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EDITORIAL

CONCEPTII CONTEMPORANE
iN PROFILAXIA TUMORILOR MALIGNE

THE MODERN CONCEPTIONS IN PROPHYLAXIS
OF MALIGNANT TUMOURS

Rezumat
Profilaxia tumorilor maligne pre-
zinta un proces laborios si foarte
complicat. Exista trei tipuri de
profilaxie: profilaxia primara pre-
conizeaza inlaturarea factorilor
(fizici, chimici, biologici, etc.) ce ar putea favoriza aparitia unui can-
cer ; profilaxia secundara presupune un tratament etiopatogenetic
al patologiilor, pe fondul carora ar putea aparea un cancer, ceea
ce include starile precanceroase (polipi solitari, polipoza familiala,
ulcer gastric, tumori benigne, maladii cronice inflamatorii, dereglari
hormonale, etc.) ; profilaxia tertiard include supravegherea
bolnavilor oncologici dupa tratamentul radical, in care participa
medicul de familie, medicii din reteaua generala si, neaparat,
oncologul. Scopul acestei profilaxii este depistarea cat mai precoce
a recidivelor si micrometastazelor ce va impune un tratament
adecvat gi la timp.

Nicolae GHIDIRIM,
d.s.m., conferentiar
USMF ,,N. Testemitanu”,
Catedra Hematologie si Oncologie

Summary

There are enough literature data
concerning to the ways and types
of malign tumour proliferation. The
three types of proliferation are de-
scribed: primary, secondary and the
third patterns. There are shortly described the measures to be taken
in preventing the appearance of factors that can favour tumour
growth, elements of secondary prophylaxis and aspects of patho-
genetic treatment of precancer lesions. Regarding the third type of
prophylaxis it was proposed to follow up the patients after radical
treatment, as well as the survey of first signs of recurrent iliness
and the appropriate moment for treatment. It is to be mentioned
that all types of prophylaxis will be executed with the concourse of
the family doctor, general medicine net and of course by oncology
doctor.

Introducere

Axioma: prevenirea maladiei este mai simpla si mai usoara
decat tratamentul ei persista sute de ani. Principiile profilaxiei
maladiilor oncologice sunt si ele reale la ora actuald, dar sunt
mult mai complicate si, desigur, tin de viitor. A preveni aparitia
unei tumori maligne prezintd un proces mult mai complicat si
cere efort suplimentar in comparatie cu profilaxia maladiilor
somatice. In primul rand, de multe ori nu cunoastem cu certitudine
cauzele aparitiei tumorii, in al doilea rand, procesul tumoral, odata
declansat, este foarte greu de tinut sub control. Cu toate acestea,
intr-un sir intreg de localizari ale tumorilor s-au inregistrat succese
impunatoare, efectudnd masuri speciale, tindnd cont de
mecanismul aparitiei si etiopatogeneza cancerului.

Astfel, in intreaga lume, in ultimii 25-30 de ani, s-a
inregistrat diminuarea esentiald a incidentei cancerului gastric,
ceea ce coreleaza cu inlaturarea factorilor cancerigeni
(benzpirenul, nitrozaminele) ce apar in rezultatul conservarii
carnii, pestelui, legumelor si fructelor prin sarare, afumare.
Stocarea produselor alimentare prin congelare a redus practic

Material si metode

Sunt prezentate datele epidemiologo-geografice, enumerand
factorii ce ar putea provoca aparitia unui cancer si studiile
tipurilor de profilaxie efectuate in diferite tari.

Cancerul gastric, situat pe locul intdi in Moldova in anii
60-70 ai secolului trecut, s-a deplasat pe locul 1V, si astdzi s-a
stabilizat si constituie 11-12,8 %/ [4,5].

0000

In SUA, cancerul gastric de asemenea a diminuat si s-a
deplasat de pe primul loc pe locul sapte in structura oncologica
a acesteli tari. Persista incidenta cea mai inaltd a acestei localizari
de cancer 1n Japonia, constituind 70-80 de cazuri la 100000
populatie pe an. Factorul principal in aparitia cancerului gastric
in Japonia este incriminat alimentdrii monotone cu produse
bogate in hidrocarburi (orez) si, desigur, nu este exclus nici
factorul genetic, fapt, care se confirma prin statisticile de ultima
ord — japonezii, care au emigrat in SUA si s-au dezis de regimul
alimentar caracteristic pentru aceastd populatie, fac un cancer
gastric mult mai rar decat acei rdmasi in tara de origine, dar
ramane mai frecvent decat la populatia autohtona din SUA.
Abia 1n a treia generatie cancerul gastric la japonezii emigrati
se egaleaza cu restul populatiei[1,2].

In oncologie exista trei tipuri de profilaxie:

1. Profilaxia primara presupune inldturarea factorilor, ce
ar putea favoriza aparitia unui cancer. Este foarte demonstrativa
diminuarea cancerului hepatic primar in térile civilizate (SUA,
Anglia, Canada, Australia, Franta, Germania, térile scandinave,
etc.). Doar in tarile de Sud — Est ale Asiei si pe continentul
African, incidenta cancerului hepatic primar depaseste cifra
de 80-100 cazuri la 100000 populatie pe parcursul unui an.
Este recunoscut faptul cé acest cancer apare pe fondul cirozelor
hepatice, care sunt rezultatul infectiei virale cu HBV si HCV
(virusul hepatitei B si C).

Eradicarea acestor virusuri prin vaccinarea globala a
populatiei din tarile civilizate, a redus la minimum aparitia
cancerului primar hepatic. S-au inregistrat succese cu reducerea
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brusca a cancerului de col uterin prin profilaxia infectiilor
virale cu papilomavirusuri si VHS (virus herpes simplex)
[1.2.3].

Aceste succese au fost inregistrate datorita ameliorarii igienii
sexuale (igiena organelor genitale cu apa curentd, reducerea
partenerilor sexuali multipli, folosirea prezervativelor, etc.).

Eradicarea virusului Epstein-Barr a redus esential incidenta
limfomului Burkitt in Africa ecuatoriald. Profilaxia sisto-
somiazei sau bilhartiozei in Egipt si Algeria a diminuat esential
cancerul vezicii urinare in tarile respective.

Savantii, cercetatorii §i chimistii din lumea intreagda au
recunoscut tabagismul drept factorul N1 in aparitia cancerului
bronhopulmonar. Primul studiu, care a demonstrat corelarea
incidentei 1nalte a cancerului bronhopulmonar cu tabagismul,
este efectuat in a doua jumatate a sec. XX in Anglia, anchetand
peste 30 de mii de medici. S-a constatat cd la medicii fumatori
cancerul respectiv a fost inregistrat de 30 de ori mai frecvent
decét la nonfumatori. Astizi medicii englezi au abandonat
practic fumatul. Pe baza acestui studiu s-au elaborat programe
de stat de lupta contra tabagismului — rezultatele sunt uimitoare
— in tarile, unde functioneaza astfel de programe cancerul cu
localizarea in plaméani a diminuat evident[1].

Profilaxia tumorilor maligne ale pielii (cancerul cutanat si
melanomul malign) prevede evitarea expunerii la razele solare
(atat ultraviolete cat si infrarosii) in special a blonzilor si
persoanelor cu par rogcat; de asemenea protectia tegumentelor
cu diferite unguente, creme, purtarea vestimentatiei respective;
persoanele din sfera institutiilor nucleare, minelor de dobandire
a uraniului; protectia medicilor si tehnicienilor din radiologie
si radioterapie.

La ora actuala se efectueaza studii la nivelul imunologic si
genetic pentru a diminua riscul tumorilor ereditare si in
rezultatul diminudrii statutului imunologic.

2. Profilaxia secundard preconizeazd tratamentul
patologiilor pe fondul cédrora ar putea aparea un cancer. De
reguld, sunt incluse patologiile considerate drept stari
precanceroase (polipii solitari, polipoza familiala, ulcerul

gastric, tumori benigne, maladii cronice inflamatorii,
deregldri hormonale,etc.) [3].

Tratamentul etiopatogenetic al acestor patologii (poli-
pectomie, papilomectomie, atat endoscopic cat si chirurgical)
reprezintd profilaxia secundard a cancerului.

3. Profilaxia tertiard. Bolnavii oncologici, odatd luati la
evidenta, raman sub supravegherea oncologului si medicului
de familie pe toata viata. Este binecunoscut faptul ca unele
cancere dupa o perioada indelungata de remisie (10-15 ani) in
rezultatul tratamentului radical, care pareau a fi vindecate
definitiv, pot sd se manifeste prin recidive si metastazari cu

progresarea procesului tumoral si decesul bolnavului. in acest
aspect pot fi enumerate urmatoarele tumori: cancerul mamar,
renal, colorectal si altele. Iata de ce chiar dupa tratamentul
radical cu supravietuiri la 10-15 ani clinicienii trebuie sa
supravegheze acesti bolnavi clinic si cu determinarea markerilor
respectivi. La o micd modificare a starii lor §i sporirea
markerilor, ei trebuie sa efectueze investigatii minutioase cu
scop de a evidentia recidivele sau micrometastazele pentru a
incepe un tratament adecvat si la timp (chirurgical, radio —
chimio — imunoterapic) [2.3.4].

Profilaxia tertiard revine In cea mai mare parte medicului
de familie, oncologului si celorlalti medici din reteaua generala.
Acest proces face parte din dispensarizarea bolnavilor
oncologici si poartd un caracter activ i minutios[4.5].

Rezultate

In urma studiilor prezentate masurile efectuate in
conformitate cu inlaturarea factorilor si tratamentul starilor
precanceroase in multe tari au diminuat: incidenta cancerului
gastric in SUA, cancerului primar hepatic in térile civilizate
prin vaccinarea contra virusurilor HBV si HCV, cancerului
vezicii urinare cu eradicarea sistosomiazei in Egipt si Algeria,
limfomului Burkitt in Africa ecuatoriald cu eradicarea virusului
Epstein-Barr (EBV).

In multe tari occidentale a diminuat incidenta cancerului

bronho-pulmonar in urma combaterii tabagismului.

Discutii si concluzii

Rezultatele studiilor prezentate din literatura marturisesc
importanta masurilor profilactice concrete, care au inregistrat
succese vadite in diminuarea incidentei cancerului.

Cunoasterea tipurilor si metodelor de efectuare a profilaxiei
este obligatorie, in primul rand, pentru medicul de familie, a
celor din reteaua generala si a oncologilor.

Bibliografia

1. UPTON ARTHUR C. Etiology and prevention of cancer. Can-
cer — Principles practice of oncology, 1982, pag. 33-52.

2. ZELLEK LAURENT, KHAYAT DAVID. Depistage et prévention
de cancers. Cancérologie pratique, 2000, pag. 7-11.

3. HOERNI B. Prévention primaire. Cancérologie et hématologie
2001, pag. 24-32.

4. TIBIRNA GHEORGHE. Rolul medicului de familie in realizarea
programului national de combatere a cancerului. Ghid de
oncologie clinica, 2003, pag. 812-814.

5. GHIDIRIM NICOLAE. Prevenire (preventie), profilaxie.
Dictionar explicativ de oncologie, 2005, pag. 376.

Prezentat la redactie 08.02.2007



rrta e Nr1(22), 2007

ARTICOLE ORIGINALE

UNELE ASPECTE CONTEMPORANE iN ETIOPATOGENIA
ARTRITEI IDIOPATICE JUVENILE

MODERN ASPECTS OF THE ETHIOPATHOGENESIS
IN JUVENILE IDIOPATHIC ARTHRITIS

Rezumat
in studiu sunt prezentate unele date
contemporane referitor la etiologia,
patogenia artritei idiopatice juvenile
(AlJ). Este argumentata ipoteza
predispozitiei genetice, rolul
factorilor de mediu, hormonali, imunologici in declansarea maladiei.
Sunt detaliat aratate rolul imunitatii celulare si umorale n
perpetuarea procesului inflamator osteoarticular. De asemenea sunt
demonstrate etapele procesului distructiv articular in AlJ.

Ninel REVENCO
Catedra de pediatrie nr.1 USMF
“Nicolae Testemitanu”
(sef catedrd — prof.universitar M. Rudi)

Summary

The study results present contempo-
rary data regarding the ethiology and
pathogenesis of the JIA. The data con-
firm the hypothesis of the genetic pro-
pensity to the disease development, the
role of environmental factors, hormones and immune influences in the
pathology onset. Author presents in details the role of the cellular and hu-
moral immune system on the course of the osteoarticular inflammatory
process, also are shown stages of the articular destruction in JIA.

Introducere

Artrita idiopaticd juvenila (AlJ) este definitd ca o afectare
articulara inflamatorii care survine inaintea varstei de 16 ani si
este asociatd cu diverse manifestiri extraarticulare, artrita
persistentd sau recidivantd fiind semnul major al bolii [1].
Etiologia bolii este necunoscutd. Se considerd ca AlJ este o
maladie polifactoriala, in producerea careia intervin factori
imunologici, genetici (adesea legati de antigene specifice ale
sistemului de histcompatibilitate), hormonali, psihologici, de
mediu [2].

Material si metoda

Ipoteza etiopatogenetica a AlJ, acceptata in prezent de mai
multi autori, este cd la un organism care prezintd o anumita
predispozitie genetica, interventia unui factor de mediu (cel
mai probabil de tip infectios) este capabila sa declangeze boala,
maladia fiind apoi autointretinutd prin mecanisme imune, in
modularea carora intervin si alti factori. [3].

Rezultate

Factorul infectios a fost suspectat ca potential trigger pentru
AlJ timp de mai multi ani. Dintre acesti factori o atentie deosebita
a fost acordatd agentilor virali: Coxackie, Ebstein-Barr,
parvovirus B19, rubeola, adenovirus, influenza AH2N2 etc [4].

In studiul NOAR (Norfolk Arthritis Register) nu s-a depistat
nici un agent infectios in perioada de debut a procesului artritic
[5]. Tot aici s-a discutat rolul persistentei infectiei virale Ebstein-
Barr in asociere cu infectia proteica in declansarea procesului
reumatoid [6]. S-a constatat ca 2,7% pacienti cu maladii
inflamatorii articulare in acest studiu au fost determinati pozitivi
la infectia cu parvovirus.

Examinarile tesutului sinovial, serului sanguin, examinarile
serologice pentru depistarea diverselor bacterii, micobacterii,
virusi i paraziti in multe cazuri s-au soldat cu rezultat negativ la

toti pacientii inclusi 1n studiile perioadei de debut a AlJ [7]. Cu
alte cuvinte, actualmente nu au fost aduse dovezi incontestabile
in demonstrarea ipotezei etiologiei infectioase a AlJ.

Aspecte imunologice. Sistemului imun i se atribuie un rol
deosebit de important in inflamatie i afectarea articulatiilor in
AlJ [8]. Modelul patogenetic acceptat in prezent include
situatiile in care un antigen artritogenic necunoscut este atacat
de limfocite T. Aceste celule activandu-se, incitd macrofagele
sd produca citokine proinflamatorii care au un rol major in
stimularea raspunsului inflamator [9]. Pana in prezent nu este
intru totul clar de ce in asa situatii sistemul imun ataca
articulatiile si alte organe ale organismului propriu. in AIJ
celulele sistemului imun trec in circuitul sanguin, invadeaza
tesuturile articulatiilor i cauzeaza inflamatia. Celulele imune
si inflamatorii in tesutul articular siin lichidul sinovial produc
diferite substante incluzand enzime, anticorpi, citokine etc. care
au actiune excitanta si mentin inflamatia sinovialei [10].

Aceasta ipoteza este argumentatd de prezenta inflamatiei
cronice a sinovialei si diferitor indici ai inflamatiei, rolul carora
in ultimii ani devine mai elocvent gratie noilor metode si tehnici
de diagnostic.

Aspecte genetice. Ipoteza genetica este sustinutd de studii
familiale si de coreldri cu anumite antigene de histcom-
patibilitate. Astfel, incidenta bolii pare sa fie mai crescuta la
rudele de gradul I, la gemenii monozigoti si la anumite grupuri
etnice [11]. Se considera ca 40-60% din predispozitia pentru
boala poate fi atribuita factorilor genetici [12, 13, 14].

Tehnicile biologiei moleculare contemporane au depistat
ca AlJ este primar asociatd cu aminoacidul specific din lantul
beta-1 al alelelor clasei II al sistemului de histcompatibilitate
HLA. S-a evidentiat un epitop comun pe alelele DR B*0101,
*0102, *0401, *0404, *0405, *0408, *1001 si *1402 in
populatia globului [15, 16]. Totusi nu este clar in ce mod acest
epitop este responsabil de declangarea AlJ. Se considerd ca
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acest epitop ar avea mai multe functii: ar fi un receptor pentru
un peptid artritogenic; reprezintd “vehicolul” de prezentare
celulelor T; mimeaza un agent patogen ca de exemplu virusul
Ebstein-Barr [17]. In acord cu datele studiului NOAR in
populatia caucaziand aproximativ 44% din populatie poseda
acest epitop, dar numai unul din 43 persoane declanseaza
procesul reumatoid [6].

Asadar, genele joacd un rol important in patogenia AlJ.
Totusi, genele care actualmente sunt asociate cu AlJ sunt
comune si adesea depistate la persoane care nu manifesta boala.
Se considera ca aceste gene creeazd o susceptibilitate sau o
tendintd spre riscul crescut de dezvoltare a AlJ. De ce unele
persoane cu acelasi genotip au un risc crescut de ALJ in timp ce
la altii acest risc absenteaza? Actualmente nu este intru totul
clar si ramane un teren pentru cercetari stiintifice intense care
au ca scop evidentierea acestor gene si a altor factori care
influenteaza aparitia i dezvoltarea AlJ.

Nu au fost obtinute date convingatoare referitor la influenta
Jfactorului socio-economic s-au ocupational in incidenta AlJ,
dar este evident ca acesti factori au un rol separat in prognosticul
maladiei [18, 19]. Se considera ca fumatul se asociaza cu
producerea factorului reumatoid la indivizi maturi sanatosi. La
fel fumatul influenteaza asupra nivelului de estrogeni si
androgeni, care la randul sau influenteaza imunitatea. In final,
tabagismul este insotit de comorbiditati incluzand si infectiile
care pot fi responsabile de declansarea artritei. Acesti factori
pot avea o mai mare pondere in patogenia artritei reumatoide
la adulti in timp ce la copii ei practic absenteaza [ 20, 21].

Asocierea intre stresul psihologic, traumatismul fizic si
debutul artritei a fost obiectul de studiu in multe cercetari [22,
23]. Multe din ele nu au fost efectuate pe loturi mari sau nu au
inclus in studiu grupul de control. Cu toate acestea a fost
constata o relatie intre un eveniment stresant habitual si debutul
AR [4, 25]. Unele studii relateaza la pacienti in perioada
premorbidd tonzilectomia s-au apendicectomia, altele neaga
importanta acestor interventii chirurgicale in declansarea
artritei. In studiul NOAR nu au fost primite dovezi referitor la
asocierea AR si apendicectomia recent efectuata [6].

Un numadr important de observatii se refera la rolul factorului
hormonal si reproductiv in declansarea AR. Acest fapt explica
ca AlJ este mai frecventa la fetite, sau la femei in perioada de
premenopauza [26, 27]. Multe studii caz—control au mentionat
asocierea AR cu nivel micsorat al testosteronului atat la femei
cat si la sexul masculin. La fel s-a notat ca indivizii cu AR au
defect genetic determinat in sistemul hipotalamo-hipofizar-
adrenal care joacd rol deosebit in raspunsul adecvat
antiinflamator la stimulare antigenica.

Sinoviala este principala scend pe care se desfasoarda
evenimentele patogenetice. In mod normal sinoviala
indeplineste rol fiziologic de mentinere a suprafetei tisulare
neaderente, lubrifiere a cartilajului, alimentare a condrocitelor,
control al volumului si compozitiei lichidului sinovial [ 28,
29]. Primele modificari sunt semnalate la nivelul membranei
sinoviale pericondrale. De la marginea articulatiei apar celule
care se insereaza sub stratul de sinoviocite “like-fibroblaste”.
Sub actiunea colagenazei, metaloproteinazelor matricea
cartilaginoasa saridceste in proteoglicani si condrocite. Mai
tarziu se instaleazd neoangiogeneza patologicad. Astfel,
membrana sinoviald prolifereaza pana la 5-10 straturi cu
formarea unui tesut de granulatie cu celule de tip monocite,
mastocite, neutrofile, limfocite [29, 30]. Gradul de infiltratie

limfocitara are importanta si coreleaza direct cu evolutia severa
amaladiei reumatoide, aparitia precoce a eroziunilor articulare.
In viziunea clasici stimulul pentru hiperplazia si inmultirea
sinoviocitelor este un proces inflamator mediat imunitar, care
apare la factorii secretati de limfocitele T CD4. Semnalul
declansator poate fi 0 molecula solubila (factorul de crestere)
s-au un agent etiologic. Altd explicatie ar fi cd cartilajul este
direct responsabil de a determina sinoviocitele sa-si paraseasca
localizarea normala, s adere si sa invadeze structurile vecine.
In aceast ipoteza triggerul se considera ar fi complexele imune
circulante formate In matricea cartilaginoasa [31]. Alti factori
trigger ar fi factorii secretati de condrocite [3] .

