapa cari-
era profesionista in calitate de medic de familie, ca mai
apoi sa fie mobilizata si trimisa pe front la cel de-al II-lea
razboi mondial, unde a lucrat ca chirurg militar. Ulte-
rior isi amintea de aceastd perioada, era foarte mandra
de experienta de chirurg de razboi deoarece practicarea
chirurgiei de campanie i-a permis sa se familiarize cu o
serie de probleme de patologie traumatica cu care chirur-
gii in timp de pace nu se confrunta decat doar sporadic.
La cativa ani dupad demobilizare a sustinut teza de doctor
in medicind, apoi pe cea de doctor habilitat in medicina.

O perioada de MAI BINE de jumatate de secol (din
mai 1946 pana in februarie 2001) a activat la USMF “N.
Testemitanu” din Chisinau, la catedrele chirurgicale,
ascensiunea Domniei sale fiind marcata de urmatoarele



“repere”: medic secundar de clinicd, asistenta, conferen-
tiar, profesor universitar membru corespondent al ASM
din Rusia.

in 1957, a fost numita sef al catedrei de chirurgie pe-
diatrica, pe care a condus-o cu competenta si autoritate
pana la pensionare (1986), unde avea sa activeze si in
calitate de profesor al aceleiasi catedre pana in februarie
2001.

Energia creatoare a Nataliei Gheorghiu a ajutat-o sa
extinda in termene relativ scurte baza clinica si de studii
a catedrei, s-o inzestreze cu cea mai performanta apara-
turd de diagnostic si tratament. Academicianul Natalia
Gheorghiu a depus mari eforturi pentru dezvoltarea chi-
rurgiei pediatrice in Republica Moldova. Una din initia-
tivele ei prevedea Infiintarea unei Clinici Universitare, a
unui Centru universitar de chirurgie pediatrica.

A imbratisat chirurgia pediatrica imediat dupa raz-
boi, manifestandu-se ca un chirurg de talie europeana.

Personalitate integra, inzestratd cu un profund sen-
timent civic, a fost constienta de viitorul medicinei din
republica, de aceea a pregatit o pleiada de discipoli, care
muncesc cu aceeasi daruire. Colectivul creat de D-na
profesoara la catedra a constituit temelia celei mai im-
portante scoli stiintifice — scoala de chirurgie, ortopedie,
traumatologie, urologie, anesteziologie si reanimare pe-
diatrica, precum si a scolii de pediatrie reconstructiva si
reparatorie.

Omul Natalia Gheorghiu a fost o personalitate de o
certd probitate profesionald, dotatd cu sinceritate, inte-
lepciune. Diagnostician de mare finete, specialist care
poseda o tehnicitate chirurgicala aparte, a fost un gandi-
tor prin excelentd al gestului chirurgical; a avut un simt
deosebit la intuirea complicatiilor postoperatorii, si-a
ingrijit intotdeauna deosebit de atent bolnavii. A inspi-
rat bolnavilor incredere si dragoste calda, gasind pentru
fiecare un cuvant potrivit care sd le redea optimismul.
A studiat permanent, pana la ultima suflare, fiind la cu-
rent cu ultimele noutdti chirurgicale. A contribuit mult
la formarea tinerilor chirurgi, care, profesand astazi in
diverse sectii de chirurgie din tara si de peste hotarele ei,
ii pastreaza o vie si frumoasa amintire.

Lupta cu boala s-a dovedit a fi uneori peste puterile
stralucitelor sale capacitati. Dar, curajoasa fiind, nu si-a
ascuns “Infrangerile”, aducandu-le mereu la “judecata”
colegilor, in discutia Societatii Chirurgilor. Era convinsa
ca din fiecare nereusita se pot trage Invataminte, conclu-
zii §i se poate Invata ceva.