Un rol important in patogenie i-1 joaca celulele T. Limfocitele
T reprezintd 30-50% din totalul celulelor sinoviale. Celulele
dominante sunt T-helperii, CD4+, raportul CD4/CD8 creste
de l1a 4/1 1a 14/1. Acest raport este cu mult mai mare decét in
sangele periferic. De comparatie, in lichidul sinovial numarul
de celule CD4 si CD8 este egal, atunci cand in sinoviala
predomina limfocitele CD4. Majoritatea din celule T infiltrate
in sinoviald dupa stimulare sunt activate si maresc expresia
marcherilor CD45R, CD44, HLA-DR, VLA-1 s.a. Cauza
activatii patologice a celulelor T este actiunea alelelor
artritogene a sistemului HLA [32].

In stadiul preclinic este importanta aprecierea cantitatii T
limfocitelor CD4+ CD25+, CD4+CD25-. Aceste celule poseda
actiune supresorii in sindromul autoimun. In ultimii ani a fost
studiata functia celulei T (CD4+) ca celula cu functii limfocitare
mediate prin contact direct intercelular. Altd actiune a CD4+ este
consideratd activarea osteoclastilor cu inducerea leziunilor
distructive osoase. Astfel, s-a constatat ca diverse grupe de celule
CD din sinoviala paralel cu fibroblastii cresc expresia de suprafata
aRANKL (receptor activator of nuclear factor k3 ligand). Acest
fenomen decurge sub actiunea mediului citochinic local (IL-1,
TNF-3). RANKL legand RANK de pe suprafata osteoclastilor
produc maturarea celulelor si induc leziuni distructive osoase.
La destructia osoasa contribui si osteoprotegerina care printr-un
mecanism complex implica citokinele proinflamatorii si factorul
de crestere al fibroblastilor [13].

Unul din principalele defecte imunologice in AlJ se
considera disbalanta intre activitatea celulelor Th1 si Th2. Este
cunoscut cé celulele Th1 sunt producétoare de interleucina 1
(IL-1), interferona — gama (IF-gama) si factorul de necroza
tumorala alfa (TNF-alfa) si induc proliferatia celulelor T
autoreactive si dezvoltarea autoagresiei celulare. La randul sau
Th2 producéand interleucinele 4, 6, 10 participa la raspunsul
umoral. Ca rezultata al acestei disbalante este nu numai
autoagresia celulara, dar si activarea policlonala al celulelor B
in asociere cu suprimarea nivelului de citotocxicitate naturala.

La sustinerea procesului de inflamatie contribuie si celulele
B (prin productia locala de anticorpi ). In sinoviala celulele B
reprezintd o fractiune comparativ mica (1-5%). Spre deosebire
de alte limfocite B, limfocitele B din AlJ au o expresie crescuta
pe suprafata lor a CDS. Aceasta proprietate a celulelor B poate
fi determinata si in alte maladii autoimune [8].

Un interes separat prezinta interactiunea maladiei
reumatoide cu sindromul de activare a macrofagilor (SAM).
SAM este provocat de hiperactivarea si proliferarea atat a
celulelor T, cat si a celulelor din sistemul macrofagal-monocitar.
Diagnosticul la timp al SAM la etapele precoce, preclinice poate
influenta prognosticul si evolutia maladiei autoimune.

Un factor important in patogenia AJ i-l joaca celulele
dendritice (CD) ca prezentatoare de antigen. Celulele dendritice
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sunt plasate in apropierea agregatelor limfocitare si venulelor
postcapilare, au pe suprafatd un numar mare de molecule al
sistemului major de histcompatibilitate — HLA clasa II. In
lichidul sinovial celulele dendritice prezintd pana la 5% din
totalul celulelor monoclonale, atunci cand in ser —cca 1% . CD
ocupd un loc cheie in initierea raspunsului imun prin
proprietatea lor de stimulare a celulele native T [3]. Acest
fapt poate fi obiectul programelor viitoare de imunoterapie.

O caracteristica specificd a sinovitei reumatoide este
micsorarea In comparatie cu lichidul sinovial a neutrofilelor si
capacitatea de invadare la nivelul os-cartilaj. S-a demonstrat
ca acest proces este mai agresiv la nivelul articulatiilor mici.
Acest fapt poate explica de ce eroziunile osoase apar mai
frecvent 1n articulatiile mici.

O serie de studii au avut ca obiectiv studierea tabloului
histologic si imunitatii celulare T in AIJ in functie de varianta
evolutiva. Asa, examenul histologic al tesutului sinovial la 22
copii cu AlJ a determinat In majoritatea cazurilor agregatie
limfocitard asociata cu infiltratie difuza. Raportul CD4/CDS a
fost semnificativ mai mic in forma pauciarticulard comparativ
cu varianta poliarticulara si AR. Nivelul activarii celulelor T
(CD3+IL2R) a fost semnificativ mai inalt in forma
pauciarticulara. In general s-a constat nivel inalt al celulelor
CDS versus CD4 in special in forma pauciarticulara. Astfel se
confirma faptul ca infiltratia sinoviala cu celule T si extravazarea
lor in lichidul sinovial reflecta proliferarea activa a celulelor T
la copii cu AlJ.

A doua scend unde se desfasoara evenimentele patogenetice
este lichidul sinovial. Aici “actorii” sunt elementele solubile si
polimorfonuclearele [3]. Elementele solubile sunt: sistemul
complementului, produsii acidului arahidonic, sistemul
chininelor, citokinele, proteinele, factorii de stimulare a
proliferarii si cresterii celulare, imunoglobulinele cu functii de
anticorpi (factor reumatoid, anticorpi anticolagen II). S-a
constatat ca activitatea inaltd a polimorfonuclelalelor (PMN)
coreleaza cu gradul inalt al procesului reumatoid . Aceasta se
datoreaza capacititii de producere de catre PMN a citokinelor
proinflamatorii (IL-1, 6, 7, 8, 12 si TNF). Sub actiunea IL-12
raspunsul celular se activeaza pe calea Thl, care la randul sau
sintetizeaza IL-2 si IF-gama — citokine responsabile de faza
acutd a inflamatiei.

In reglarea verigilor agresiei autoimune la copiii cu AIJ un
loc deosebit ocupa complexul citokinic. Astfel s-a determinat
o disbalantd exprimata in componenta complexului citokinic
cu predominarea citokinelor de provenienta fibroblastica
produse in tesutul sinovial. Rolul citokinelor principale in
perpetuarea raspunsului imun se considera a fi urmatorul:

¢ IL-1 si IL-6 - inductoare a procesului inflamator, sunt
responsabile de distrugerea osoasd, trombocitoza,
hipergamaglobulinemie;

* TNF-alfa (citokind de provenientad macrofagald) este un
reglator al expresiei genelor, induce §i mentine procesele
inflamatorii si distructive articulare;

¢ [L-4 (citokina antiinflamatore) — inhiba activitatea IL-1
si TNF-alfa, micsoreaza procesul de proliferare a
fibroblastilor;

¢ [L-17 (citokina T-dependentd) — actiune sinergica cu [L—

1, TNF-alfa, activeaza NF-kbeta, participa la inducerea

si mentinerea procesului reumatoid, poate induce procesul

reumatoid independent de IL-1;

* JL-18 — activeaza macrofagii sinoviali, participa in
diferentierea raspunsului Th;
* [L-15—activeaza celulele T, creste producerea TNF-alfa.
Semnul principal de activare al verigii umorale este
producerea in ser a autoanticorpilor polispecifici. Markerul bine
cunoscut este factorul reumatoid, 1g-M (FR 1g-M) secretat de
plasmocitele sinoviale. FR Ig-M formeaza cu Ig-G complexe
imune circulante (CIC) care la randul sdu sunt fagocitate de
celule PMN. in urma lizei CIC in mediul sinovial se elibereaza
un set enzimatic cu proprietati iritante asupra sinovialei. S-a
demonstrat specificitate inaltd pentru artrita reumatoida a
cresterii nivelului FR-IgA si FR-IgM. De asemenea s-a notat o
corelatie directd intre nivelul FR si activitatea maladiei (numarul
articulatiilor tumefiate), gradul modificarilor radiologice si o
relatie indirectd - cu nivelul VSH. A fost constatata o relatie
dintre epitopul HLA-DRBI cu nivelul mai inalt de productie a
factorului reumatoid in artrita reumatoida.

Discutii

Analiza ipotezelor patogeniei AlJ a evidentiat modelul de
stadializare cu interferenta multiplelor mecanisme. Unii autori
considera ca schematic patogenia AlJ poate evolua in cateva
stadii consecutive: de initiere, mediatorie, limfoidala, agresiva
si distructiva. La etapele precoce, preclinice in mecanismele
patogenetice un rol deosebit este acordat elementelor imune
ereditare, cu activarea macrofagilor si inducerea in tesuturile
sinoviale a proceselor de inflamatie slab controlate. Mecanismul
alternativ pentru perioada precoce este utilizarea auto-
anticorpilor la Fc receptori. in stadiul clinic mecanismul
patogenetic constd in combinatia imunodeficientei si
sindromului autoimun exprimat prin dereglarea functiilor
celulelor NK, formarea disbalantei citokinelor si celulelor Th,
Ts, si formarea autoanticorpilor polispecifici. Se discuta de
asemenea mecnismul “de imbétranire imunologica” (immu-
nological ageing or senescence), manifestat prin acumulare in
tesutul sinovial al celulelor T defecte, ce nu se supun
mecanismelor de control imun adecvat [ 29, 31].

Aparitia leziunilor articulare este variabila. De obicei la
copii leziunile cartilajului apar mai tarziu din cauza grosimii
mai mari a acestuia si particularitatilor varstei. Multi copii nu
dezvolta niciodata leziuni ale cartilajului in pofida persistentei
sinovitei. In plus, copiii poseda o capacitate de regenerare mai
mare a suprafetelor articulare. De obicei destructia articulara
apare mai frecvent in forma poliarticulard cu FR pozitiv sau
sistemica. Evolutiv procesul inflamator este urmat de eroziunea
osului subcondral, ingustarea spatiului articular, distrugerea sau
fuziunea osoasa, subluxatii patologice, anchiloze, tenosinoviite,
miozita, osteoporoza, periostitd, cresterea epifizara accelerata
sau inchiderea prematura a cartilajelor de crestere epifizara [33].

Fibroza apare in etapele finale, ca urmare a proceselor
inflamatorii. Mecanismul principal i-1 au fibroblastii stimulati
de macrofage. Are loc o sintezd crescutd de componente
matriciale extracelulare. Se noteaza aparitia semianchilozelor
sau anchilozelor totale [33].

Concluzie

Calea de la modificarile sinovialei in AlJ pana la destructiile
importante suferite de structurile articulare este inca departe
de a fi deslusita. Totusi, aprofundarea interconexiunilor celulare,
a functionalitdtii unor receptori celulari, recunoasterea implicarii
unor tipuri celulare aparte, descoperirea unor noi mediatori vor
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permite o mai buna intelegere a acestor legaturi structurale in

etiopatogenia AlJ.
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TROMBOZA PORTALA Sl EVOLUTIA COMPLICATIILOR
HIPERTENSIUNII PORTALE CIROGENE

PORTAL THROMBOSIS AND EVOLUTION
OF CIRRHOTIC PORTAL HYPERTENSION COMPLICATIONS

Rezumat
Scopul studiului dat I-a constituit
estimarea rolului trombozei portale
(TP) in evolutia complicatiilor
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Summary

The aim of this study was to evalu-
ate the role of portal thrombosis
(PT) in evolution of cirrhotic portal

hipertensiunii portale cirogene pe
un lot de 352 pacienti investigati
ultrasonografic. S-a constatat ca
TP coreleaza cu inversia spontana
a fluxului portal si cu diminuarea rezervelor hepatice functionale.
Hemoragiile variceale si ascita rezistentd sunt insotite de o rata
fnaltd a TP. Analiza incidentei TP postoperatorii la 88 pacienti
splenectomizati a demonstrat importanta ei in declansarea
complicatiilor specifice bolnavului cirotic si necesitatea instituirii
tratamentului profilactic antitrombotic.

'- dr. in med., conferentiar cercetator

hypertension complication at 352
investigated by ultrasound pa-
tients. Was established the corre-
lation of the PT with reversal spon-
taneous blood flow and decrease of hepatic function. Variceal
bleedings and resistant ascites were accompanied with high rates
of the PT. The analysis of postoperative incidence on PT in 88
splenectomizated pts demonstrated its importance for initiation of
cirrhotic specifically complications and the necessity of prophyilactic
antithrombotic therapy.

Introducere

Conform conceptiilor fiziopatologice moderne, rolul decisiv
in asigurarea functiei ficatului i se atribuie perfuziei hepatice
adecvate, ce depinde de velocitatea si de volumul
hemocirculator portal, de caracterul hidrodinamic al fluxului
(laminar sau turbulent), de vectorul sanguin portal, de
componentul arterial de perfuzie, de rezistenta vasculara
intrahepatica. Printre factorii suplimentari, care asigura
eficacitatea microcirculatiei porto-hepatice sunt evidentiati:
fluiditatea (viscozitatea) si oxigenarea sangelui venos portal,
precum si integritatea endoteliului vaselor bazinului portal
[1,5,8].

Perturbarile considerabile ale fluxului venos portal in
conditiile hipertensiunii portale cirogene contribuie esential la
incordarea, dereglarea si la decompensarea ulterioard a
functiilor hepatice. Hemocirculatia in bazinul portal 1a bolnavul
cirotic se caracterizeaza prin flux hiperdinamic, cu o velocitate
redusd, iar cresterea rezistentei vasculare, consecutiva
modificarilor morfologice, contribuie la progresarea congestiei
venoase cronice regionale. Caracterul hidrodinamic al fluxului
sanguin portal, la rAndul sdu, se schimba din laminar in turbulent,
periodic apare inversia spontand a vectorului circulator pe
ramurile intrahepatice si pe porta magistrala [6,16].

In rezultat, denaturarea hemocirculatiei in teritoriul vascular
spleno-portal creeaza conditii favorabile trombogenezei
regionale, care se manifesta prin aparitia elementelor flotante
in vena portae si in ramurile sale, prin constituirea unor mase
trombotice parietale adiacente, ce provoaca obstructia partiala
a lumenului vascular cu progresarea hipertensiunii portale.

Pe parcursul ultimilor ani, in literatura de specialitate apar
tot mai multe publicatii ce vizeaza asocierea trombozei pe axa

spleno-portala cu diferite complicatii ale hipertensiunii portale.
In particular, e binecunoscuti tromboza v.lienalis cu evolutia
left portal hypertension care este consideratd drept cauza
principald a splenomegaliei congestive si a hemoragiilor din
varicele gastrice fundale. Mai multi autori indicéd asupra
importantei trombozei portale (TP) in recidivarea hemoragiilor
variceale, 1n agravarea sindromului ascitic si a insuficientei
hepatice [15].

Concomitent, analiza datelor literaturii de specialitate,
indicd asupra unei rate considerabile a trombozei portale
postpoperatorii la bolnavii cu ciroza hepatica si cu hipertensiune
portald, supusi splenectomiei cu deconectare azygo-portala, ce
se atesta 1n 13,3- 29,2 la sutd cazuri. Acest fapt impune
necesitatea specificarii factorilor predisponibili evolutiei
trombozei portale postsplenectomice cu elaborarea unor metode
de profilaxie si de tratament al acestei complicatii [3,7,11].

Scopul

Obiectivul acestui studiu I-a constituit estimarea incidentei,
aprecierea factorilor favorizanti ai trombozei portale si a rolului
el in evolutia complicatiilor hipertensiunii portale cirogene si,
anume, a hemoragiilor variceale esofago-gastrice, a sindromului
ascitic rezistent, a splenomegaliei cu hipersplenism sever,
precum si determinarea criteriilor de risc al TP
postsplenectomice la bolnavii cirotici cu elaborarea metodelor
oportune de profilaxie si de tratament al acestei complicatii.

Material si metode

In studiul dat au fost analizate rezultatele investigatiilor
dopplerfloumetrice ale hemodinamicii bazinului portal (v.portae
magistrald cu ramurile ei intrahepatice si v.lienala) pe un lot de
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352 pacienti cu diferite complicatii ale hipertensiunii portale
cirogene (varice esofago-gastrice, sindrom ascitic rezistent,
splenomegalie cu hipersplenism sever).

Parametrii hemocirculatiei pe axa spleno-portald s-au
inregistrat cu ajutorul aparatului USG “Toshiba- SSA 340A”.
Curentul portal hepatopetal s-a caracterizat prin traseu
dopplerfloumetric codificat in “rogu” (vector sanguin directionat
spre transductor), iar fluxul venos hepatofugal a fost stabilit
prin traseu codificat in “albastru” (vector sanguin directionat
de la transductor). Reiesind din ipoteza ca inversia spontana
(IS) a fluxului sanguin pe axa spleno-portala constituie un factor
favorizant evolutiei trombozei regionale in teritoriul portal, a
fost analizata retrospectiv incidenta IS in corelatie cu rezervele
hepatice functionale. Concomitent s-a estimat frecventa TP in
cazul inversiei spontane a fluxului portal, datele realizate fiind
comparate cu lotul de bolnavi cu hipertensiune portala cirogena
fara IS.

Severitatea hepatopatiei a fost specificatd conform
clasificatiei Child-Pugh. In functie de rezervele hepatice
pacientii au fost repartizati in categoriile Child A/B/C- 109/
137/106. Prelucrarea statistica s-a efectuat cu aplicarea Student-
t test. Valoarea P<0.05 a fost considerata statistic veridica.

Rezultate

in lotul general de pacienti cu ciroza hepatica si
hipertensiune portald, de reguld, am atestat flux portal
hepatopetal, ce a fost stabilit la 268 (76,1%) din 352 bolnavi
investigati dopplerfloumetric, iar inversia spontand cu
hemocirculatie hepatofugala pe trunchiul portal magistral a fost
consemnata respectiv in 84 sau 23,9 la sutd cazuri. Analiza
frecventei IS 1n coraport cu rezervele hepatice functionale a
prezentat o diferentd net semnificativa in functie de categoria
Child. Astfel, la bolnavii cu functii hepatice compensate si
subcompensate am stabilit preponderent flux hepatopetal, ceea
ce a constituit in Child A 92,7%, iar in Child B-78,8% respectiv.
Totodata, decompensarea rezervelor hepatice functionale (Child

C) s-a caracterizat prin flux hepatopet doar la 55,7% bolnavi,
cu o ratd semnificativ mai inaltd a inversiei spontane a fluxului
portal (44,3 la sutd cazuri), comparativ cu 7,3% si 21,2% in
categoriile Child A si B. Datele hemodinamice ecografice, in
functie de tipul fluxului portal si de rezervele functionale
hepatice, sunt prezentate in Tabelul 1.

Tabelul 1

Caracteristica hemocirculatiei portale in functie
de categoria Child-Pugh

Indice Flux Flux
hepatopetal hepatofugal (IS)
Child A (n=109}) 101 (92,7%) 8 (7,3%)

Child B (n=137)

108 (78,8%)

29 (21,2%)

Child C (n=1086)

59 (55,7%)

47 (44,3%)

Total (n=352)

268 (76,1%)

84 (23,9%)

P,,<0.01, P, <0.001, P, <0.001

1-

Rezultatele obtinute reflectd denaturarea progresiva a
hemocirculatiei venoase in teritoriul port, manifestata prin
cresterea incidentei inversiei spontane a fluxului portal odata
cu diminuarea rezervelor hepatice functionale.

Concomitent, in lotul studiat, a fost analizata incidenta
trombozei portale in functie de insversia spontana a fluxului
portal. Cercetarile efectuate au relevat prezenta trombozei
portale partiale la 51 dintre 84 pacienti cu IS (60,7%) si doar la
25 dintre 268 bolnavi cu ciroza hepatica si hipertensiune portala
fara IS, ceea ce constituie 9,3 la suta cazuri (P<0.001) (Fig.1).

Analiza statisticd a incidentei trombozei portale in functie
de categoria Child a demonstrat o tendinta similara de crestere
a frecventei trombozei portale in corelatie cu gradul de
decompensare a functiei hepatice (Tab. 2).

Cercetdrile efectuate denotd majorarea semnificativa a
incidentei inversiei spontane a fluxului portal pe méasura
reducerii rezervelor hepatice functionale. Evolutia acestui
fenomen hemodinamic se asociaza cu o crestere concomitenta
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Fig. 1. Incidenta TP la pacientii cu hipertensiune portala cirogena:
A- fara inversie (flux hepatopetal), B— cu inversie (flux hepatofugal)

Tabelul 2
Incidenta trombozei portale in functie de categoria
Child-Pugh si inversia spontana a fluxului portal

Incidenta TVP | Flux hepatopetal Flux he(r:)tofugal
Child A (n=2) 0 2
Child B (n=29) 1 18
Child C {(n=45) 14 31
Total (n=76) 25 51

semnificativa a frecvetei trombozei portale. Rezultatele acestui
studiu comparativ releva importanta inversiei spontane a
fluxului portal ca factor predisponibil al trombozei portale
(Fig.2).

Analiza sediului obstructiei trombotice la cei 76 bolnavi cu
tromboza portala, confirmata ecografic, a constatat in 21
(27,6%) cazuri reducerea partiald a lumenului trunchiului
magistral, in 39 (51,3%) cazuri tromboza s-a localizat in ramura
portala stanga, si doar la 5 (6,6%) pacienti am consemnat
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Fig.2. Dopplerfloumetria v.portae.
Flux portal cu inversie spontana si elemente flotante
trombotice in lumenul vascular

obstructia ramurii portale drepte. La 11 (14,5%) pacienti am
stabilit tromboza izolatd a venei splenice. Astfel, datele obtinute
au evidentiat o frecventd semnificativ mai inaltd a trombozei
ramurii portale intrahepatice stangi (P<0.001) (Fig.3).

Fig.3. Dopplerfloumetria v.portae. Tromb portal parietal in
trunchiul magistral (1) si in ramura intrahepatica stanga (2)

Urmatoarea etapa a studiului a avut drept obiectiv analiza
incidentei trombozei portale in cadrul diferitor complicatii ale
cirozei hepatice si ale hipertensiunii portale (varice esofago-
gastrice, sindromul ascitic, splenomegalia cu hipersplenism).

Varice esofago-gastrice au fost depistate in 62 (81,6%)
cazuri de ciroza hepaticd. Mentionam faptul ca la acesti bolnavi,
de reguld, am remarcat varice esofago-gastrice de talie majora
(,,large varices”), care, in marea majoritate a cazurilor (n=51)
s-au complicat cu hemoragii variceale. in acest lot de pacienti
s-a constatat mai frecvent obstructia ramurii portale stangi (35
cazuri), a trunchiului portal magistral (12 cazuri) si tromboza
izolata a venei lienale (4 cazuri).

Investigatiile dopplerfloumetrice efectuate in termen de 24-
48 ore dupa stoparea endoscopica a hemoragiei variceale au
demonstrat cert conexiunea dintre localizarea trombozei portale
si sediul sursei de hemoragie. Astfel, in cazul hemoragiilor din
varice esofagiene izolate s-a constatat preponderent tromboza
ramurei portale stAngi, in varicele hemoragice gastro-esofagiene
(tip Sarin I-II)- TP a trunchiul magistral, pe cand la bolnavii
cu tromboza venei lenale drept sursa hemoragica au fost indicate
varicele gastrice izolate (Tab. 3).

Tabelul 3
Localizarea trombozei portale
si sediul sursei de hemoragie variceala
. TVP TVP TV
Indice . x - - «
magistrald synistra lienala

Varice o 29
esofagiene 3 (25%) (82,9%) i
Varice gastro- 9 (75%) 6(17.1%) | 1(25%)
esofagiene
!/ance gastrice } } 3 (75%)
izolate

*- TVPdextra la bolnavii cu hemoragii varicele nu s-a constatat.

La bolnavii cirotici cu sindrom ascitic tromboza portala a
avut o incidenta relativ mai mica si a constiuit 59,2 la suta cazuri
(n=45). In raport cu stadiile clinice de evolutie ale ascitei
cirogene s-a constatat o prevalentd a trombozei portale in
formele ei mai avansate. Din punct de vedere a localizarii
nivelului obstructiei venoase regionale, am remarcat afectarea
mai frecventd a trunchiului portal magistral si a ramurii
intrahepatice stangi (Tab. 4).

Tabelul 4
Localizarea trombozei portale
si stadializarea sindromului ascitic
Indice TVPmagistrald | TVPsynistra | TVdextra

Ascitd

tranzitorie 1(4,8%) 3(16,7%) 1 (20%)
Ascitd

stabil3 4 (19,0%) 7 (38,9%) 1 (20%)
Ascita o o o
rezistents 16 (76,2%) 8 (44,4%) 3 (60%)

*- tromboza venei lienale la bolnavii cu sindrom ascitic nu s-a
constatat.

Splenomegalia cu hipersplenism secundar hipertensiunii
portale cirogene a fost insotitd de tromboza 1n ramurile bazinului
portal la 13 pacienti, ceea ce a constituit 17,1 la sutd cazuri.
Localizarea trombozei a relevat obstructia izolatd a venei lienale
la 7 bolnavi cu splenomegalie pronuntata si hipersplenism sever,
in 4 cazuri am stabilit tromboza ramurii portale intrahepatice stAngi
si1n 2 cazuri - tromboza partiald a trunchiului portal magistral.

Remarcam faptul ca la majoritatea bolnavilor investigati
evolutia trombozei portale a survenit in circumstantele asocierii
catorva complicatii ale cirozei hepatice. Astfel varicele esofago-
gastrice s-au asociat cu sindromul ascitic n 15 de cazuri, iar cu
splenomegalie si hipersplenism in 11 situatii, iar prezenta ambelor
s-a atestat la 4 pacienti. La 14 bolnavi cu tromboza portala
varicele esofago-gastrice au fost absente, fiind inregistrata
asocierea ascitei cirogene cu splenomegalie si hipersplenism.

Astfel constatam faptul cd tromboza portald joaca un rol
important in evolutia complicatiilor cirozei hepatice si a
hipertensiunii portale. Frecventa inaltd a acestui fenomen,
confirmata prin investigatiile dopplerfloumetrice ultrasonografice,
s-a remarcat in hemoragiile variceale esofago-gastrice, ascitd
avansatd, precum si in splenomegalie cu hipersplenism sever.

In studiul dat a fost analizata incidenta trombozei portale
postoperatorii la 88 de pacientii cu hipertensiune portala
cirogena, tratati prin splenectomie cu deconectare azygo-
portala. Postoperator precoce TP partiald a ramurilor venei
portae s-a constatat la 25 (28,4%) pacienti, intr-un caz
stabilindu-se tromboza totala a trunchiului magistral, confirmata
ulterior necroptic. In 18 cazuri am remarcat tromboza v.splenice,
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Fig.4 Incidenta TP postsplenectomice in functie
de clasa Child-Pugh
asociatd cu obstructia partiala a v.portae la nivelul trunchiului
magistral la 7 pacienti i a ramurii portale intrahepatice stangi
in 11 cazuri. Tromboze izolate in teritoriul port s-au constatat
postoperator la 7 pacienti, din care -2 la nivelul trunchiului
magistral, ramura stanga - 4 si ramura dreapta - 1 caz.

In raport cu rezervele hepatice functionale (Child A/B/C- 16/
51/21), TP in perioada postsplenectomica precoce a alcatuit
respectiv in Child “A”- 12,5% (n=2), Child “B”- 29,4 % (n=15)
si Child “C”- 38,1% (n=8) (Fig.4).

Analiza rezultatelor dopplerfloumetriei postoperatorii
demonstreaza o tendinta clara de crestere a incidentei TP odata
cu reducerea rezervelor hepatice functionale. Acest fapt poate fi
explicat prin modificarile semnificative ale circulatiei sanguine
regionale preexistente, caracteristice hipertensiunii portale
cirogene si reducerii velocitatii si a volumului fluxului portal in
perioada postoperatorie, n rezultatul excluderii aportului splenic
circulator in constituirea hemocirculatiei porto-hepatice.

Manifestirile clinice ale trombozei portale au fost prezente
doar la 5 (20,0%) pacienti: algii abdominale intermitente,
hypertermie, ascitd moderat si leucocitoza fara devierea formulei
leucocitare spre stanga. De reguld, TP a evoluat asimptomatic
in20 (80,0%) cazuri, avand un tablou clinic ,,sters”, fard semne
clinice specifice, diagnosticul fiind stabilit doar in baza
investigatiilor imagistice ultrasonografice. In acest context
consideram important monitoringul ultrasonografic precoce la
bolnavii cirotici splenectomizati. Incidenta TP postsplenectomice
simptomatice §i asimptomatice precoce in raport cu clasa
functionala Child e redatd in Tabelul 5.

Tabelul 5
Incidenta TP asimptomatice si simptomatice in clasele
functionale Child-Pugh la pacientii cirotici splenectomizati

Child Child Child
Indice “A” “g” “c” Total
n=16 n=51 n=21
TVP simpto-
matica j 3 2 5
TVP asimp-
tomatica 12 6 20
TOTAL 2 15 8 25

Analiza datelor obtinute nu a demonstrat o corelatie statistic
semnificativa intre evolutia formei clinice a TP postsplenectomice
si rezervele functionale hepatice. Paralel am consemnat o frecventa
mai sporitd a TP asimptomatice 1n categoria Child “C” comparativ
cu pacientii cu functii hepatice subcompensate.

In functie de termenii postoperatori, in 18 (72,0%) cazuri TP a
evoluat in perioada de 11-14 zile, succesive interventiei chirurgicale,
iar la 7 (28,0%) bolnavi- mai tardiv, in termeni postoperatorii de
panéla 30 zile. Evolutia perioadei postoperatorii la 25 pacienti cirotici
splenectomizati cu TP confirmata ultrasonografic a relevat o rata
inaltd a complicatiilor specifice bolnavului cirotic i anume:
insuficientd hepatica progresantd (14), sindromul coagularii
intravasculare diseminate (5) si hemoragii digestive superioare non-
variceale eroziv-ulceroase (5 cazuri).

Tromboza partiald a v.portac magistrale si a ramurilor ei
intrahepatice a insotit majoritatea absolutd atat a complicatiilor
postoperatorii, cat §i a cazurilor de deces. Astfel, insuficienta
hepato-renala postoperatorie precoce, care a determinat decesul
la 14 pacienti, a fost asociatd in toate cazurile cu prezenta TP.
Similar, la 2 pacienti decedati cu sindromul-CID, s-a constatat
obstructia trombotica a venelor sistemului portal.

Analiza minutioasa a cauzelor de deces din perioada
postoperatorie precoce a evidentiat legatura stransa intre evolutia
complicatiilor specifice bolnavului cirotic si asocierea trombozei
portale. Acest fapt confirma ipoteza rolului TP ca factor declansator
in survenirea complicatiilor dramatice la ciroticii splenectomizati.

Luéand in consideratie frecventa relativ inalta, evolutia
asimptomaticd si pericolele majore ale trombozei portale
postsplenectomice, ne-am propus ca obiectiv estimarea factorilor
predictivi ai TP postsplenectomice. La estimarea valorilor absolute
ale trombocitelor pre- si postoperator la 25 pacienti cu TP i la 53
bolnavi fara TP s-a atestat o trombocitoza postsplenectomica relativa
in toate observatiile, insa analiza comparativa a acestui indice nu a
constatat o diferenta statistic semnificativa.

Totodata indicele de crestere plachetard, apreciat conform
S.J.Slichter (1993) a demonstrat valori statistice cu diferenta
semnificativa si a constituit la pacientii cu TP postoperatorie in
medie 323,1+14,3% comparativ cu 247,5£11,2% in grupa fara
tromboza portald (P<0.05). Astfel putem conchide ca indicele de
crestere plachetara reprezintd un parametru predictiv important al
evolutiei TP postsplenectomice si e mult mai sugestiv comparativ
cu schimbarea valorilor absolute ale trombocitelor.

Discutii

Fenomenul inversiei spontane a fluxuliu sanghuin portal in HP
cirogena reprezinta o redirectionare hepatofugala a curentului venos
portal si, conform literaturii de specialitate, variaza in limite de 0-
41%[14,16]. Aceste diferente sunt conditionate atat prin diversitatea
metodelor de evaluare a hemocirculatiei in bazinul portal
(radiologie, scintigrafie, imagistica dopplerfloumetrica), cat si prin
neomogenitatea loturilor de pacienti investigati cu ciroza hepatica.
Studiile dopplerfloumetrice recent efectuate definesc IS drept un
fenomen patofiziologic hemodinamic episodic, fapt ce reflecta
suprasolicitarea circulatiei portale in rezultatul cresterii spontane a
rezistentei vasculare regionale §i a congestiei venoase majorate.

Tromboza portala (TP) constituie o complicatie severa
,camuflata” la bolnavul cirotic, care deseori agraveaza vizibil evolutia
afectiunii hepatice prin perturbarile considerabile ale hemodinamicii
regionale, prin diminuarea perfuziei porto-hepatice cu decompensarea
rezervelor functionale si prin pericolul iminent de declansare a
insuficientei hepatice. Concomitent, acest fenomen contribuie la
progresarea continud a hipertensiunii portale preexistente [2,4,9].

De regula, TP prezinta un tablou clinic vag, cu semne
nespecifice si decurge frecvent asimptomatic, fapt ce determina
dificultatea stabilirii diagnosticului precoce. Obstructia acuta a
hemocirculatiei pe axa spleno-portala sau pe ramurile portale
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intrahepatice, pe langa cresterea spontand a presiunii portale,
induce simultan o redistribuire i o redirectionare a fluxului sanguin
din teritoriul port. Astfel, TP la bolnavul cirotic contribuie nu
numai la o depravare hemocirculatorie a parenchimului hepatic
cu inrdutatirea conditiilor de perfuzie a hepatocitelor, ci si
reprezinta un factor de risc al hemoragiilor variceale, amplificand
criza portal-hipertensiva [10,14].

Aparitia si progresarea trombozei portale este un fenomen
complex, ce se caracterizeaza prin anumite faze evolutive, care por
fi urmarite cu ajutorul dopplerfloumetriei ultrasonografice. Spre
deosebire de trombozele venoase periferice ,clasice”, in dezvoltarea
carora predomina elementul leziunii endoteliale a peretelui vascular,
in cazul trombozei portale, in opinia noastra, rolul primordial poate
fi atribuit dereglarilor circulatorii regionale, in conditiile
hipertensiunii portale cirogene. Rezistenta vasculara intrahepatica
crescutd, asociatd cu stare hiperdinamica a hemocirculatiei spleno-
portale determina initial o congestie venoasa marcata cu dereglari
de coagulare si cu modificari ale viscozitatii sanguine. Interactiunea
complexa a acestor factori in ansamblu conditioneaza aparitia §i
dezvoltarea trombozei portale [12,13,16].

Cercetarile imagistice dopplerfloumetrice efectuate au
demonstrat anumite particularitati evolutive ale constituirii
trombozei portale La etapa initiala au loc schimbari ale
caracteristicilor hidrodinamice ale hemocirculatiei portale cu
instalarea unui flux turbulent. Urmétoarea etapa a evolutiei
trombozei portale se caracterizeaza prin micsorarea velocitatii si
prin redirectionarea fluxului portal, cu dezvoltarea inversiei spontane
a curentului sanguin si formarea elementelor trombotice flotante in
lumenul vascular. Persistarea fluxului portal denaturat cu aparitia
periodica tot mai frecventa a inversiei spontane a curentului sanguin,
conduce treptat spre tromboza portald propriu-zisa, care contribuie
la agravarea congestiei venoase regionale, la elevarea hipertensiunii
portale cirogene cu dezvoltarea complicatiilor respective.

in absoluta majoritate a cazurilor de TP am constatat o obstructie
partiald a lumenului vascular, fie prin elemente trombotice flotante,
fie prin tromb parietal format bineconturat. In ambele cazuri nu
intervine un blocaj hemocirculator total, ci o reducere semnificativa
a volumului si a velocitatii fluxului portal.

Fiind de fapt o consecinta specificd a congestiei venoase
regionale portal- hipertensive, tromboza portala provoaca perturbari
considerabile ale hemocirculatiei porto-hepatice, cu urmari grave,
soldate cu diminuarea perfuziei hepatocitare i a rezervelor hepatice
functionale. Astfel devine iminent pericolul declansarii insuficientei
hepato-renale - cauzi principald a decesului bolnavului cirotic.
Evolutia, de regula asimptomatica, a trombozei portale impune
necesitatea unui examen ecografic minutios, cu scopul diagnosticarii
precoce si al aplicarii masurilor complexe de tratament reologic,
dezagregant si antitrombotic.

Semnificatia clinicd a TP la pacientii cirotici splenectomizati
este neevaluatd pe deplin din cauza dificultatii de stabilire a
diagnosticului bazat pe semne clinice nespecifice, cu o evolutie
relativ asimptomaticd si cu un tablou clinic vag. Aparitia trombozei
portale postsplenectomice la pacientii cirotici poate genera
declangarea insuficientei hepatice ireversibile, determinate de
perturbari grave ale hemodinamicii portale, cu sciderea dramatica
a perfuziei hepatice. Mecanismele etiopatogenetice ale acestei
complicatii includ staza prelungitd in vena splenica;
hipercoagularea postoperatorie, cu trombocitoza
postsplenectomicd; tulburarile hemocirculatorii regionale cu
diminuarea volumului si a velocitatii fluxului portal; pancreatita
caudala postsplenectomicd, endotoxinemia si translocarea

bacteriend tranzitorie cu lezarea endoteliului vascular portal.
Tromboza postsplenectomica afecteaza initial vena splenica si se
propaga per continuitatem n trunchiul portal magistral, obturand
lumenul vascular doar partial, pe cand evolutia unei tromboze
portale totale constituie de fapt o stare incompatibild cu viata.

Stabilirea factorilor predictivi ai trombozei portale, precum
si diagnosticarea ei precoce permit instituirea unui tratament
antitrombotic oportun, ce include utilizarea complexa a remediilor
reologice si a dezagregantelor, a heparinelor cu masa moleculara
joasa si a inhibitorilor agregatiei trombocitare.

Concluzii

1. In ciroza hepatica, odata cu diminuarea rezervelor hepatice
functionale, are loc o denaturare progresiva a hemocirculatiei
venoase in teritoriul port, manifestata prin cresterea incidentei
inversiei spontane a fluxului portal.

2. Evolutia fenomenului inversiei spontane a fluxului portal se
asociaza cu o crestere semnificativa concomitenti a frecventei trombozei
portale si poate fi considerat ca factor predisponibil al acesteia.

3. Tromboza portald joaca un rol important in evolutia
complicatiilor cirozei hepatice si a hipertensiunii portale.
Frecventa inaltd a acestui fenomen s-a remarcat in hemoragiile
variceale esofago-gastrice si in sindromul ascitic rezistent.

4. Tromboza portald postsplenectomica poate fi considerata
ca factor declangator al complicatiilor postoperatorii specifice
bolnavului cirotic: insuficienta hepato-renald, CID-sindrom,
hemoragii non-variceale eroziv-ulceroase.
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ALGORITMELE DE ABORDARE DIAGNOSTICA
A FORMATIUNILOR IN UNGHIUL
CARDIO-DIAFRAGMATIC

DIAGNOSTIC APPROACH ALGORITHMS IN CARDIOPHRENIC
SPACE PATHOLOGY

Rezumat
Scopul acestui articol este elabo-
rarea algoritmelor de diagnostic
diferential al formatiunilor patolo-
gice din unghiul cardio-diafragmatic
in baza propriei experiente de 415
cazuri al diferentierii reusite. Patru grupe majore de conditii
patologice au solicitat diferentiere: mediastinala (131 pacienti —
31,6%), respiratorie (146 pacienti — 35,2%), gastrointestinala (96
pacienti — 23,1%) si cardiovasculara (42 — 10,1%). Algoritmele
elaborate au fost prezentate sub forma de scheme si asigura
diferentierea maladiilor implicate pas cu pas.

Elena CEPOIDA, Nina FURDUI,
Sergiu RUSU, Natalia SIPITCO
Universitate de Stat de Medicini si Farmacie
“Nicolae Testemitanu”, Spitalul Clinic Republican

Summary

This article is centred on the dif-
ferential diagnosis algorithms
elaboration basing on personal
experience of 415 cases of the
pathological formations in car-
diophrenic space successful differentiation. Four main groups of
pathologies were implicated: mediastinal (131 patients — 31,6%),
respiratory (146 patients — 35,2%), gastro-intestinal (96 patients
— 23,1%) and cardiovascular (42 — 10,1%). Algorithms are pre-
sented as flow-charts and provide step-by-step diseases confir-
mation.

Actualitatea temei

Depistarea unei formatiuni de volum in unghiul cardio-
diafragmatic este o descoperire radiologica relativ frecventa.
Problema diagnosticului diferential este complicatd de un numar
mare de conditii patologice cu asemenea localizare. In acelasi
timp precizarea patologiei implicate este esentiala in elaborarea
programului de management al pacientului. Astfel, o importanta
deosebita trebuie sa fie atribuita diferentierii maladiilor mascate
de ,,sindromul formatiunii de volum in unghiul cardio-
diafragmatic”.

Obiectivele lucrarii

Elaborarea algoritmelor de diagnostic diferential in
sindromul radiologic al formatiunii de volum in unghiul cardio-
diafragmatic in baza criteriului al complexului de organe
afectate.