Prin neobosita sa activitate a contribuit esential la
diversificarea chirurgiei nou-nascutului, abdomina-
le, indeosebi prin realizari in chirurgia tubului digestiv
(preponderent chirurgia colonului, regiunii ano-rectale),
chirurgia ficatului, cailor biliare, tumorilor mediastinale,
retroperitoneale, chirurgia toracicd, urologica, plastica, a
facut cercetdri in domeniile ortopediei si traumatologiel,
combustiologiei etc.

Valoroasa sa activitate stiintifica si-a gasit reflectare
in doua teze: de doctor in medicina (1949) si doctor habi-
litat In medicina (1954), sustinute cu calificativul “exce-
lent”. O mostenire de 650 de lucrari stiintifice publicate
in tard si peste hotare, 6 monografii, 5 culegeri tematice,
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doua brevete sunt rodul celor 57 de ani de activitate a
Marelui Savant. Articolele si monografiile academicia-
nului Natalia Gheorghiu nu prezinta numai interes isto-
ric; ele sunt actuale si utile, in pofida diversificarii conti-
nue a metodelor de investigatie.

Dupa retragerea din chirurgia activa, profesoara Na-
talia Gheorghiu a continuat sa fie consilierul generatiilor
de discipoli pe care i-a format (in total 52 de promotii).
Multi dintre ei erau oaspeti frecventi ai profesoarei din
Strada Florilor.

Nesecatul spirit activ, zbuciumul creator si imensul
aport al marelui savant au fost pretuite cu prilejul jubile-
ului de 80 de ani al Domniei sale cand i-a fost conferita
cea mai inalta decoratie a tarii — Ordinul Republicii, an-
ticipat de inca 4 ordine si medalii. Astfel a fost exprimata
recunostinta fata de aceasta distinsa personalitate, pentru
contributia deosebitd la progresul chirurgiei, chirurgi-
ei pediatrice si , In general, al medicinei din Republica
Moldova.

Natalia Gheorghiu s-a stins din viata in ziua de 4 fe-
bruarie 2001 la orele 13, la varsta de 86 de ani. A plecat
in aceastd ultima calatorie avand un puternic presenti-
ment. Si-a luat rimas bun de la toti discipolii, surorile si
infermierele din clinica, asa cum nu a facut-o niciodata.

A fost o bund cunoscatoare a istoriei Basarabiei,
avand si o vastd culturd umanista. Ca un bun povestitor
al unor intamplari de demult, a inteles viata cu un umor
cald si subtil.

Colegilor ei din Clinica de Chirurgie, Ortopedie, Tra-
umatologie, Urologie, Neurochirurgie, Anestezie, Rea-
nimare, Combustiologie, Oncologie pediatrica ne lipsesc
si vor lipsi de aici inainte nu numai un sfat bun al unui
chirurg cu mare experientd, dar si zambetul ei fin, uneori
trist.

Academicianul Natalia Gheorghiu, pe buna dreptate
s-a invrednicit de titluri stiintifice onorifice, de distinctii
guvernamentale, de cea mai inaltd distinctie - Ordinul
Republicii. A reprezentat Moldova, medicina moldava,
chirurgia moldava, cea pediatrica cu multa demnitate in
diferite tari ale lumii.

Academicianul, savantul Natalia Gheorghiu a fost
permanent patrunsd de simtul dezvoltat al datoriei, de
dragoste de munca si entuziasm, si-a urmat demn calea
profesionald, care a devenit esenta si sensul vietii sale.
Natalia Gheorghiu efectua interventii chirurgicale, cer-
ceta, invata, concomitent educa 2 copii, crea conditii
pentru discipolii care au ales calea stiintei, ii indruma in
procesul pregitirii tezelor de doctor in medicina si doc-
tor habilitat. Se odihnea conform intereselor, posibilita-
tilor, fiind permanent solicitatd si deseori deranjata de
elevii sdi.

Viata Doamnei Natalia Gheorghiu a cunoscut perioa-
de de timp albe si negre, si chiar foarte negre. Experienta
de viata, cu realizarile si greselile ei, cu momentele feri-
cite si mai putin senine, cu bucurii si tristeti, cu Tnaltari si
caderi si-a lasat amprenta profund in sufletul ei, facand-o
sa devina un suflet tot mai zbuciumat, privirile ei fiind tot
mai ingandurate.