Material si metode de cercetare

Algoritmele de diagnostic diferential au fost elaborate in
baza materialului propriu acumulat in perioada anilor 1990-
2005, care cuprinde 415 cazuri radiologice, manifestate printr-
o formatiune de volum in unghiul cardio-diafragmatic. Cazurile
diferentiate in functie de complexul de organe implicat poate fi
impartit in 4 grupe majore de patologie depistata: mediastinala
(131 pacienti — 31,6%), respiratorie (146 pacienti — 35,2%),
gastrointestinala (96 pacienti — 23,1%) si cardiovasculara (42
—10,1%). O asemene clasificare consideram logica datorita
orientdrii ulterioare imediate spre o decizie chirurgicala sau
terapeutica specifica, influentdnd astfel esential procesul
elaborarii managementului al pacientului concret.

Diferentierea formatiunilor de volum din unghiul cardio-
difragmatic a solicitat o abordare imagisticé versatila, deseori

fiind aplicat tot ansamblul de metode diagnostice radiologice,
nucleare si ultrasonografice disponibile la momentul evaluarii
cazului in Republica Moldova. Examenul radiologic a servit
drept baza pentru depistarea diagnosticului primar, precum in
procesul aprecierii imagisticii initiale a patologiilor suspectate,
fiind utilizate: radiografia toracicad de fata si profil drept sau
stang la inspiratie, radioscopia si tomografia conventionala. In
cazurile dubioase, cu sugestia unei formatiuni de volum
parenchimatoase, au fost efectuate tomografia computerizata
si rezonanta magnetica nucleara. In caz de suspectie a patologiei
tractului digestiv au fost efectuate examenul baritat, in dublu
contrast si functional al esofagului, stomacului si duodenului,
la necesitate — irigoscopia. Prezenta unei patologii cardiovas-
culare de reguld a impus implementarea ecocardiografiei si
angiografiei.

Au fost consultate abstractele lucrarilor (81) selectate din
baza de date Pubmed, alese cu ajutorul cuvintelor-cheie
,cardiophrenic” AND (space OR angle), HUMAN, TITLE OR
ABSTRACT, ANY DATE.

Rezultate si discutii

In conditii normale spatiul cardio-diafragmatic este ocupat
de tesutul adipos, care creste in cantitate la pacientii cu
obezitate, indicand un risc cardiovascular global crescut [12].
Un numar de patologii pot manifesta prin acest tablou
radiologic, avand ca factorul etiologic afectarea diferitor organe
si sisteme [2]. Pot fi implicate necroza tesutului gras pericardic
[6], masele tumorale, limfomul, metastaze diferitor neoplazii
in ganglionii limfatici regionali, se pot dezvolta varicele
secundar unei hipertensiuni portale [5,12]. Alte patologii
raspunzatoare includ chist pericardic, tumorile mediastinale si
hernia diafragmatica [3, 11]. De asemenea, in spatiul cardio-
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patologic. Uneori sunt necesare examenul in
dinamica si efectuarea probelor functionale

[7.8].
MRI si CT spiralata sunt superioare CT
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conventional in determinarea cauzei posibile
ale sindromului radiologic de formatiune
patologica in spatiul cardio-frenic. CT spiralata,
avand un timp de expozitiec mai mic, oferd
posibilitate de inregistrare a modificarilor
patologice la nivelul peridiafragmatic in timpul
retinerii unice de respiratie, micsorand astfel
probabilitatea dezvoltarii artefactelor. In special
sunt utile in diagnosticarea procesului patologic
proiectii coronale si sagitale ale CT.
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Fig. 1. Diagnosticul diferential al formatiunilor patologice localizate
in unghiul cardio-diafragmatic secundare patologiei sistemului cardiovascular

diafragmatic pot fi proiectate o gama intreagd de maladii
sistemului respirator precum si diferite malformatii congenitale
ale sistemului cardiovascular [2,5,10].

Vorbind despre secventa diagnosticd, ca primul pas este
solicitatd efectuarea radiografiei cutiei toracice in 2 proiectii
(fata + profilul respectiv), mobilitatea formatiunii fiind apreciata
radioscopic. Formatiunile de volum pulsatile se supun studiului
ecografic, in caz de o masi atasatd de structurile vasculare —
CT sau RMN [2]. Astfel pot fi diferentiate lipom, diverticul
veridic al pericardului sau chist celomic [3,6]. Chist hidatic de
obicei este situat in mediastinul inferior anterior sau posterior,
nu este pulsatil, se modifica in cursul probelor respiratorii,
uneori este necesara confirmare prin CT sau RMN. Opacitate
in loja costo-vertebrald cel mai frecvent este un neurinom si se
examineaza cu ajutorul procedurii Fleischner, CT, RMN. Daca
formatiunea localizeazd in etajul inferior si/sau mediu al
mediastinului inferior in dependenta de manifestare radiologica
(semnul Phemister pozitiv, incluziuni roentgen-pozitive sau
disfagia asociatd actului de deglutitie) dupa
efectuarea CT se determind diagnosticul de
chist dermoid, teratom sau timom. in caz de
localizare in spatiul Golzknecht se exclude
chistul bronho-enterogen. Asocierea semnului

Reconstruirea tridimensionala consecutiva
ajuta In definitivarea coraporturilor spatiale ale
structurilor anatomice implicate in procesul
patologic [12,14,15].

Studiul propriu precum si rezultatele
evaludrii schemelor de management propuse in
literatura studiatd au asigurat elaborarea
algoritmelor de diagnostic diferential a
patologiilor principale, manifestate prin sindromul radiologic
al formatiunii n unghiului cardio-diafragmatic. Aceste
algoritme sunt prezentate in Figura 1 (patologia
cardiovasculard) [2,5,10,11,13]; Figura 2 (patologia tractului
gastrointestinal) [2,5,7,8]; Figura 3 (patologia mediastinului)
[2,3,4,6,12,14,15]; Figura 4 (patologia sistemului respirator)
[1,2,5,12].

Concluzii

Abordarea sistematizatd a sindromului radiologic de
formatiune in unghiul cardio-diafragmatic ofera posibilitate de
elaborare unor algoritme de diagnostic diferential. Schemele
propuse pot ameliora diferentierea patologiei pulmonare,
mediastinale, cardiovasculare, gastrointestinale, tumorale si
frenice, care pot manifesta prin opacifierea in spatiul cardio-
diafragmatic.
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traiectul caracteristic al vasului aberant [13].
Fiind suspectatd o patologie a tractului
gastrointestinal, ea necesitd examenul cu
baritarea esofagului, stomacului, intestinelor
pentru determinarea localizarii procesului
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Fig. 2. Diagnosticul diferential al formatiunilor patologice localizate
in unghiul cardio-diafragmatic secundare patologiei gastrointestinale
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Fig. 3. Diagnosticul diferential al formatiunilor patologice localizate
in unghiul cardio-diafragmatic secundare patologiei mediastinale
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CONCEPTII ACTUALE REFERITOARE LA ETIOPATOGENIA,
DIAGNOSTICUL SI TRATAMENTUL INFERTILITATII TUBARE

ACTUAL CONCEPTS ON ETIO-PATHOGENY, DIAGNOSTICS
AND TREATMENT OF TUBAL INFERTILITY

Rezumat
Patologia tubara este una din cele
mai frecvente cauze ale infertilitatii
si este determinata de blocarea sau
afectarea trompelor uterine. Scle-
rozarea tesutului, infectia urogenitald si ligaturarea tubara sunt
cauze frecvente a patologiei tubare. Sclerozarea trompelor uterine
rezulta din endometrioza sau chirurgie abdominala sau
ginecologica. Infectia urogenitald cu chlamydia poate afecta
aparatul ciliar, prevenind fertilizarea oocitelor de spermatozoizi.
Metodele de baza de diagnostic a patologiei tubare includ
histerosalpingografia si laparoscopia. Aplicarea metodei de in vitro
fertilizare ofera cele mai bune sanse de obtinere a sarcinii la femeile
cu infertilitate tubara.

Veaceslav MOSIN, Alina HOTINEANU
Centrul National de Sandtate a Reproducerii
si Geneticd Medicali

Summary

Tubal disease, one of the many
causes of female infertility, is a dis-
order in which the fallopian tubes
are blocked or damaged. Scar tis-
sue, genital infections and tubal ligation are often causes of tubal
disease. Scar tissue results from endometriosis or abdominal or
gynecological surgery. Infections, including chlamydia, can dam-
age the cilia, often preventing the sperm and egg from meeting.
The basic methods for diagnostic of tubal pathologies are hystero-
salpingography and laparoscopy. In vitro fertilization provides the
best results in the treatment of infertility of women with tubal infer-
tility.

Introducere

Infertilitatea constituie o problemad medico-sociala de o
actualitate crescanda. Se considerd ca aproximativ 15-20%
cupluri sunt infertili [24]. Mai multi autori au constatat o sporire
semnificativa in ultimii ani a ratei infertilitatii [5,15,19]. in mare
masura acest fenomen se atribuie cresterii incidentei maladiilor
sexual-transmisibile, care conditioneaza obturarea trompelor
uterine. Studiile recente au demonstrat ca factorul principal al
infertilitatii feminine e patologia tubara [24]. Astfel infertilitatea
tubard e responsabila pentru aproximativ 40% cauze a
infertilitatii feminine i prevalenta ei e in continua crestere [21].

Cercetdrile contemporane au aratat ca procesul de
reproducere necesitd interactiunea si integritatea sistemului
reproductiv feminin si masculin, care permite (1) realizarea
unui folicul normal preovulator, (2) producerea adecvata de
spermd, (3) transportul normal al gametelor in portiunea
ampulard a trompelor uterine, (4) fertilizarea oocitului, (5)
transportul normal al embrionului in cavitatea uterind, (6)
implantare adecvata si dezvoltare embrionard normala (7).

Este incontestabil faptul ca trompele uterine joaca un rol
foarte important in reproducere. Studiile stiintifice
experimentale au demonstrat ca trompele uterine sunt mai mult
decat un simplu conduit [1]. Ele controleaza migratia,
depozitarea si capacitarea spermatozoizilor. Dupéd ovulatie
fimbriile tubare captureaza ovulul din lichidul peritoneal. Cilii
epiteliali asigurd transportul oocitelor in ampula tubara.
Spermatozoizii capacitati sunt transportati din endometriu prin
sectiunea cornuala si avansati in ampula tubara unde are loc
fertilizarea. Dupa fertilizare embrionul este transportat timp
de 96-120 ore spre cavitatea uterina unde are loc implantarea
lui. Secretul tubar asigura un mediu de nutritie pentru
spermatozoizi, oocite, embrioni in timpul pasajului lor spre locul
de fertilizare si implantare [1,20].

Infertilitatea de origine tubara include schimbari anatomo-
morfologice si functionale ale trompelor uterine, ce afecteaza
transportul gametilor spre locul fertilizarii si impiedica survenirea
sarcinii. Patologia tubo-peritoneald poate fi consecinta unei
infectii a tractului genital (cum ar fi chlamidia si gonoreea) si
mai putin frecvent poate proveni de la o inflamatie extratubara
(cum ar fi apendicita, peritonita), interventie chirurgicala
abdominala, endometrioza. O altd grupa o constituie pacientele
cu patologie tubard cauzatd de sterilizarea tubard si sarcina
ectopica tubara (tubectomie sau plastie tubard) [15,24].

Etiopatogenie

Studiile recente au aratat ca boala inflamatore pelvina e
principala cauza a infertilitatii tubare. Denumirea de ,,boala
inflamatoare pelvind” este atribuita infectiilor care intereseaza
salpingele, ovarele, tesutul musculo-conjunctiv al ligamentelor
largi si foita peritoneald pelviana. Incidenta anuala a inflamatiei
pelvine la femeile de 15-39 ani e de 10-13 la 1000 femei, cu
maxima incidenta 20 la 1000 femei 1n grupa de varsta 20-24
ani. Organizatia Mondiala a Sanatatii a condus un studiu
colaborativ in 25 téri dezvoltate si slab dezvoltate din lume si
au determinat ca infectia pelvina e un factor etiopatogenetic
determinant 1n survenirea infertilitatii, ce are o proportie de
38-64%. Studiile ,,follow-up” de urmarire a fertilitatii prin
documentare laparoscopica au ardtat ca dupd un epizod de
infectie pelvina riscul obturarii tubare e de 10%, care se
dubleaza dupa 2 episoade. Infectia pelvina e asociatd de asemeni
cu crestere de 2-8 ori a riscului sarcinii ectopice [6,24].

Flora implicata in etiologia BIP este reprezentatd de:
Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia trachomatis, Esherichia Coli,
Proteus, Klebsiella sp., Streptococus grupa B, Enteroccocus
faecalis, Staphylococcus, anaerobi endogeni (Bacteroides
fragilis, Peptostreptococcus sp), Mycoplasma hominis,
Actinomices israeli [9,22].
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Incidenta inflamatiei pelvine are o corelare strinsd cu
maladiile sexual transmisibile Neisseria gonorrhoeae si
Chlamydia trachomatis. N. gonorrhoeae este un diplococ gram-
negativ, cu transmisie pe cale sexuala cu un tropism particular
pentru tesuturile tubare si joacd un rol deosebit in etiologia
salpingitelor. Cu toate ca N. Gonorrhoeae poate sa fie singurul
microb izolat in secretia cervicald, infectia tubard mai frecvent
e determinata de o asociere de germeni, care include: C.
Trachomatis, flora oportunistd vaginala aeroba si anaeroba cat
si micoplasme. N.gonorrhoeae este regésita in etiologia a
aproximativ 26% din BIP acute [14,18].

In ultimii ani rata infertilitatii a crescut datorita raspandirii
mai largi a infectiei chlamidiice, care dubleazad incidenta
infertilitatii. Din cele doud specii ale genului Chlamydia, in
patologia umana este implicatd Chlamydia trachomatis.
Serotipurile L1, L2, L3 determina lympho-granuloma venerum.
Serotipurile D-K sunt agenti cu transmisie sexuala si produc:
uretrite la ambele sexe, conjunctivite, salpingite la femei si
epididimite la barbati. La nou-nascuti determina conjunctivite si
pneumonii. Chlamydia trachomais este o bacterie ce contine ADN
si ARN, dispunand, de asemenea, de membrana celulara. Prezinta
similitudini cu virusurile, fiind in mod obligatoriu parazit celular
pe parcursul ciclului sdu de crestere. Particulele infectioase
pétrund 1n celule neinfectate. O data cu inmultirea parazitului, la
48-72 ore de la infectare, celula se dezintegreaza eliberand
numerosi noi corpi care vor patrunde in celulele invecinate.
Infectia se propaga astfel de la celula la celula [11,17].

C. Trachomatis este implicata in etiologia BIP, cu o incidenta
de 4-6 ori mai mare decat N. Gonorrhoeae si actual este cea
mai frecventd cauza a infertilitatii tubare. Fiecare a 3-a — 4-a
femeie cu infertilitate tubara e seropozitiva la chlamydia. Dupa
o singura inoculatie a chlamydiei in trompele uterine ale
maimutelor efectul e nefavorabil sau nu are loc alterarea.
Inocularile serice insd cauzeaza alterarea mucoasei tubare,
cauzand adgezii intratubare, obstructie distala si reprezintd un
mecanism imuno-mediat de distrugere sau inlaturare a infectiei
cronice. A fost aratat ca blocajul tubar are loc la 12% dupa un
singur episod de infectie, 25% dupa 2 episoade si 50% dupa 3
episoade. Formele clinice ale salpingitelor cu C. Trachomatis
sunt mai putin pronuntate decét cele gonococice, dar obstructia
tubara survine mai frecvent. N. Gonorrhoeae afecteaza epiteliul
mucoasei tubare, iar C. Trachomatis afecteazd membrana bazala
amucoasei, determinand leziuni salpingiene ireversibile [2,7].

Riscul de a contacta o maladie sexual transmisibila creste cu
numarul partenerilor sexuali. Anamneza episoadelor de inflamatie
a tractului urogenital poate conditiona o patologie anatomica
(impermeabilitatea trompelor uterine, aderente peritoneale).
Westrom’s a ardtat ca femeile cu inflamatie pelvind acuta au risc
sporit de a dezvolta infertilitate de origine tubara si sarcind ectopica.
Proportia infertilitatii creste la 12,8% dupa un episod de infectie,
35.5% dupa 2 si 75% dupa 3 si mai multe episoade [24].

Mycoplasma hominis si Ureaplasma urealiticum sunt
frecvent izolate din secretia cervicala a femeilor cu infertilitate.
Micoplasmele apartin grupei procariotelor, plasdndu-se intre
virusi si rickettsii. Ele sunt lipsite de membrana celulara
completa. Spre deosebire de bacterii, nu dispun insa de un perete
celular rigid, ci numai de o simpld membrana citoplasmatica.
Colonizarea cu micoplasme a tractului genital are loc o daté cu
debutul vietii sexuale. Colonizarea vaginului cu micoplasme
este 1n relatie directd cu activitatea sexuald a femeii si
proportionald cu numarul partenerilor sexuali. Mycoplasma

poate fi izolatd in mod frecvent din vaginul femeilor, in lipsa
oricarei simptomatologii. Poate fi identificatd la femei cu
vulvovaginite, in asociere, de reguld, cu alti germeni patogeni.
Micoplasmele sunt izolate cu o frecventa mai mare la femeile
cu infertilitate, insa datele literaturii asupra implicarii lor in
patologia tubara sunt contradictorii. Studiile recente au aratat
ca in caz de salpingitd micoplasmele sunt izolate mult mai rar
la nivelul salpingelor, decét in cultura cervicald. Cel mai des
M. Hominis si U. Urealiticum care colonizeaza cdile urinare si
genitale joase sunt comensale. Circumstantele in care din
saprofite devin insa patogene ar fi prezentate de traumatismele
mecanice (rapoartele sexuale traumatizante, examene genitale
repetate) [4,7].

Bacteriile aerobe si anaerobe au fost izolate din Duglas la
60% din femeile cu BIP acute. Germenii microbieni aerobi cel
mai frecvent implicati in etiologia salpingitelor acute sunt
streptococii, E.coli, Haemophylus influenzae. Dintre anaerobi
sunt implicati Indeosebi Peptostreptococii si Bacteroides
speciae. Adeseori flora aeroba si anaeroba ,,negonococica”
invadeaza salpingele, dupa ce acestea au fost afectate in
prealabil de cétre Neisseria. La femeile purtatoare de DIU sau
cu vaginoze bacteriene, flora ,,negonococicad” afecteaza direct
salpingele, in absenta unei infectii gonococice anterioare.
Acelasi lucru este valabil si in cazul recurentelor BIP [9,23].

Exista o comunicare directd intre mediul extern si cavitatea
abdominala prin sistemul reproductiv (vaginul, uterul, trompele
uterine), dar mecanismele de protectie naturald impiedica
pasajul germinilor prin canalul cervical. Vaginul este expus la
mediu inconjurétor si este colonizat de microorganisme
nepatogene. Canalul cervical permite penetrarea si pasajul
spermatozoizilor inspre cavitatea abdominala numai 1-2 zile a
ciclului menstrual (in perioada periovulatorie). Aceasta bariera
isi diminueaza eficacitatea in urmatoarele conditii: in perioada
menstruala, prezenta DIU, in timpul nasterii sau avortului, in
prezenta unei maladii sexual-transmisibile [12,21].
Circumstantele de inoculare a agentilor microbieni pot fi
diferite: raporturi sexuale riscante, explorari $i mici interventii
mici (histerosalpingografie, insertie de dispozitive contraceptive
intrauterine), manevre abortive, interventii chirurgicale in sfera
genitala [11].

Folosirea DIU de asemeni se asociaza cu riscul inflamatiei
pelvine si infertilitate. Infectia chlamidiica pe fundalul DIU
sporesc riscul infectiei pelvine [22].

Un avort efectuat in conditii neadecvate, nasterile traumatice
pot facilita agresivitatea microorganismelor care sunt un
component normal al florei vaginale. Infectia este declansata
de bacteriile aerobe (bacterii ce necesitd oxigen pentru
dezvoltarea lor). Inflamatia si consumul de oxigen faciliteaza
atacul microorganismelor anaerobe, care sunt mai agresive.
Infectia polimicrobiana poate avea consecinte serioase pentru
sandtatea reproductiva a femeii [10].

Infectia obstetricala este Insd o cauza mai putin frecventa a
sterilitatii tubare. Apendicita poate compromite reproducerea
pin formarea de aderente peritubare si periovariene.
Endometrioza poate cauza infertilitate prin inflamarea mediului
inconjurdtor al trompelor, formarea de aderente [7].

Diagnostic

Diagnosticul infertilitatii tubar-peritoneale constituie o etapa
importanta in evaluarea cuplului infertil. Principalele metode
de diagnostic a patologiei tubare sunt histerosalpingografia
(HSG), laparoscopia si sonohidrosalpingografia [4].
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Histerosalpingografia e consideratd ca o metoda de baza
de control a infertilitatii feminine. HSG oferd informatie
referitor la starea cavitatii uterine si permiabilitatea trompelor
uterine. Cu ajutorul HSG poate fi depistat nivelul obstructiei
tubare, prezenta unui hidrosalpinx, pot fi suspectate aderentele
peritoneale. Studiile recente insa au ardtat ca valoarea
diagnostica a HSG este redusa. Rezultatele fals pozitive se
constata la 15-20% din femei, rezultatele fals-negative se atesta
in 20-40% din cazuri. Divergenta dintre rezultatele HSG si
laparoscopiei constituie 60-75%. Studii de meta-analiza care
au comparat datele histerosalpingografiei fata de laparoscopie
si au aratat ca histerosalpingografia are o senzitivitate de 65%
in diagnosticul obstructiei tubare, iar specificitatea de 83%.
Printre cauzele posibile ale inexactitatii histerosalpingografiei
in diagnosticul ocluziei tubare pot fi mentionate: anestezia
inadecvata folosita in timpul procedurii, diferite proprietati ale
mediilor de contrast, variatii anatomice ale lumenului tubar,
erori in interpretarea rezultatelor. Pana in prezent insa nu sunt
efectuate studii referitor la evaluarea informativitatii
histerosalpingogrfiei in dependenta de nivelul de ocluzie a
trompelor uterine [1,13, 21].

Laparoscopia este cea mai informativa metoda de diagnostic
al unei patologii tubare. Ea permite evaluarea vizuala a starii
anatomo-functionale a trompelor uterine, nivelului imper-
miabilitdtii trompelor uterine. Laparoscopia e mult mai
informativa decat histerosalpingografia in diagnosticul
patologiei tubo-peritoneale. Laparoscopia permite de asemeni
si evaluarea gradului de raspandire a procesului aderential in
bazinul mic [8].

Echohidrotubarea trompelor uterine poate fi o metoda de
alternativa in screeningul initial efectuat pentru evaluarea
permeabilitatii trompelor uterine. Este deosebit de utila in
evaluarea postoperatorie a starii trompelor uterine dupa
salpingoovariolizisul efectuat in regiunea ampulara. Totusi,
informativitatea metodei este mai redusd comparativ cu
histerosalpingografia in evaluarea patologiei endometriale si
obstructiei tubare unilaterale sau partiale a trompelor uterine
[4,7].

Pot fi identificate 2 forme clinice de patologie tubara dupa
nivelul obstructiei tubare: ocluzie proximala (istmica) si distala
(ampulard). Ocluzia ampularid include impermiabilitatea
trompei in regiunea fimbriala si formarea de hidrosalpinx.

Printre factorii de baza ce conditioneazd impermiabilitatea
trompelor in regiunea istmicd pot fi mentionati: boala
inflamatorie pelvind, salpingita istmicd nodosa, formarea de
polipi si endometrioza. Inflamatia pelvind poate cauza
impermiabilitate tubard proximala prin obliterarea lumenului
tubar sau aglutinare. Salpingita istmica nodosa poate surveni
in urma inflamatiei, factorilor mecanici, hormonali §i congenitali
predispozanti. Polipii si focarele de endometrioza cauzeaza
blocaj proximal prin compresie a oviductului si leziunea
segmentului intramural [1,3,14].

Tratament

Pentru tratamentul blocajului proximal al trompelor uterine
au fost propuse mai multe metode: hidrotubatiile intrauterine,
reimplantarea cornuald macrochirurgicald, anastomoza
microchirugicala tubo-cornuala, cateterizarea salpingografica
proximald, canulatia tubara histeroscopica [2,5,9].

In trecut cea mai populard metoda de tratament a infertilitatii
tubare era tratamentul prin aplicarea hidrotubatiilor intrauterine.
Insd rezultatele clinice au demonstrat ca aceasti metoda are

efect numai in caz de impermiabilitate partiald a trompelor sau
spazm istmic. in acelasi timp, aplicarea necontrolata a
hidrotubatiilor uterine poate cauza perforarea trompei uterine
[16].

Tratamentul obstructiei tubare proximale prin reimplantare
cornuald de asemeni are un interes istoric, din considerente a
eficacitatii joase in contextul atat a restabilirii permeabilitatii
trompelor uterine i survenirii sarcinii. In ultimii ani se precaut
posibilitatea recanuldrii histeroscopice a trompelor uterine.
Pacienta e supusa efectudrii concurente a histeroscopiei si
laparoscopiei. Procedura necesité participarea a doi chirurgi.
Laparoscopia se efectueaza pentru a exclude o patologie in
portiunea ampulara a trompei. Daca portiunea distala a trompei
uterine e sdnatoasd, se efectueazd canularea histeroscopica.
Actualmente sunt disponibile un sir de seturi de instrumente
comerciale pentru efectuarea acestei proceduri: Novy Cornual
Cannulation Sets, Cook Ob/Gyn, Spencer s.a. Cu toate acestea
rata Tnaltd de reobturare a trompelor uterine ii determind pe
multi clinicieni de a recomanda metoda IVF ca prima alegere
in tratamentul infertilitatii tubare proximale [4,24].

Tratamentul obstructiei tubare distale include aplicarea
hidrotubatiilor intrauterine, efectuarea fimbrioplastiei si
neosalpingostomiei prin laparotomie, fimbrioplastie si
salpingostomie pe cale laparoscopica. In anii 70-80 ai secolului
trecut o metoda de baza in tratamentul infertilitatii cauzate de
obstructia ampulara a fost hidrotubatiile intrauterine. insa
ulterior a fost demonstrata ineficacitatea lor. Mai mult ca atét,
efectuarea hidrotubatiilor uterine au riscuri pentru formarea
hidrosalpinxului si formarea fisurilor tubare. Aplicarea
fimbrioplastiei §i neosalpingostomiei pe cale de laparotomie
de asemeni se foloseste tot mai rar, atdt din considerente ale
eficacitatii joase, cat si a riscului inalt a procesului aderential
pelvin [10,13].

Traditional laparoscopia e socotita ca o procedura de baza
in tratamentul obstructiei tubare ampulare. Laparoscopia e net
superioard laparotomiei in tratamentul sterilitatii tubo-
peritoneale. Folosirea endocoagularii si CO2 laserului ofera
saplingostomia cu riscuri minimale pentru formarea aderentelor
pelvine. Chirurgia reconstructiva laparoscopica la trompele
uterine 1n caz de patologie tubara poate oferi anumite sanse de
obtinere a sarcinii. Insa la pacientele cu hidrosalpinx rezultatele
tratamentului sunt destul de modeste. Printre factorii de
pronostic al succesului tratamentului operator sunt mentionati

1) extensia adgeziilor,

2) natura adgeziilor,

3) diametrul hidrosalpinxului,

4) conditiile macroscopice ale endosalpinxului,

5) grosimea peretelui tubar.

Conditiile endosalpinxului si extensia procesului aderential
au fost enuntate ca factorii principiali de prognoza. Astfel
probabilitatea succesului sarcinii intrauterine dupa salpingo-
ovariolizis in grupul de paciente cu prognoza joasa nu depaseste
3% [12,14,20].
aplicarii reproducerii asistate in tratamentul infertilitatii cauzate
de obstructia tubara. Metoda de in vitro fertilizare (IVF) pentru
prima data a fost folositd pentru tratamentul infertilitatii
feminine cu dereglari severe a trompelor uterine de catre Steptoe
si Edwards, 1978. Infertilitatea tubara si astizi rimane cea mai
frecventa indicatie pentru tratamentul IVF 1n majoritatea
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centrelor de reproducere asistatd. Una din cele mai severe
manifestari a patologiei tubare e prezenta hidrosalpinxului. Mai
multe studii recente au demonstrat ca prezenta hidrosalpinxului
in timpul transferului embrionului se asociaza cu sanse reduse
de implantare si creste riscul pierderii sarcinii. Prezenta
hidrosalpinxului de asemenea se asociaza cu risc avansat pentru
sarcina ectopica [7,13,18].

Exista mai multe opinii care explica efectul negativ al
hidrosalpinxului asupra ratei sarcinii: (1) factori mecanici, (2)
efect embriotoxic al lichidului tubar, (3) reducerea receptivitatii
endometriale[10, 13, 18].

Se considera cé refluxul lichidului din hidrosalpinx in
cavitatea uterina are un efect de spalare, care impiedica
implantarea embrionului. Studiile recente au aritat, ca
hidrosalpinxul contine asa factori embriotoxici ca: agenti
bacteriologici, debrite, limfocite, citochine, limfochine si
prostaglandine, leukotriene. De asemeni, experimentele pe
soareci au demonstrat inhibitia dezvoltarii embrionare in
prezenta hidrosalpinxului. Astfel incubarea embrionilor in
hidrosalpinx nediluat reduce cel putin cu 50% probabilitatea
formarii de blastocist [5,23].

Interactiunea intre embrion si endometriu e esentiala pentru
survenirea sarcinii. Acest fenomen e reglat de secretia si
expresia a diferitor citochine si substante in perioada de timp
in care are loc implantarea blastocistei. Se considera ca
citochinele de tipul interleukinelor (IL-1), leukemia inhibitor
factor (LIF), colony stimulating factor (CSF)-1 si integrina avf33
ar putea juca un rol determinant in expresia ferestrei
implantationale. Investigatii recente au aratat ca la pacientele
cu hidrosalpinx expresia integrinei av33 e diminuata, fapt ce
poate reduce receptivitatea endometriului. A fost demonstrat
careceptorii catre IL-1 cresc semnificativ in epiteliul glandular
al endometriului in faza luteinica a ciclului, iar LIF si CSF-1
joacd un rol important in functia deciduald, implantare §i crestere
placentara. Se considera ca lichidul din hidrosalpinx ar putea
afecta expresia acestor factori, insd se cer investigatii
aprofundate pentru a demonstra acest lucru [4,13, 21].

Salpingectomia inainte de IVF la pacientii cu hidrosalpinx
poate imbunatati rata sarcinii. Acest lucru e sustinut de cateva
meta-analize recente care au avut scop de a evalua diferentele
in rata sarcinii dupa IVF in infertilitate la paciente cu si fara
hidrosalpinx. Suplimentar studiile randomizate multicentrice
in Scandinavia despre efectuarea salpingectomiei inainte de
prima procedurad de IVF au indicat o rata a sarcinii de 36,6%
in grupa de salpingectomie si 23,9% in lotul fara interventie
(P=0,067). De asemeni pacientele cu hidrosalpinx au o rata de
implantare redusa si un procent mai mare de avort spontan si
sarcind ectopica decat in lotul de control [5, 6].

Alaturi de aceste evidente existd opinii care sunt contra
efectudrii nedescriminative ,,profilactice” a salpingectomiei
inainte de IVF [1,17]. Ei sunt de parere ca numai pacientele cu
hidrosalpinx vizibil cu reflux in cavitatea uterind pot avea
beneficiu de la operatie. Pe de alta parte, in perspectiva ovariana,
salpingectomia poate deregla circuitul normal al sangelui in
ovare. A fost demonstrat cad la pacientele ce au avut
salpingectomie unilaterala inainte de IVF s-a depistat mai putini
foliculi i respectiv oocite de partea operatiei in comparatie cu
anexele intacte [10]. Cu toate ca alti autori au aratat ca functia
ovariand nu e compromisa dupa salpingectomie. Suplimentar
raporturi recente au demonstrat ca lichidul din hidrosalpinx nu
afecteaza dezvoltarea normald a embrionului in vitro [19].

In literatura au fost publicate date despre efectul benefic a
aspiratiei transvaginale a hidrosalpinxului sub ghidaj
ultrasonografic in timpul colectarii oocitelor. In acelasi timp,
la multe paciente a fost demonstratd reacumularea rapida (timp
de 3 zile) a hidrosalpinxului dupa punctie, care poate
compromite succesul interventiei [7].

Ocluzia tubard proximald prin plasarea clipselor sau
endocoagulare electrochirurgicala laparoscopica a fost propusa in
scopul prevenirii pasajului lichidului din hidrosalpinx in cavitatea
uterina. in literatura de specialitate nu exista date randomizate
pentru a face concluzii referitor la eficienta acestei metode [13].

O metoda de alternativa salpingectomiei e efectuarea
salpingostomiei inainte de IVF. Atractivitatea acestei metode
constd 1n faptul ca in cazul insuccesului procedurii IVF, exista
sanse de survenire spontana a sarcinii. In acelasi timp mai multi
autori considerd cad salpingostomia sporeste riscul sarcinii
ectopice, iar riscul de reobturare a trompelor depaseste 50% [10].

Actualmente analiza datelor literaturii nu permite de a face
concluzii definitive referitor la aplicarea salpingectomiei de
rutind Tnainte de IVF. De asemeni nu e clar care € momentul
oportun pentru efectuarea salpingectomiei inainte de prima
procedura IVF, sau dupa insuccesul metodei. Nu se stie daca in
caz de patologie a trompelor uterine 1n absenta hidrosalpinxului
e necesar de efectuat tubectomie fnainte de IVF [14, 21].

incheiere

Asadar patologia tubara e o cauza frecventa a infertilitatii,
care apare ca o consecintd a unei inflamatii pelvine. Printre
agentii infectiosi ai inflamatiei pelvine o pondere majora o are
infectia chlamidiica. Printre metodele de baza a diagnosticului
patologiei tubare o importantd deosebitda o au
histerosalpingografia si laparoscopia. Efectuarea
salpingoplastiilor tubare pe cale laparoscopica oferda anumite
sanse pentru obtinerea sarcinii. Reproducerea asistata devine
o metoda prioritard in obtinerea sarcinii la pacientele cu
infertilitate cauzate de obstructia tubara. Pentru imbunatatirea
rezultatelor clinice, ramane de determinat necesitatea efectuarii
salpingectomiei inainte de procedura IVFE.
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REFERATE GENERALE

ASPECTE ETIOLOGICE SI PRINCIPII DE ERADICARE
A SURSEI DE PERITONITA POSTOPERATORIE
(revista literaturii)

ETIOLOGICAL ASPECTS AND PRINCIPLES OF MANAGEMENT OF THE
CAUSES OF POSTOPERATIVE PERITONITIS (a review)

Rezumat
Articolul prezinta o trecere in
revista a literaturii referitoare la
peritonita postoperatorie -
problema actuala din punct de
vedere a incidentei si a letalitatii postoperatorii halte. Lucrarea
include aspecte etiologice, principii contemporane de tratament,
tehnici chirurgicale de eradicare a sursei de peritonita in functie de
localizarea compartimentala abdominala, elucidand probleme ale
actului operator nesolutionate la moment.

Valeriu BOGDAN
Catedra Chirurgie Nr. 2 USMF ,,N. Testemitanu”
IMSP Spitalul Clinic Republican

Summary

Article presents the literature re-
view regarding postoperative peri-
tonitis — actual problem from the
point of view of incidence and
higher postoperative lethality. Study includes etiological aspects,
modern principles of treatment, and surgical techniques of resolv-
ing of causes of peritonitis on dependency of abdominal compart-
mental localization, enlightening the principal non-resolved prob-
lems of operating act.

Introducere

La etapa actualda de dezvoltare a chirurgiei abdominale,
rezultatele tratamentului chirurgical al peritonitelor
postoperatorii persista departe de a fi suficiente. In pofida noilor
metode de diagnostic si de tratament, perfectionarea tehnicilor
chirurgicale, realizarile anesteziologiei si ale reanimatologiei,
peritonitelor continud a fi de 0,5-8 % dintre toate interventiile
chirurgicale abdominale, iar mortalitatea este cuprinsa intre 19-
79%[ 1,2,3,4].

Cauzele nemijlocite de deces al bolnavilor cu peritonita
postoperatorie sunt perpetuarea raspunsului inflamator sistemic
cu declansarea sepsisului abdominal (63,4-92,2%), socul
toxico-septic (7,3-16,4%), insuficienta hepato-renala (15,5-
26,2%), cardio-respiratorie (6,3-12,7%) [2,3,4,5].

Strategia terapeuticd in peritonita postoperatorie prevede
interventia chirurgicald, metoda cea mai importantd in
rezolvarea sursei de contaminare, precedatd de pregatirea
preoperatorie de echilibrare a indicilor homeostatici si a functiei
organelor de importanta vitala [6,7].

Actul chirurgical reprezinta baza tratamentului unei peritonite
postoperatorii, indiferent de predominarea unor semne generale
sau locale, realizat precoce si complet, pentru prevenirea gravelor
complicatii ale evolutiei postoperatorii. Cea mai dificild (in plan
tactic si deseori in plan tehnic) etapa a interventiei chirurgicale
este eliminarea sursei de contaminare [6,7].

Principii ale tratamentului chirurgical
al peritonitelor postoperatorii

Principiile de baza ale tratamentului peritonitei postoperatorii
sunt bine cunoscute: pregitirea preoperatorie de scurtd durata,
relaparotomia de urgentd cu eradicarea sursei de peritonita si
asanarea cavitatii peritoneale, decompresia intestinala si drenarea
cavitatii abdominale, antibioticoterapia, terapia intensiva de
repletie volemica, detoxicare, corectie a deficitului electrolitic,
proteic si a dezechilibrului acido-bazic, restabilirea §i mentinerea
functiei organelor vital importante [2,3,4,6,7].

Studiind eficacitatea asandrii cavitdtii peritoneale in
peritonitele postoperatorii intr-un singur moment, un sir de autori
au demonstrat, ca indiferent de solutia folosita la lavaj, inflamatia
si contaminarea bacteriana ramane sa persiste, iar in 72,2-92,2%,
cazurile letale sunt determinate de focarul intraabdominal
neinldturat. O singurd interventie chirurgicala nu reuseste sa
controleze in mod suficient un proces septic sever [8,9,10].

Insuficienta unei singure interventii chirurgicale clasice a
determinat In anii ‘70 ai sec. XX elaborarea procedeelor de
asanare prelungitd ,in etape” a cavitatii peritoneale prin
laparostomie si relaparotomii programate, care permit controlul
vizual si dirijarea procesului inflamator in cavitatea peritoneala
cu posibilitati de corectie activd chirurgicald si
farmacoterapeutica, asigurand reducerea considerabila a
complicatiilor si a letalitatii postoperatorii[7,10,11,12,13,9].

La etapa actuala, ,laparostomia” in tratamentul
peritonitelor postoperatorii, deschide mari perspective in
reducerea letalitatii si a complicatiilor postoperatorii. Mai multi
autori [11,7,20,14] constata ca succesul in tratarea bolnavilor
cu forme grave de peritonita postoperatorie este asigurat de un
sir de avantaje ale metodei deschise, dintre care semnificative
s-au dovedit a fi:

* efectul intensiv si durabil al asanarii cavitatii abdominale;

* posibilitatea dirijarii evolutiei procesului inflamator
peritoneal prin revizii i asandri repetate;

* lipsa barierii psihologice Tnainte de relaparotomie;

¢ diminuarea presiunii intraabdominale, ameliorarea
hemodinamicii bazinului splanhnic, a functiei pulmonare;

¢ efectul dializant in insuficienta renald acutd, reducerea
semnificativa a numarului de complicatii intraperitoneale,

si in primul rand al abceselor;

* micsorarea numarului de complicatii supurative ale
peretelui abdominal;
¢ efectul bactericid asupra microflorei anaerobe.

In acest context ,,laparostomia” este apreciati ca o metoda

complicata de drenare si de asanare a cavitatii abdominale, care
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necesitd nu numai o calificare inalta a chirurgului , dar si un
nivel inalt de conlucrare a Intregii unitati medico-sanitare.

Relaparotomia programatd complimenteaza prioritatile
,»laparostomiei” cu inchiderea fiziologica a cavititii abdominale,
ce favorizeazd normalizarea presiunii intraabdominale,
micsoreaza trauma mecanicd asupra invelisului seros si duce
la reducerea riscului de formare a fistulelor intestinale,
impiedica dezvoltarea rapida a casexiei de plaga [15,16].

Odata cu avantajele interventiilor chirurgicale ,,in etape” (
asanarea adecvatd a cavitatii peritoneale si a spatiului
retroperitoneal, diagnosticul §i corectia neintarziata a
complicatiilor), existd si unele dezavantaje: trauma operatorie
repetatd, intubarea indelungatd a organelor cavitare si
cateterismul vaselor magistrale, ce duce la riscul inalt de
dezvoltare a infectiilor nozocomiale, formarea fistulelor
intestinale, cicatrizarea plagilor prin intentie secundarad cu
formarea ulterioara a eventratiilor gigante postoperatorii
[19,12,10,18]. Nu poate fi neglijat si riscul anesteziologic al
interventiilor repetate, imobilizarea indelungatd la pat a
bolnavului, problema inchiderii definitive a cavititii peritoneale,
chiar si pana la aplicarea grefei cutanate libere, si nu in ultimul
rand, costul semnificativ de inalt al tratamentului [7].