Pentru noi, elevii profesorului Natalia Gheorghiu, au
fost vremuri si foarte grele, dar noi eram tineri, credeam



ca suntem in stare sa depasim orice obstacol si lucrul
acesta ne facea fericiti, chiar i atunci cand majoritatea
dintre noi, studenti fiind, mergeam cu cartea de anatomie
a omului in mana si cu oase in geanta, luate de la catedra
pentru a fi studiate. Unii tineau in camere cranii, chiar si
schelete din dorinta de a ne pregati mai bine pentru exa-
mene. Pentru noi prezenta la examene era obligatorie,
exceptand cazurile de boala.

Cu trecerea timpului noi, consideram ca in viata Das-
calului nostru a predominat bucuria prilejuitd succeselor
atator ramuri ale chirurgiei copilului (chirurgia neona-
tald, septica, urgentd, traumatologia si ortopedia, neu-
rochirurgia, reanimarea si anesteziologia, toxicologia si
hemodializa etc.) pe care le-a promovat, a scolii pe care a
fondat-o si dezvoltat-o cu dragoste si daruire de sine, de
realizarile numerosilor ei elevi, care 1i poarta permanent
cinstea si onoarea, de recunostinta celor care i s-au aflat
in preajma, au iubit-o, de recunostinta si dragostea mici-
lor ei pacienti, vieti salvate, zambetul nou nascutului, a
copilului insanatosit. Caldura amintirilor, constiinta im-
pacata, ca a trait si a activat conform juramantului Hipo-
crate i-au alinat sufletul. Natalia Gheorghiu a fost Omul,
Prietenul pretuit si de nadejde al tuturora.

Antoine de Saint Exupery a scris candva ca ,,viata nu
este nici simpld nici complicata, nici limpede nici moho-
rata, nici contradictorie nici coerenta. Este - i atata tot”.

Se spune, si in bund masura este adevarat, ca atunci
cand ai disparut si tu si nici cei care ti-au dat viata nu mai
sunt, ai disparut definitiv din Univers!... Dar cand ai creat
0 scoala, cand ai lasat in urma ta atatea carti, cand ai alinat
suferinta atator copii, cand ai agezat bisturiul in mana ata-
tor ,,copii chirurgicali”, cum este cazul Academicianului
Natalia Gheorghiu, Horatius, poetul latin, nu a avut oare
dreptate?! Asa a trait Doamna Natalia Gheorghiu, genera-
tia de pana si de dupa razboi. Aceasta a fost si va fi.

Exista o expresie: ,,Munceste ca si cum nu ai avea
nevoie de bani, iubeste ca si cand nimeni nu te-a facut
vreo datd sa suferi. Danseaza ca si cand nimeni nu te
vede. Canta de parca nu te-ar auzi nimeni. Traieste ca si
cand Paradisul ar fi pe pamant.” Credem ca a stiut acest
aforism si a tinut cont de el si Academicianul Natalia
Gheorghiu.

Au trecut noud ani. Astdzi nu mai este printre noi
avocatul nostru, al tuturora, nu ne mai putem bucura de
intalnirile cu Dascalul nostru, iar ea nu va mai auzi cuvin-
te de multumire pentru zbuciumul cu care si-a inchinat
viata si eforturile pentru binele nostru si al pacientilor.

In medicina sunt putine evenimente si personalitati, a
caror maretie te impune s contenesti din drum, sa-ti faci
un ragaz si sa cugeti in semn de adanca recunostinta asu-
pra acelui spirit de sacrificare si fapte de eroism, care-i
caracterizeaza pe ai nostri dascali si predecesori, si care
si-au consacrat viata si activitatea celor din jur.