Conform datelor din literatura [2,3,10,12,20], se poate
constata ca rezultatele tratamentului ,, in etape” pot fi ameliorate
numai prin respectarea a catorva principii:

* optimizarea indicatiilor pe baza evaluarii corecte a starii
pacientului, a gravitatii peritonitei si a pronosticului cu
ajutorul scorurilor de gravitate ( APACHE ILIII, SAPS
LIT etc.);

* alegerea rationala a metodei de tratament ,,in etape” si a
intervalului de timp intre reviziile repetate de asanare a
cavitatii peritoneale;

* aprecierea obiectiva a dinamicii ce vizeaza starea
organelor cavitatii peritoneale si raspandirea peritonitei;

* Imbinarea tratamentului chirurgical cu antibioticoterapie
rationald, decontaminarea sistemica si selectiva a tractului
digestiv;

* corectie enterald eficientd, detoxicare intra- si extracor-
porald;

* optimizarea transportului de O, in organism si sustinerea
lui metabolica.

Aspecte etiologice si principii de eradicare
a sursei de peritonita postoperatorie
in etajul supramezocolic

Peritonitele postoperatorii supramezocolice au o incidenta
de 5-7% si sunt insotite de o mortalitate sporitd. Obiectivul
principal al interventiei chirurgicale, in special rezolvarea
focarului infectios de contaminare a cavititii peritoneale prin
exteriorizarea lui, este aproape imposibil de realizat [6,7,17,21].

Etiologia peritonitelor supramezocolice este dominata de
dehiscentele anastomotice §i de suturd, urmata de transformarea
septicad a unor colectii sanguine sau limfatice drenate inadecvat,
interesarea organelor vecine cu inflamatia acutd a acestora,
progresarea peritonitei, ca rezultat al tratirii incomplete a
acesteia si al virulentei crescute a germenilor microbient,
perforatia unui viscer cavitar ca consecintd a unor manevre
intempestive sau a devascularizarilor urmate de mici necroze
parietale, leziuni preexistente neidentificate pre- si
intraoperator, corpi strdini [6].

Fistula anastomoticd a esofago-gastroanastomozei sau
esofago-jejunoanastomozei e insotitd de o mortalitate care
depaseste 50%. Sutura dehiscentei, cat si desfiintarea cu
refacerea anastomozei nu au sanse de reusitd, din cauza mediului

septic si a calitdtii proaste a tesuturilor, 1n special al peretelui
esofagian. Solutia optima, considerata de majoritatea autorilor,
consta in suplimentarea drenajului la locul dehiscentei, defectul
anastomotic fiind protezat intern cu o sonda transesofagiana
[21,17,24,22].

A fost propus drenajul cu tub in “T” al anastomozei
dehiscente si, ca ultima solutie, fie inchiderea, fie exteriorizarea
capatului esofagean, combinati cu gastrostomie. Inchiderea
capatului esofagian se soldeaza cu o mortalitate de aproximativ
70% [22].

Kanmwun H.H. propune drenarea dubla a zonei de
anastomoza: nazo-esofagiand si jejunoesofagiand prin
jejunostoma pentru nutritie, combinatd cu drenarea zonei de
dehiscenta [22].

Cauzele principale de aparitie a fistulelor gastrice si a celor
duodenale sunt dehiscentele de sutura ale gastroduodeno- sau
ale gastroenteroanastomozelor, dezunirile suturilor aplicate pe
stomac, pe leziunile traumatice ale stomacului si ale duodenului,
pancreatita destructiva [24].

In cazul fistulelor mici, sonda gastrica de aspiratie si drenajul
subhepatic, sonda Foley sau Pezzer pot fi suficiente. Cand
dehiscenta se produce la nivelul micii curburi, in cazul
reinterventiei precoce se poate recurge la sutura orificiului sau
la recupa anastomozei cu transformarea ei intr-o anastomoza
pe ansa jejunald in ,,Y” a la Roux sau in ,,Omega” [6,21].

Dehiscentele gastro-duodenale si gastrojejunale deseori
progreseaza, orificiul treptat se mareste. Pierderile mari de sucuri
digestive provoaca dereglari severe proteice, hidroelectrolitice.
Unica solutie consta in suplimentarea drenajului alaturi de fistula,
aspiratia gastrica activd, plasarea unei sonde jejunale sau
jejunostomia pentru nutritie enterala [24].

Fistulele duodenale prezinta o complicatie grava a
interventiilor chirurgicale pe organele cavitatii peritoneale si a
spatiilor retroperitoneale. Numarul lor creste odata cu prezenta
bonturilor duodenale ,,dificile” si ajunge la 10% [25,27].
Letalitatea in peritonitele postoperatorii, cauzate de fistule
duodenale, e de 25-70% si e cauzatd de peritonita progresiva,
de septicemie si de dereglarile severe hidroelectrolitice,
proteice, de casexie [24,22].

Dupa rezectiile distale gastrice (procedeu Bilrot II),
dehiscenta de sutura apare in 1,2-4% cazuri [23,24,25]. O cauza
mai rard a fistulelor duodenale o constituie dehiscenta suturilor
ulcerului perforat, a piloroplastiei, necroza parietald in pancreatita
destructiva, leziunile traumatice si iatrogeniile [23,24,25].

Dehiscenta suturilor bontului duodenal este provocata, in
majoritatea cazurilor, de localizarea joasa a ulcerului duodenal
si de dificultatile tehnice de inchidere a bontului, de factorii
locali (schimbarile inflamatorii si cicatriceale ale peretelui
duodenal, penetrarea ulcerului in pancreas si ligamentul
hepatoduodenal), de terenul bolnavului dominat de anemie, de
hipoproteinemie, de dereglari severe hidroelectrolitice, mai ales
la bolnavii cu cancer gastric §i cu stenozd decompensata
[24,25,27]. Una dintre cauzele dehiscentei suturilor bontului
duodenal e consideratd ocluzia cronica duodenald cu
duodenostaza si cu hipertensiune duodenala nediagnosticata si
necorijata intraoperator [24]. Unii autori considera drept cauze
principale ale dehiscentei suturilor bontului duodenal erorile
tehnice in mobilizarea si formarea bontului duodenal si a
gastroenteroanastomozei, greselile tactice de alegere a tipului
de operatie si a metodei de prelucrare a bontului.

Solutia optimé, in caz de dehiscentd a suturilor bontului
duodenal, este realizarea unui drenaj extern cat mai eficient, in
speranta constituirii unei fistule dirijate [22]. Unii autori
recomanda introducerea unui tub de decompresiune in bontul
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dehiscent, etansietizarea bontului cu o bursa stransa in jurul
tubului, drenaj multiplu si mesaj cu saci tip Mikulicz [22].

O alta solutie este introducerea printr-un orificiu lateral,
etangeitizat printr-o bursa, a tubului de decompresiune in
conditii 1n care, la nivelul bontului dehiscent, se efectueaza o
plastie cu epiploon, intestin subtire [21].

Frecventa peritonitelor, dupa interventii pe caile biliare
extrahepatice, odata cu largirea indicatiilor chirurgiei
laparoscopice, este in crestere. Cauza cea mai frecventd o
constituie leziunile iatrogene ale caii biliare principale, ce survin
de doua-trei ori mai desin chirurgia laparoscopica decat in
chirurgia traditionala [27].

Biliragia postoperatorie reprezintd o complicatie mult mai
frecventa in colecistectomia celioscopica decat in cea deschisa,
cauzata de imposibilitatea peritonizarii patului hepatic prin
tehnica laparoscopica [28].

O cauzd mai rard a peritonitelor dupd interventii in sfera
biliard poate fi dezunirea unei anastomoze bilio-digestive
(coledocoduodeno-, coledocojejuno-, colecistoduodeno- sau
colecistojejuno-), dezunirea suturilor unei coledocotomii,
dehiscenta bontului cistic [28,29].

Caile biliare extrahepatice pot fi traumate in timpul
interventiei chirurgicale pe stomac. Riscul acestei complicatii
creste In cazul localizarii joase a ulcerului in duoden, a penetrarii
lui in ligamentul hepato-duodenal, cdnd prelucrarea bontului
duodenal se face atipic. In traumatismele abdominale leziunea
cailor biliare extrahepatice are loc in 2,2% [28,29].

Solutionarea unei leziuni iatrogene a caii biliare principale,
survenite in cursul unei colecistectomii deschise sau
laparoscopice, este cu mult mai facild atunci cand leziunea este
identificata in timpul intrerventiei si este deosebit de dificila
dupi aceea.

In cazul unei leziuni recunoscute precoce postoperatoriu,
singura solutie posibila (indiferent de tipul de leziune
coledociand) este efectuarea unei hepatico-jejunoanastomoze
protezate de un tub Kehr sau de o proteza interna [21].

In dehiscentele de sutura a anastomozei hepato-duodenale
solutia recomandatd de unii autori este desfiintarea acesteia,
cu transformarea ei in coledoco(hepatico)-jejunoanastomoza.
O alta solutie ar fi protezarea cu un tub Kehr, sutura trangei
digestive, suplimentarea drenajului de sigurantd si a sondei
nazoduodenale pentru aspiratie activa a duodenului [22,29].
Aiairiia R.A. recomanda operatia de excludere a duodenului
prin efectuarea unei suturi mecanice in regiunea pilorica si
aplicarea gastro-jejunoanastomozei pe ansa ,,Omega”[24].

In cazul leziunii iatrogene a coledocului, a dehiscentei
suturilor coledocului, asociate cu peritonitd biliara sau cu
infectie generalizata, este oportuna instalarea unei fistule biliare
externe, asociate cu microenterostomie tip Dellany si formarea
in perioada postoperatorie, dupa restabilirea pasajului intestinal,
aunui By-pass biliodigestiv extern [17].

Peritonitele generalizate de origine pancreatica survin ca
niste complicatii ale unei pancreatite acute necrotice si supurate,
dupd interventii pe stomac, duoden, ficat, splina, colon
transvers, dupa interventii pe pancreas (suturi, rezectii de
pancreas, anastomoze pancreato-gastrice i pancreato-jejunale,
chisto-gastrice si chisto-jejunale), dupd traumatismele
pancreasului. Pancreatita acuta necrotica supurata cu peritonita
generalizatd este o combinatie deosebit de severad si are un
pronostic rezervat [21,30]. Tratamentul chirurgical trebuie s
fie agresiv, constituind una dintre indicatiile cele mai frecvente
pentru reinterventii programate [21]. Scopul tratamentului
chirurgical al pancreatitei necrotice supurate este indepartarea
tesutului pancreatic §i peripancreatic necrozat, evacuarea

revarsatelor lichidiene intraperitoneale si a colectiilor constituite
intra- gi/sau retroperitoneal.

Gama larga de interventii chirurgicale pe pancreas si spatiul
retroperitoneal in pancreatita necroticd supuratd variaza de la
necrosectomie, rezectii corporocaudale la rezectii totale de organ.

Metodele operatiilor de drenare a bursei omentale si a
spatiului retroperitoneal In pancreonecroza sunt clasificate in :
a) inchise; b) semideschise; ¢) deschise [30,31,32].

Varianta tehnica de drenare ,, inchisa” consta in efectuarea
necrosectomiei cu drenajul cavitatii bursei omentale §i a cavitatii
peritoneale cu sump-sisteme de tuburi bi- sau trilumen pentru
lavaj (2-20 1/zi) inchis continuu sau fractionat cu aspiratie
continud a acumularilor fluide [31]. Inconvenientele acestei
metode sunt drenarea inadecvati, cauzata de obturarea tuburilor
de dren cu tesuturi devitalizate, formarea fistulelor intestinale
(5-8%), lipsa controlului vizual al evolutiei pancreonecrozei.
Din cauza aparitiei complicatiilor septice si a altor complicatii,
letalitatea ajunge pana la 47% [30,32].

Principiul tratamentului semideschis al pancreatitei
necrotice supurate constd in efectuarea necrosectomiei cu
drenarea ulterioara a bursei omentale, a spatiului retroperitoneal
si a cavitatii peritoneale cu sump-sisteme de drene in combinare
cu drenurile Pensore ( tigard).

Letalitatea in cazul aceastei metode de tratament variaza la
diferiti autori de la 24% la 82% si constituie in medie 42%. in
33% cazuri au fost necesare reinterventii, din cauza drendrii
inadecvate, a recurentei §i a persistarii complicatiilor septice.
Neajunsurile acestei metode constau in necesitatea reinterventiilor
repetate peste 7-14 zile, practic la 1/3 pacienti. Efectuarea acestor
reinterventii ,,on demand”, de regula, este tardiva, iar metoda de
tamponare, chiar si cu sisteme de lavaj continuu, nu asigurd un
drenaj continuu i eficient al focarului [30,32].

Tratamentul ,,deschis” al necrozelor pancreatice presupune
efectuarea reviziilor si a asandrilor repetate ale bursei omentale,
ale spatiilor retroperitoneale si ale cavitatii peritoneale.

Exista doud variante principale de rezolvare tehnica,
determinate de aria raspandirii si de caracterul afectarii spatiului
retroperitoneal si al cavitatii abdominale. Aceasta metoda
include:

1) pancreatomentobursostomie + lombostomie;

2) pancreatomentobursostomie + laparostomie.

Indicatiile principale pentru tratamentul ,,deschis” al
pancreatitei necrotice supurate sunt:

* pancreonecroza extensiva, asociatd cu fuzee retrope-
ritoneale, revarsate lichidiene intraperitoneale;
¢ ineficacitatea tratamentului ,,inchis” si ,,semideschis”.

Aceastd tactica chirurgicald asigurda accesul liber catre
zonele afectate si efectuarea necrosectomiilor adecvate intr-un
regim programat, cu un interval de 48-72 ore. Tratamentul
deschis prezintd avantajul practicarii unei necrectomii eficiente
in dinamica evolutiva a procesului de pancreatitd, precum si
un risc redus de persistentd a sepsisului si are dezavantajul
prelungirii in timp a procedurilor de terapie intensiva
predispuntnd la complicatii viscero-parietale [30,32].

Aspecte etiologice si principii de eradicare
a sursei de peritonita postoperatorie
in etajul mediu abdominal

In etajul mediu al cavitatii peritoneale peritonita
postoperatorie constituierezultatul pierderii etansietatii suturilor,
al dehiscentei anastomozelor intestinului subtire si ale colonului
(65-85%), al eruptiei abceseleor reziduale dupa peritonite difuze
rezolvate incorect si incomplet la interventia primara, al
complicatiile septice aparute in urma unor interventii pe organe
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cavitare, fard lipsa de continuitate a tractului digestiv, puse pe
seama contamindrii peritoneului cu germeni virulenti la un
organism cu reactivitate scdzutd. Alte cauze mai putin
inregistrate sunt perforatiile intestinale ,,spontane”
postoperatorii, infarctul intestinal postoperator, acutizarea in
perioada postoperatorie a unor maladii cronice ale organelor
parenchimatoase si cavitare abdominale, dehiscenta unui bont
apendicular postapendectomie, corpii strdini ramasi in cavitatea
peritoneald [6,21,24,23].

Fistulele intestinale prezintd o complicatie grava a diverselor
afectiuni i traumatisme ale organelor cavitatii peritoneale. Letalitatea
in fistulele intestinale neformate ajunje la 36-71,7% [24,33,36].

Majoritatea autorilor considerad ca motivele principale de
aparitie a fistulelor intestinale sunt iatrogeniile provocate de
erorile tactice si de cele ale tehnicii chirurgicale [32,36,34,35].
In 65-85% de cazuri aparitia fistulelor este generata de
dehiscentele suturilor si ale anastomozelor organelor cavitare
[6,21,23,24].

Unele comunicari indica defectele sau leziunile organelor
cavitare neobservate in timpul interventiei, decubitusurile de
la sondele intestinale si de la tuburile de dren [24,36].

J. Tremolieres(1974), H.Abcarian et al.(1979) leaga aparitia
fistulelor intestinale de traumatismul intraoperator al seroasei
intestinale 1n ocluzia intestinald, leziunea peretelui de tuburile
de dren, tampoane, atitudinea brutala fata de tesuturi.

AcradpbeB u coaBt. (1988) considerd cauza principald de
aparitie a fistulelor ocluzia intestinald distal de sectorul de
intestin lezat. Indiferent de cauza aparitiei fistulei, importanta
principala o costituie procesele distructive in peretele intestinal
si dereglarile de pasaj intestinal.

Tratarea cauzei in peritonitele postoperatorii submezocolice
ridicd probleme mari de tactica si de tehnica operatorie.
Tehnicile utilizate sunt in functie de cauza si de gravitatea
peritonitei, de starea generald a bolnavului [6].

In cazul, in care peritonita se datoreaza altor cauze decét
fistula anastomoticd sau perforatia intestinald spontana,
majoritatea autorilor recomanda lavajul minutios al cavitatii
peritoneale cu drenaj multiplu, la care se poate asocia una din
metodele de inchidere parietald, ce permite controlul repetat al
cavitatii, urmate de un tratament postoperatoriu sustinut
[18,23,24,36,39].

Multitudinea manifestarilor patologice in fistulele
intestinale, conditiile dificile locale si generale, exclud
atitudinea unilaterala in tactica si in tehnica tratamentului
chirurgical. Majoritatea autorilor recomanda urmatoarele etape
principale ale tratamentului chirurgical al fistulelor neformate,
complicate cu peritonita generalizata: relaparotomia mediana
largd, enteroliza totala, rezectia ansei purtitoare de fistula,
asanarea adecvatd a cavitatii peritoneale, decompresia
intestinala [7,6,17,21,24,37].

In fistulele anastomotice mici, cu debit redus se poate
recurge la un drenaj perianastomotic cu lavaj continuu sau
intermitent, cu scopul formarii unei fistule dirijate, si la
realimentarea parenterald sau prin enterostomie a bolnavului.

Majoritatea autorilor considera extirparea anastomozei sau
rezectia ansei intestinale cu fistuld, cu o noua anastomoza intr-
o zond bine vascularizata , ea fiind solutia optima. Ea poate fi
efectuata 1n situatia unor fistule inalte, in cazul unor interventii
precoce si numai atunci cand capetele segmentelor de
anastomozat nu sunt edematiate si infiltrate [21,6,24].

In fistulele intestinului subtire exteriorizarea la picle a
capatului proximal cu inchiderea celui distal sau exteriorizarea
ambelor capete reprezinta cea mai buna solutie, insa produce
dereglari metabolice.

Interventiile de excludere a fistulelor sunt posibile pentru
localizari intestinale joase si pot fi realizate prin anastomoza
de derivare internd, excluzand bilateral ansa purtatoare de fistula
prin entero- sau colostomie terminala (si nicidecum parietala)
mai proximal de fistuld. Anastomoza de derivatie interna fara
excluderea completa a ansei purtitoare de fistuld, este neeficace,
deoarece fistula va functiona din cauza antiperistaltismului
[23,24,35,36].

Tratamentul chirurgical al dezunirilor anastomozelor si al
suturilor colonului se axeaza pe o serie de solutii comune.

In cazul fistulelor de dimensiuni mici, majoritatea autorilor
practicd drenajul perianastomotic activ cu lavaj continuu sau
intermitent, cu conservarea anastomozei si confectionarea unei
ileo- sau colostomii supriacente [23,24,33,34,35,36].

Cea mai sigurd solutie de rezolvare a dehiscentelor de
anastomoze si de suturi ileo-colice si colo-colice este desfiintarea
anastomozei, inchiderea capatului distal i exteriorizarea celui
proximal prin ileostomie sau colostomie [6,21].

O alta solutie este exteriorizarea anastomozei dehiscente in
intregime, cu formarea stomei duble in ,.,teava de pusca”.

Rezectia colonului cu anastomoza primard, ca metoda de
rezolvare a dezunirilor de suturi sau a anastomozelor colonice,
complicate cu peritonitd, este recomandata de unii cercetatori
numai in colonul ascendent (hemicolonectomie dreaptd), in
cazul unor interventii precoce, cu o decompresie intestinala
obligatorie [18,21,23,24,35,36].

Aspecte etiologice si principii de eradicare
a sursei de peritonita postoperatorie in etajul pelvin

In etajul inferior al cavitatii peritoneale peritonita
postoperatorie apare in rezultatul dehiscentei anastomozelor
colo-rectale, al dehiscentei suturilor rectului, uterului (dupa
cezariand), a bontului uterin si a bontului vaginal dupa
histerectomii subtotale sau totale [7].

O problema speciala a chirurgiei colo-rectale o reprezinta
numarul mare de fistule dupa operatiile de exereza, urmate de
anastomoze colo-rectale, efectuate de multe ori pe rectul
subperitoneal. Numarul fistulelor variaza in diverse statistici
intre 3,25- 30%, in functie de modalitatea de efectuare (manuala
sau mecanicd) a anastomozei si de asocierea sau nu a unei colo-
sau ileostomii de protectie [38,21].

Numarul mare de fistule dupa astfel de anastomoze poate fi
explicatd atat prin dificultatea tehnica de realizare, din cauza
profunzimii, a vascularizérii adeseori dificitare a rectului,
cunoscuti fiind inconstanta prezentei arterelor rectale mijlocii,
cat si prin terenul precar al pacientilor, cel mai adesea operati
pentru cancer la varste Tnaintate, iradiati preoperatoriu [38,39].

In fistulele rectale de dimensiuni mici, in cazul cind s-a
intervenit precoce si bolnavul nu prezinta peritonita stercorala
veche, suplimemtarea drenajului activ cu lavaj continuu in zona
dehiscentei anastomotice si confectionarea unei colostomii
supriacente, procedeu numit “Vor Ort” de citre autorii germani,
poate fi suficient [7,17,21].

Alté solutie o constituie desfiintarea anastomozei, inchiderea
capatului distal si exteriorizarea celui proximal in colostoma
terminald, cu suplimentarea drenajului activ cu lavaj continuu
sau fractionat [6,7,17,21,38,39].

In dehiscentele bontului uterin sau vaginal, dupa
histerectomiile totale si subtotale, se efectueaza drenajul activ,
exteriorizat printr-o contraperturd posterolaterala a peretelui
abdominal, cu lavajul continuu sau fractionat al regiunii
dehiscente. Acest tip de drenaj poate fi combinat cu o drenare
transvaginala prin dehiscenta de bont al colului uterin sau
vaginal [6,17,37,24].
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Concluzii:

1. Problema tratamentului eficient al peritonitelor
postoperatorii, din punct de vedere a incidentei si a
letalitatii inalte, raimane actuala si in secolul XXI.

2. Opiniile vizand tactica si tehnica chirurgicala adecvata
de eradicare a focarului de peritonitd postoperatorie in
functie de localizarea compartimentald abdominala sunt
controversate. Aspectele interventiei chirurgicale sunt
redate succint, doar in volumul necesar pentru
caracterizarea generala a genului de asistenta curativa.

3. In mod diferit sunt argumentate indicatiile pentru
metodele de tratament prelungit ,,in etape” al peritonitelor
postoperatorii.

4. Prezenta lacunelor mentionate in conduita medicala
vizand bolnavii cu peritonita postoperatorie determina
elaborarea unor atitudini medico-chirurgicale speciale si
realmente eficace, destinate de a ameliora rezultatele
postoperatorii.
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SINDROMUL DE DETRESA RESPIRATORIE ACUTA:
ACTUALITATEA PROBLEMEI. REVISTA LITERATURII

ACUTE RESPIRATORY DISTRESS SYNDROME:
STATE OF THE ART. A REVIEW

Rezumat
ARDS (Acute Respiratory Distress
Syndrome) reprezinta forma cea
mai severa de insuficienta
respiratorie hipoxemica si una din
marele provocari terapeutice pentru specialistul de anestezie-
terapie intensiva. Acest sindrom se caracterizeaza prin inflamarea
parenchimei pulmonare, conducand la perturbarea schimburilor
gazoase si o eliberare sistemica a mediatorilor proinflamatori,
hipoxemie care frecvent rezulta cu insuficienta multipla de organe.
Aceasta conditie este amenintatoare pentru viata si sfarseste
deseori letal. De aceea necesita frecvent ventilatie mecanica si
internare in sectia de terapie intensiva. O forma mai putin severa
este numita leziune pulmonara acuta(ALI).
La Conferinta - Consens Americano-Europeana din 1994 a fost
propusa o noua definitie a sindromului de detresa respiratorie acuta.
Aceasta definitie are doua avantaje: 1.ea recunoaste ca severitatea
injuriei pulmonare variaza; 2.este simpla in utilizare.
ARDS este definit printr-un coraport PaO2/ FiO2 sub 200 mmHg si
infiltrate alveolare bilaterale la examenul radiologic. Aceste infil-
trate par similare cu cele din insuficienta ventriculara stanga, dar
silueta cardiaca in ARDS pare a fi normala. De asemenea, in cadrul
sindromului de detresa respiratorie acuta presiunea in capilarele
pulmonare este normald( mai mica de 18 mmHg) fata de insuficienta
ventriculara stadnga, unde se constata o presiune crescuta.
Un coraport PaO2/FiO2 mai mic de 300mmHg si prezenta infiltratelor
bilaterale ne indica o leziune pulmonara acuta. Desi, este diferita de
ARDS, ALl se considera ,de obicei, ca precursor al ARDS-ului.

Doriana COJOCARU
Clinica de anesteziologie si reanimatologie nr.2 USMF,
Spitalul Clinic Republican

Abstract

The acute respiratory distress syn-
drome (ARDS) represents the
most severe form of hypoxemic
respiratory failure and is one of the
major challenges for medical treatment in the intensive care unit. It
is characterized by inflammation of the lung parenchyma leading
to impaired gas exchange with concomitant systemic release of
inflammatory mediators causing inflammation, hypoxemia and fre-
quently resulting in multiple organ failure. This condition is life threat-
ening and often lethal. So it usually requires mechanical ventila-
tion and admission to an intensive care unit. A less severe form is
called acute lung injury (ALI)

In 1994 a new definition was recommended by the American- Eu-
ropean Consensus Conference Committee. It had two advantages:
1.it recognizes that severity of pulmonary injury varies; 2.it is simple
to use.

ARDS was defined as the ratio of arterial partial oxygen tension
(Pa02) as fraction of inspired oxygen (FiO2) below 200 mmHg in
the presence of bilateral alveolar infiltrates on the x-ray. These in-
filtrates may appear similar to those of left ventricular failure, but
the cardiac silhouette appears normal in ARDS. Also, the pulmo-
nary capillary wedge pressure is normal(less than 18 mmHg) in
ARDS, but raised in left ventricular failure

A PaO2/FiO2 ratio less than 300 mmHg with bilateral infiltrates
indicates acute lung injury(ALI). Although formally considered dif-
ferent from ARDS, ALl is usually just a precursor to ARDS.

1. Istoricul si definitia sindromului de detresa
respiratorie acuta (SDRA).

Sindromul de detresd respiratorie este o reactie acuta la
variate forme de injurie pulmonard cu un tablou clinic
morfopatologic unitar, care se caracterizeaza prin evolutie
fulminantd, hipoxemie, micsorarea compliantei pulmonare,
prezenta infiltratelor pulmonare bilaterale si insuficientei
respiratorii acute refractara la oxigen.

Aceasti patologie este cunoscutd de mai mult timp si a fost
descrisd sub diverse sindroame pulmonare (atelectazii alveolare,
plaman spumos), care se dezvoltau la bolnavii politraumatizati,
septici si in diferite stari de soc.

D.G. Ashbaugh si T.L.Petty in 1967 au publicat rezultatele
unui studiu efectuat pe 12 bolnavi care prezentau dispnee,
hipoxemie severa, micsorarea compliantei pulmonare, infiltrate
alveolare difuze si edem pulmonar interstitial. in 1977 acesti
autori au dat acestei patologii denumirea de ARDS (Adult
Respiratory Distress Syndrome) motivand prin faptul ca in
sindromul dat este prezent acelasi defect in sistemul de
surfactant ca si la noi nascutii cu sindromul membranelor

hialinice [1]. In anul 1969 F.D. Moore a demonstrat absenta
alterarii surfactantului in patogeneza detresei respiratorii.
Acest sindrom a mai purtat denumirea de: displazie bronho-
pulmonard, plamanul Da Nang, CID pulmonar, sindrom de
plaméan alb, boala membranei hialine la adult, insuficienta
pulmonara la adult, atelectazie hemoragica (congestivd),
sindrom hemoragic pulmonar, sindrom hipoxic de
hiperventilatie, sindromul plamanului rigid (Stiiff lung),
plamanul de pompa pentru circulatia extrapulmonara (Pump-
lung), atelectazie congestiva, plamanul de respirator (Respirator
lung), plamanul umed (Wet lung), intoxicatie de oxigen in
pulmon, plaman post agresional, sindrom de insuficienta
respiratorie postoperatorie, plaman posttransfuzional, sindrom
pulmonar postagresiv, atelectazie posttraumatica, insuficientd
pulmonara postagresiva, consolidare pulmonara postagresiva,
sindrom de suferintd pulmonara (Pulm. ditress Syndrome),
microembolizare pulmonard, plamanul de stres, plamanul
posttransplant, plaman traumatic umed, microembolii grisoase
pulmonare, plaman de soc, sindrom de suferinta respiratorie a
adultului (Adult Respiratory Ditress Syndrome)-ARDS,
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enzimopatie pulmonara, sindromul capilarului permeabil
(Leaky Capillary Syndrome), edem pulmonar etc.[22].

La inceputul anilor 70, in conformitate cu programul
national al SUA referitor la tratamentul insuficientei respiratorii
acute, s-au efectuat unele cercetari pe un lot de 150 000 bolnavi
spitalizati in 9 sectii de terapie intensiva si s-a demonstrat ca
40 000 din acesti pacienti au decedat din cauza insuficientei
respiratorii acute. W. R. Bauman in 1986 a constatat cd din 11
112 bolnavi internati in saloanele de terapie intensiva, 4926
prezentau stéri critice. Din acesti pacienti 90 aveau semne de
detresd respiratorie la care letalitatea a constituit 64%. F.D.
Moor si coautorii (1969), N.O—Connor si F.D. Moor (1980)
aratd o incidenta inalta (33,0%) a detresei respiratorii la bolnavii
decedati dupa afectiuni chirurgicale grave.[23] M.Ciorean si
E.Cardan (1998) indica la incidenta SDRA de 7% la bolnavii
critici traumatizati, si la 35% din pacienti care au aspirat, cu
mortalitatea de 40% la cei politraumatizati si la 65% la bolnavii
cu multiple concomitente patologice.

in anul 1991 N.Shuster [20] propune o definitie a
sindromului de detresa respiratorie mai complexa bazata pe
criterii etiologice, fiziopatologice (cresterea permeabilitatii
vasculare) si radiologice (infiltrate alveolare bilaterale).

M. Lamz si G.Debz-Dupont in 1993 au propus mai multe
criterii de definire a detresei respiratorii acute:

- prezenta insuficientei pulmonare acute, cu hipoxemie
severd, care necesitd suport ventilator cu Fi02 = 0,5 si
PEEP mai mare 5 cm H20.

- prezenta unor infiltrate alveolare, bilaterale, difuze,
determinate radiologic.

- prezenta edemului pulmonar nonhemodinamic, fara
cresterea presiunii capilare pulmonare (<18 mmHg).

- o reducere a compliantei pulmonare, cu o complianta
statica totala sub 50 ml/cm H20. in ansamblu aceste
criterii au o importantd mare teoretica i mai putin practica
din considerentele necesititii de aplicare a sondei Swan-
Ganz.

La Conferenta - Consens Americano-Europeana in 1994 s-
a sustinut cd SDRA constad dintr-o alterare anatomico-
functionald a membranei alveolo-capilare urmata de perturbari
grave in schimbul de gaze, prezenta condensatelor pulmonare
bilaterale cu absenta semnelor de insuficienta cardiaca stinga
si prezenta presiunii pulmonare ocluzive. La aceasta conferinta
a fost propusa si notiunea de ,,leziune pulmonara acutd” care
cuprinde aceleasi criterii ca §i in SDRA cu exceptia raportului
Pa02/ FiO2 peste 200 mmHg si sub 300 (2).

Unii savanti considera ca leziunile pulmonare acute sunt o
forma mai usoara a ,,edemului pulmonar necardiogen” si SDRA
cea mai severd manifestare. Aceastd afirmare a fost la baza
clasificarii leziunilor pulmonare acute in 3 grupe: usoare,
moderate si severe, fiecare cu caracteristicile fiziopatologice
si clinice, care necesitd o anumitd gamd de masuri
curative(ShapiroBA, Peruzzi WT, 2000).

Leziunile pulmonare acute usoare adesea numite ,,edem
pulmonar necardiogen” se caracterizeazd prin compliantd
pulmonara usor scizutd, hipoxemie usoarad care raspunde la
administrarea de oxigen, diminuarea moderatd a volumelor
respiratorii, instalarea unui ugor edem interstitial.

Leziunile pulmonare acute moderate denumite si ,faza
precoce a SDRA” se caracterizeaza prin afectarea semnificativa
a compliantei pulmonare care raspunde la instalarea PEEP,
hipoxemie semnificativd care raspunde la PEEP, edem

interstitial sever, atelectazii si infiltrate evidente radiologic,
raspuns inflamator sistemic.

Leziunile pulmonare acute severe denumite si ,,faza
tardiva a SDRA sau SDRA sever” se caracterizeaza prin
atelectazii si consolidari extensive evidente radiologic,
afectarea semnificativa a compliantei pulmonare care nu
raspunde la instalarea PEEP, hipoxemie semnificativa care
nu raspunde la oxigenare sau PEEP, diminuarea marcatd a
volumelor respiratorii, edem interstitial sever, raspuns
inflamator sistemic.

2. Etiologia SDRA

Epidemiologia SDRA nu este clar definitivata, datorita lipsei
unor criterii de definire, etiologice si clinice. Un studiu
epidemiologic efectuat in SUA pana la stabilirea criteriilor de
diagnostic realizate la conferinta de consens din 1994, a
constatat o incidenta anuala a SDRA acuta de 75 la 100.000 de
locuitori(3). Studiul efectuat in Scandinavia in 1999 a evidentiat
o incidentd de 17,9 la 100.000 pentru sindrom de leziune
pulmonara acuta si 13,5 la 100.000 pentru SDRA(4).

Factorii agresivi care contribuie la declangarea SDRA sunt
multipli si variati.

G. Litarczek in 1990 admite ca plamanul de soc poate fi
produs atat de factori agresori hematogeni (pol vascular) cat si
de agresiuni initiate pe calea arborelui traheo-bronsic (pol
aerian). In aceasta din urma categorie sunt citate leziunile create
de aspiratia de solutii acide( suc gastric), care genereaza
sindromul Mendelson, de gaze toxice (clor, fosgen), care
realizeaza plamanul gazat, sau de combustie a gazelor din ciile
respiratorii existente la bolnavii arsi in cadrul unor incendii
sau explozii. In prima categorie intri situatii ca socul cu evolutie
primar hemodinamica; factorii agresivi provin din aria
splanhnica (intestinul de soc si ficatul de soc) (22).

F1. Purcaru si aut. in 2000 mentioneaza ca etiologia SDRA
include o multitudine de factori, atat infectiosi cat si de altd
naturd(19). Printre factorii infectiosi se mentioneaza: infectii
pulmonare(bacterii, virusi, infectii micotice i parazitare);
infectii exrapulmonare aparute in diverse circumstante cu
diferiti germeni gram pozitivi §i gram negativi. SDRA apare si
in cadrul altor agresiuni pulmonare sau extrapulmonare. Printre
agresiunile pulmonare se citeaza inhalare de continut gastric,
de gaz, fum sau substante toxice precum si contuzii pulmonare
sau ale cailor aeriene. Printre agresiunile extrapulmonare,
SDRA apare frecvent in cadrul politraumatismelor severe,
transfuzii sanguine mari, pancreatite necrotico-hemoragice, stari
de soc severe, fenomene de ischemie-reperfuzie, arsuri intinse,
toate cu potential de a se complica septic. De asemenea, apare
in cadrul emboliilor pulmonare, circulatiei extracorporale,
eclampsiei si in diverse stiri toxice. In aceastd insiruire de cauze
se asociaza, foarte frecvent, componenta septica. Sepsisul
ramane factorul cel mai frecvent, dupa majoritatea studiilor,in
producerea ARDS.

A.P.Zilber delimiteaza factorii etiologici ai SDRA in doua
grupe:(24)

1. Factorii declansatori ai leziunilor pulmonare primare
urmate de aparitia disfunctiilor poliorganice: - aspirarea
substantelor toxice; inecul; inhalarea aerului fierbinte;
inhalarea gazelor toxice(inclusiv O2 in concentratii
100%); infectii bacteriene si virale; contuzia plamanilor;
pneumonii totale.

2. Factori declansatori de leziuni pulmonare secundare
prezente in diverse stari critice de insuficientd
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poliorganica: starile septice, stérile de soc, sindromul de
CID, transfuzia si infuzia masiva, stari hemolitice, exo-
si endotoxicozele.

3. Patogeneza SDRA

Patogeneza sindromului de leziune pulmonara acuta este
bine studiata si elucidata in literatura de specialitate. Tinem sa
accentudm atentia asupra unor momente cheie in patologia
SDRA.

Greutatea plamanilor in conditii normale este de 1000-1100
de grame. in SDRA greutatea plamanilor creste la 2000 — 2400
de grame, datorat lezdrii membranei alveolo-capilare, care
provoacd acumularea excesului de apa extracelulare pulmonare.
De la nivelul endoteliului capilarului lezat se elibereaza
mediatorii inflamatiei.(25) In leziunea pulmonara acuta, factorii
etiologici afecteaza toate trei straturi ale membranei alveolo-
capilare: endoteliul, interstitiul, epiteliul alveolar. Leziunile
pulmonare primare debuteazd cu alterarea stratului alveolar,
iar cele secundare-cu stratul endotelial. In ambele cazuri este
implicat si interstitiul pulmonar.(24)

Stratul interstitial ocupa 40% din membrana alveolo-
capilard,celorlalte doud straturi le revine cate 30 %.Rolul
endoteliului si stratului alveolar sunt bine elucidate in literatura
de specialitate mai putind atentie acordandu-se interstitiului.

Colagenul, proteina cea mai raspanditd in organism,
reprezintd circa 60% din interstitiu §i constituie elementul
principal de rezistentd al tramei pulmonare. I se atribuie o
capacitate mare de a lega apa: 1gr. de colagen are capacitatea
de a retine pana la 0,5ml.apa.

Elastina, constituie 25-30% din trama interstitiala si este
elementul responsabil de elasticitatea pulmonara .Aceasta
proteind poate sd-si modifice lungimea pana la 140% din cea
initiald. Elastina este modificatd sau distrusd de o enzima
specifica, elastaza. Procesul este reversibil in cazul rezistentei
elastinei, fenomen afectat de toxinele microbiene, fumul de
tigara, carenta nutritiva.

Proteoglicanii (1% din interstitiu) prezinta o masa amorfa
care detin un rol de filtru pentru moleculele aflate in trecere
prin spatiul interstitial pulmonar.

Fibronectina (0,5 % din interstitiu) este o proteina existenta
in doua variante: tisulara din membrana alveolo-capilara care
lipeste endoteliul si alveocitele de membrana bazala, asigura
regenerarea si impermiabilitatea membranei ; circulatorie
(concentratia in plasma este de 20mg%) care asigurd activitatea
opsonina ( dezactivarea productelor de degradare in rezultatul
distructiei propriilor tesuturi).In starile critice insotite de carenta
fibronectinei circulatorii se determind o alterare pronuntata a
membranei alveolo-capilare cauzata de productele de degradare
chiar daca interstitiul tisular nu este afectat.

In cazul afectarii interstitiului tisular de catre factorii agresivi
se dezvoltda edemul interstitial, cu acumulare nu numai de apa
dar si de proteine, fenomen cauzat de prezenta fisurilor in
membrana interstitiala. Modificarea lungimii elastinei pana la
140% din cea initiala chiar si in conditiile rezolvarii sindromului
ARDS, provoaci fibrozarea tesutului pulmonar, datorita faptului
ca elastina regenereaza foarte lent.

Tesutul pulmonar in timpul SDRA 1si pierde capacititile
sale functionale datorita diminuarii elasticitatii si tumefierii lui,
cauzand insuficienta respiratorie care la randul ei provoaca
hipoxie si hipercapnie, rezultanta fiind disfunctia poliorganica
in cazul dacda MOSF nu a fost cauza alterarii membranei alveolo-
capilare.

A.P.Silber descrie patogeneza sindromului SDRA 1in cinci
etape (24)

1. Aderarea la endoteliului pulmonar a agregatelor celulare
cu diminuarea debitului capilar.

2. Distructia elementelor componente ale agregantelor cu
eliberarea substantelor agresive, alterarea membranei
interstitiale.

3. Edemul pulmonar non-cardiogen.

4. Insuficienta poliorganicé( in cazul cand ea nu a fost factor
declangator al SDRA.

5. In cazul evolutiei benigne a SDRA cu rezolvarea
insuficientei poliorganice se dezvolta fibrozarea tesutului
pulmonar cauzat de alterarea elastinei.