Azi noi, elevii Profesorului Natalia Gheorghiu, ne in-
toarcem 1n trecut, caci acolo ne este Dascalul, cea care
meritd sa poarte numele egal cu vesnicia.

Academicianul Gheorghiu a ramas In memoria noas-
trd ca o flacara, ce palpiteaza si genereaza bundtatea su-
fleteascd, un foc al dorintei de a cunoaste si care arde
pana in prezent.
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Ea, cea de odinioard, ne-a purtat prin noianul cunos-
tintelor adunate de stramosi si Tmpartasite noud cu dra-
goste si daruire de sine, tocmai asa cum ne invata inte-
lepciunea stramosilor prin cuvintele marelui Van Tiulp
»Lucendi allis, ego ipse ardeo”.

Profesorul Gheorghiu a fost ca o carte deschisa, o en-
ciclopedie intreaga, a zidit in noi dorinta de carte, a zidit
templul viitoarelor generatii de chirurgi pediatri.

Au trecut deja nouad ani de la disparitie, dar pana in
prezent ne amintim cuvintele spuse, cuvinte blajine, cate
odata dojenitoare, aspre si generoase.

Noi, elevii ei, am devenit oameni in toata firea, sun-
tem mandri de profesia pe care am imbratisat-o, dar
meritul este in mare masura al ei. Invatitoarea noastri a
sadit in noi samanta, care a incoltit, ea ne-a invatat sa fim
buni cu oamenii §i sd posedam acele calitati omenesti,
incét sa ni se incredinteze viata §i sanatatea, continuarea
cauzei pentru care Domnia sa atdt de mult s-a straduit.
Toate aceste fapte ne determind, constient si adesea la
nivel de subconstient, sd-i evocam continuu figura lu-
minoasa, personalitatea de Clinician, Chirurg dedicat si
Cercetator, precum si de Om, cautand sa-i urmam exem-
plu in profesie si in viata de zi cu zi din clinica, care
pentru Academicianul Natalia Gheorghiu si pentru noi
toti a constituit §i am vrea sa constituie §i In continuare
0 a doua familie!

Sa nu uitdm ca Chirurgul Natalia Gheorghiu a impus
si insuflat tuturor colaboratorilor si intregului personal al
clinicii o comportare deontologica si corectd, decenta, in
spiritul respectului si devotamentului fata de bolnav.

Tactul deosebit de care a dat constant dovada a impus
respect, a exclus atitudinile agresive, crednd un climat
de intelegere, fara alteratii, fara situatii conflictuale, fara
constituirea unor clanuri legate prin interese meschine
care sd compromita unitatea clinicii. Orice tendinte in
acest sens erau imediat desfiintate de Domnia sa Natalia
Constantinovna. Avea rara calitate de a face pe oricare
din membrii clinicii sa-si descarce sufletul cu sinceritate
si incredere in situatiile personale limita, stia sa asculte
si, mai ales, sa ofere sfaturi si solutii. Deceptiile profe-
sionale ale oricaruia dintre noi constituiau prilejul unor
discutii confidentiale, sincere, obiective, In urma carora
profesorul dadea sfaturi dintr-o experientd de o viata tra-
itd intre bolnavi. In fata ei fiecare dintre colaboratori se
simtea Om respectat §i considerat ca atare.

Fiecare dintre noi si-a ales drumul, muncim la capa-
taiul sufletelor suferinde, dar aceasta este conditia pro-
fesiei noastre, scopul ei si intelepciunea, iar fericirea e
rasplata.

Profesorul Natalia Gheorghiu a lasat un nume ,,adu-
nat pe-o carte”, cartea vietii medicale.

Este timpul sa ne intrerupem din grijile si ocupatiile
noastre cotidiene si sa Inchinam cateva clipe de reculege-
re pentru Marele Chirurg, Savant, Om de omenie, colega
noastra de profesie — Academicianul Natalia Gheorghiu,
care a plecat 1n nefiinta si sa ne rugdm pentru odihna ei
vesnica.

Academician Eva Gudumac
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