C.Zdrenhus 1n anul 2006 descrie leziunile alveolo-capilare
ca un proces care evoluiaza progresiv in trei faze. In prima
faza, exudativa, datoritd permiabilitatii crescute a endoteliului
capilar se produce exudarea unul lichid bogat in proteine
determinand un edem pulmonar interstitial non-cardiogen. Pe
masurd ce procesul progreseaza sunt afectate si celulele
epiteliului alveolar, la inceput pneumocitele de tip I care si
pierd elasticitatea, scade astfel complianta pulmonara si se
favorizeaza trecerea exudatului inflamator in alveole, aparand
edemul alveolar. Lichidul alveolar produce ocluzionarea
bronsiolelor cu aparitia de atelectazii, in principal dispuse
gravitational. Apare astfel suntul pulmonar prin perfuzia
alveolelor neaerate, care este agravat si de efectul vasodilatator
al prostaciclinelor endogene. In faza a Ila, proliferativa,
lichidul de edem din interstitiu si alveole este inlocuit de celule
inflamatorii (PMN, limfocite, fibroblasti si macrofage).
Pneumocitele de tip I sunt inlocuite de pneumocitele de tip 11,
mai rezistente la hipoxie, dar impermeabile pentru oxigen. in
cursul acestei faze epiteliul alveolar devine de 5-10 ori mai
gros, Incepe organizarea membranelor hialine, hipoxemia se
agraveaza si scade considerabil complianta pulmonara. Ulterior
suferd si pneumocitele de tip II, apare dificitul de surfactant cu
aparitia noilor atelectazii si dezvoltarea hipoxemiei grave
refractara la administrarea oxigenului in concentratii crescute.
Hipoxemia si hipoxia induc dereglari severe ale microcirculatiei
pulmonare manifestate prin tromboze si cresterea rezistentei
vasculare pulmonare, rezultanta lor fiind instalarea hiper-
tensiunii pulmonare. Faza a Illa, de fibrozi, apare dupa 7-10
zile prin proliferarea fibroblastilor ce determina fibrozarea
septului si a ductelor alveolare, rezultand o fibroza pulmonara
ireversibila, alveolita fibrozanta.(25)

Este activat si complementul, cu formarea unor mediatori
puternici(C3a,C4a si C5a) care activeazd neutrofilele
polinucleare. Fractiunile C3a §iC5a au proprietati chemotactice
determinand aglutinarea si sechestrarea PMN neutrofile in
capilarele pulmonare si respectiv aderarea lor la endoteliu.
Neutrofilele elibereaza proteaze (elastaza, catetripsina,
colagenaza) si radicali liberi de oxigen care vor leza endoteliul
capilar si membrana alveolara. Leziunile endoteliului capilar
favorizeaza agregarea trombocitelor si metabolizarea acidului
arahidonic. Tau astfel nastere prostanoizii (trombocan A2,
prostaglandine in special PGE2 si leucotriene) care la randul
lor vor leza celulele endoteliale. Eliberarea factorului activator
trombocitar duce la vasoconstrictie si cresterea permeabilitatii
capilare. Activarea monocitelor si macrofagelor migrate in
interstitiul pulmonar produce eliberarea de monokine
(interleukinele 1,3,8 si factorul de necroza tumorald) care sunt
modulatori ai inflamatiei. In paralel sunt activate proteazele
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plasmatice. Activarea factorului Hageman declanseaza cascada
coagularii, fibrinolizei si productia de chinine plasmatice
(bradichinina) (4).

SDRA poate apare la bolnavii cu dereglari hemostazice
severe(CID, tromboembolism, hemoragii masive) si invers,
leziunile pulmonare acute pot declansa CID. Evolutia
concomitentd a acestor doud stéri critice este Insotitd de o
mortalitate crescutad. Prezenta tromboemboliei initiatd de
activarea mecanismelor de coagulare si inhibitia fibrinolizei
este o conditie de agravare a insuficientei poliorganice.
Coagulopatia de consum participa la alterarea pulmonara,
alaturi de bronhoconstrictie, edem si leziunile organice,
contribuind la alterarea raportului ventilatie-perfutuie, reducerea
compleantei pulmonare si dezvoltarea hipoxemiei. ARDS este
dominat deci de componentd procoagulantd. Pe modele
experimentale, s-a demonstrat cd microembolia pulmonara
poate induce insuficienta respiratorie ce mimeaza tabloul clinic
de detresa respiratorie. S-a demonstrat ca unele peptide eliberate
in timpul degradarii fibrinei au proprietati vasodilatatoare,
facilitand in acest mod permiabilitatea vasculara.

SDRA initiazd un rdspuns complex, manifestat prin
evenemente celulare i moleculare complexe. Eliberarea in situ
a eucosanoizilor, citokinelor, monoxidului de azot, compli-
mentului, radicalilor liberi, factorilor de coagulare si
anticoagulare, participd, Tmpreuna cu sistemul nervos, la
activarea axei hipotalamo-hipofizare-suprarenale. Conform
datelor recente, o reactie postagresiva constd din echilibrul
«pro»- si «anti»- ale cascadelor biochimice si interactiunelor
celulare. Integrate, componentele formeaza sindromul SIRS si
CARS, in scopul restabilirii homeostaziei deregulate.

Coraportul SIRS/CARS este extrem de complex cu o
amploare direct proportionald factorului nociv. Citochinele
proinflatorii ( TNF4, IL-1, IL-6...) induc sinteza altor citochine
si a proteinelor de faza acuta. Citochinele antiinflamatorii (IL-
4, IL-10, IL-13...) au efecte inverse. Cadrul bimodal SIRS/
CARS este relativ fragil, deoarece aparitia unui dezechilibru al
componentelor poate provoca efecte nocive. Veriga slaba este
interactiunea leucocit-citokine-endoteliocit. Cauzele acestui
dezechilibru inca nu sunt cunoscute. De asemenea, este
imposibil de apreciat evolutia starii pacientului in cazul
disfunctiei raspunsului postagresiv: spre SIRS sever sau CARS.
Au fost propuse mai multe mecanisme ale acestor perturbari:
defectele de mediator, excesul de citochine si oxid nitric, esecul
selectiv de trancriptie, polimorfismul genetic. Majoritatea SBA,
luate drept markeri ai intensitatii raspunsului postagresiv ( CRP,
TNF, IL-1, IL-6, IL-8, IL-10, CD 11b, ICAM 1, E-, S-
selectinele, HLA-DR etc.), s-au dovedit a fi inutile; la fel, fara
efectul scontat, s-au dovedit a fi si tratamentele. Multiple alterari
ale functiei imune si ale derularii procesului inflamator.

4. Clinica SDRA

Diagnosticul si evolutia clinica a detresei respiratorii sunt
reflectate in literatura foarte variat. Unii autori includ in criteriile
de diagnostic doar evenimentele catastrofale pulmonare sau
extrapulmonare pe un plaman anterior indemn. Alti autorii
relevd nu numai fazele severe ale detresei respiratorii dar si
semnele de diagnostic si clinice precoce. Datoritéd faptului ca
SDRA apare in cadrul evolutiei unor patologii acute severe
sau provoacd perturbari in multiple sisteme, manifestarile clinice
sunt foarte variate cuprinzand semnele patologiei de baza,
leziunilor pulmonare si insuficientei multiple de organe.

Criteriile de diagnostic ale detresei respiratorii includ datele
clinice, functionale, gradul de afectare a membranei alveolo-
capilare, aprecierea insuficientei poliorganice din punct de
vedere functional si clinic.

SDRA se dezvolta rapid in primele 12-24 ore de la debutul
factorului declansator,desi aceasta perioada poate fi pana la 5-
6 zile.

Semnele clinice de detresa respiratorie descrise in literatura
includ: tahipnee precedatd de anxietate si agitatie, cresterea
travaliului respirator, infiltrate difuze, initial interstitiale, ulterior
alveolare determinate radiologic, hiperventilatie, hipercapnie,
cresterea gradientului arterio-venos de oxigen, crepitatii apoi
si raluri pe intregul cdmp pulmonar, cianoza, obnubilarea
cunostintei. La aceste semne clinice pot fi addugate si
simptomele caracteristice starilor critice insotite de disfunctii
multiple de organe. Evolutia clinicd a detresei respiratorii a
fost descrisa de mai multi autori. Majoritatea din ei divizeaza
evolutia clinicd in patru faze, insa in caracteristica acestor faze
sunt unele divergente.

Dupa Gomez, evolutia detresei respiratorii are loc 1n patru faze.

Faza I, de injurie acutd unde examenul fizic si radiologic
pulmonar sunt normale, dar tahicardia si tahipneea se asociaza
cu alcaloza respiratorie.

Faza a Il-a, perioade latentd survenitd in primele 6-48 ore
de la injurie. Pacientul este clinic stabil,dar persista
hiperventilatia si hipercapnia,creste usor travaliul ventilator,
creste gradientul arterio-venos de oxigen, iar la examenul fizic
si radiologic pulmonar apar anomalii minime.

Faza a Ill-a, de insuficienta respiratorie acutd, caracterizata
prin tahipnee si dispnee marcate,reducerea compliantei
pulmonare,crepitatii pe intregul camp pulmonar.

Faza a IV-a de anomalii severe,unde domina hipoxemia
severd refractara la tratament, punct de vedere neuropsihic initial
pacientii sunt confuzi, apoi agitati cand deja cianoza este clinic
evidenta.

Criteriile de diagnostic ale detresei respiratorii acceptate
unanim de comunitatea medicala europeana si nordamericana sunt:

- instalarea subita a insuficientei respiratorii acute

- prezenta infiltratelor pulmonare difuze bilaterale la
examenul radiologic pulmonar

- PaO2/Fi02d” 200

- Presiunea de ocluzie cresterea extrema a suntarii
intrapulmonare iar acidoza este mixta: respiratorie §i
metabolica. Din a arterei pulmonare<18 mmHg
Comunitatea medicala rusi utilizeaza aceleasi criterii clinice

siradiologice 1n stadializarea detresei respiratorii Tnsa exista si
unele divergente:

In faza I pe langa prezenta tahicardiei si tahipneei, se axeaza
atentia la accentuarea desenului pulmonar pe ariile
pulmonare periferice si diminuarea PaO2 si PaCO2 in
sangele arterial. In faza I hipoxemia instalata poate fi
corijatd prin cresterea concentratiei de O2 in aerul inspirat.

In faza II ei mai indici la prezenta cianozei, matitatii
sunetului percutor pe diverse arii pulmonare, auscultativ
diminuarea respiratiei cu aparitia ralurilor buloase mici,
reducerii capacitdtii vitale $i compliantei
plamanilor,cresterii suntului pulmonar pana la 20% cu
dezvoltarea acidozei metabolice. in aceasta faza
hipoxemia este practic incorijabilda cu administrarea de
oxigen, deoarece autorii presupun dezvoltarea unui sunt
alveolar.
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in faza III se acorda o atentie deosebitd caracteristicelor
actului respirator: respiratie fortatd cu implicarea
muschilor centurii scapulare, celor intercostali si aripelor
nasului. In faza III poate se apard sputd spumoasa cu
elemente sangvinolente. Pe ariile pulmonare se determina
sectoare cu matitate pronuntata, respiratie aspra cu raluri
umede. Complianta pulmonara este doar pana la 25% din
valorile normale, suntul pulmonar pronuntat, acidoza
metabolica si respiratorie decompensata.

Faza III acesti autori o caracterizeaza ca o stare agonala cu
toate caracteristicile ei clinice.

Este foarte util in stabilirca SDRA explorarea imagistica.
Radiografia arata infiltrate difuze bilaterale identice cu edemul
pulmonar. in multe situatii insa, imaginile radiologice lipsesc.
Opacitatile pulmonare difuze se evidentiaza deseori dupa
instalarea tabloului clinic. Acestea pot deveni confluente si
realizeazd aspectul radiologic de ,,plaman alb” sau ,,plaman
nins” sau ”furtuna de zapada”.

Examenul tomodensimetric arata hiperdensitatea specifica
detresei respiratorii, caracteristicile epansamentului pleural,
abceselor pulmonare, leziunilor barotraumei si permite
recunoagterea prezentei aerului extraalveolar. Tomodensimetria
reda cu mare precizie heterogenitatea atingerilor pulmonare in
detresa respiratorie, evidentiazd condensatiile bilaterale
multiple, hiperdensitatea parenchimului, atelectazia, conden-
satia alveolara.

Este important de mentionat ca analiza imaginilor la
computer-tomografic a demonstrat ca leziunile pulmonare acute
nu sunt omogene, ci au o dispozitie heterogena, avand tendinta
de a fi localizate in partile posterioare. Acest fapt a contribuit
la modificarea conceptiei asupra suportului ventilator la
pacientii cu SDRA.

Examenul lichidului de lavaj bronho-alveolar reflecta
activitatea metabolica a interstitiului pulmonar si alveolar ca
urmare a raspunsului inflamator si constituie un important
mijloc de studiu a patogeniei si al diagnosticului detresei
respiratorii si. In lichidul de lavaj bronho-alveolar pot fi gasiti
mediatorii implicati in patogenia detresei respiratorii.
Compozitia lichidului de lavaj bronho-alveolar nu este
caracteristicd pentru SDRA, dar este utila pentru excluderea
altor patologii pulmonare acuti: pneumoniei euzinofilice acute,
sarcoidozei etc. Tehnica lavajului bronho-alveolar este simpla,
dar poate fi efectuatd doar in conditii maxime de securitate
deoarece este foarte riscantd la bolnavii in stéri critice.

5. Tratamentul SDRA
Strategia si tactica tratamentului intensiv a bolnavilor cu
sindromul de detresa respiratorie reiese din mai multe principii
si sunt privite si descrise n literatura in mod diferit. Unii autori(M.
Ciorean) sustin ca masurile terapeutice trebuie sa atace fenomenul
patologic general vidzut ca variantd de sindrom inflamator
generalizat pentru mentinerea homeostaziei mediului intern si a
functiilor organice, dar sa se adreseze si plamanului in mod direct
cu masuri terapeutice care sa recupereze cat mai mult tesut
functional si sé favorizeze vindecarea leziunilor locale.
Ei sustin ca tratamentul este necesar de initiat cu
contracararea mai multor elemente patologice:
- evenimentul initiator al detresei respiratorii;
- activarea proteinelor plasmatice responsabile de inducerea
leziunilor endoteliului capilar;
- cresterea edemului interstitial cu reducerea capacitatii
reziduale pulmonare consecutiva

- scdderea debitului cardiac;
- declansarea reactiilor care duc la acumularea radicalilor
oxidanti.

Desi aceste fenomene se produc aproape simultan, tratarea
lor este secventiala.

Altii (Silber) sustin cé este necesar de avut in vedere faza
patogenetica in care bolnavul a fost plasat in unitatea de terapie
intensiva si de initiat terapia corespunzator fazei. Concomitent
este necesar de a efectua masurile de mentinere a organismului
in stare compatibila cu viata. Acesti autori determina 7 obiective
principale in tratamentul bolnavilor cu leziuni pulmonare acute:

1) normalizarea circuitului sanguin pulmonar;

2) suportul respirator;

3) ameliorarea functiei membranei alveolo-capilare;

4) normalizarea mecanismelor de drenare a cailor
respiratorii;

5) asigurarea procesului de oxigenare si eliminare a CO2
in cazul dereglarilor severe a schimbului de gaze;

6) tratamentul dereglarilor sistemice concomitente;

7) reabilitarea bolnavului in scopul profilaxiei fibrozarii
pulmonare.

Tinand cont cd SDRA deseori este un sindrom secundar,
nu existd succes in tratamentul acestui sindrom fara
indepartarea bolii de baza care a declansat leziunea
pulmonari acuti. Aceste masuri vizeaza: imobilizarea
fracturilor, rezolvarea leziunilor abdominale, digestive,
vasculare, ginecologice, cura focarelor septice, eliminarea
toxinelor, contracararea unor reactii imune.

Tratamentul intensiv necesar sustinerii functiilor vitale
se adreseaza tuturor functiilor organismului afectate de maladie.
Acest lucru necesitd monitorizarea generala a functiilor vitale
si corectarea dereglarilor (hemodinamice, respiratorii,
excretorii, digestive, metabolice, hematologice, neurologice,
psihice, imunologice) care pot precipita complicatii severe.

5.1 Suportul hemodinamic

Este acceptat unanim cé la majoritatea bolnavilor de SDRA
sunt afectate performanta miocardului, componentul volemic
circulator, sistemul vascular, elementele celulare circulante etc.
Performanta cordului este afectatd de factorii nocivi ai bolii
initiale(acidoza, hipoxia, TNF) de interventiile terapeutice care
influenteaza oferta adecvata de oxigen.

La bolnavii cu edem pulmonar necardiogen, care apare in
rezultatul cresterii permeabilitatii vasculare, fortele hidrostatice
pot avea o contributie importanta la cresterea lichidului
extravascular in tesutul pulmonar. In conditiile cresterii valorilor
tensionale, permeabilitatea capilard crescuta la bolnavii de
SDRA provoaca schimbari mult mai grave decat la oamenii
sandtosi. Din acest motiv, scaderea volumelor circulante si a
presiunilor intravasculare pot sa amelioreze functia plamanilor
prin micsorarea edemului pulmonar. Totodata, in conditiile
administrarii limitate de lichide sau utilizarii metodelor de
diureza fortatd bolnavii cu SDRA pot avea un volum circulant
insuficient care poate afecta functia cardiacd si vascularizarea
tisulara, mai ales in conditiile de PEEP in valori mari.
Compromiterea perfuziei tisulare este o mare provocare pentru
bolnavii cu SDRA, deoarece majoritatea lor prezinta si/sau pot
declansa sindromul MSOF.

Pierderile de lichide (initial de solutii izotonice), prin
declangsarea mecanismului compensator, induc tahicardie
reflexa si cresterea rezistentei vasculare periferice. Tindnd cont
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de corelarile dintre sistemele respirator si cardiovascular, odata
cu progresarea insuficientei pulmonare, creste hipertensiunea
pulmonara (HTP), se dezvoltd hipoxemia sistemica, volum
sanguin circulant diminud, se deterioreaza debitul ventricular
stang. Din cauza dezvoltarii suntului vascular periferic creste
fractia de extractie a oxigenului din sangele capilar, care
determind o scddere a presiunii centrale a sangelui venos
amestecat (PvO2) cu reducerea consecutiva a PaO2. Rezultanta
patogenetica a acestui lant de fenomene este hipovolemia,
scaderea PVC, tahicardia, oliguria. Deci, una din cele mai
urgente si importante masuri terapeutice o constituie suportul
cu fluide, de preferinta cu solutii cristaloide, in functie de PVC
si de debitul urinar orar( diureza).

Refacerea volemica amelioreaza debitului cardiac dar nu si
hipoxemia care se deterioreaza in continuare. Debitul in crestere
forteaza perfuzia in patul capilar relativ rezistent care are un
raport V/Q scazut. Efectul net este cresterea amestecului venos
intra pulmonar. In aceasta situatie se impune utilizarea
presiunilor pozitive continue de ventilatie, dar nu si ridicarea
valorii FiO2 deoarece ele nu amelioreaza oxigenarea.

Insuficienta respiratorie poate fi agravata de sindromul
anemic frecvent prezent la acesti bolnavi. Se solicita obligatoriu
corectarea anemiei pentru asigurarea ofertei necesare de oxigen
cu asigurarea unei hemoglobine de cel putin 10g%. Se prefera
concentratul eritrocitar care poate asigura oxigenarea adecvata
si posibilitdti de tamponare organica.

In ceea ce priveste alegerea solutiilor pentru refacerea
hipovolemiei relative, s-au conturat mai multe strategii. Unii
autori prefera solutiile cristaloide, din mai multe motive. Nu
existd studii comparative asupra diferentelor intre efectele
refacerii volemiei exclusiv cu cristaloide sau numai cu substante
coloidale. Pare dificil de imaginat cum o molecula relativ mica,
avand 60000 unitati atomice de masa cum este albumina ar
putea ramane in patul vascular si sa impiedice trecerea fluidului
in spatiul interstitial. Timpul de injumatatire al albuminei
administrate exogen in spatiul intravascular se reduce la 18
ore. Odatd ajunsd in compartimentul interstitial, albumina se
comporta ca o sursa de azot rapid disponibila dar si ca particula
osmotic activd care atrage fluidul din compartimentele
intracelulare. Apa intracelulara ajunge in spatiul intravascular
daci este atrasa de fortele osmotice care tind sa creasca volemia.

Solutiile cristaloide izotonice au si ele un timp de
injumatatire plasmatic redus. Livrarea Na+ spre compartimentul
extracelular va reface functia membranei celulare. Acest lucru
se realizeaza fard ca ,,apa liberd” administrata sa se acumuleze
selectiv in interstitiul pulmonar( fapt dovedit prin microscopie
electronicd). Pentru a obtine reducerea acumularii pulmonare
cu ameliorarea functiei pulmonare, cea mai adecvata alegere
pare a fi resuscitarea initiala cu solutii cristaloide, cu
administrarea de coloide pentru a mentine volumul eritrocitar
si factorii de coagulare.

C. Zdenhus (2006) afirma ca la acesti pacienti acumularea
lichidului interstitial §i intra alveolar este unul dintre factorii
majori responsabili de dereglarile severe a schimburilor de gaze
care apare in faza precoce a SDRA. De aceasta se indica o
restrictie lichidiana cu micsorarea presarcinii, ca masura de
combatere si de prevenire a edemului interstitial dezvoltat
imediat dupa leziunea pulmonard acutd cu administrarea
diureticelor de ansa si, cand nu este posibil a hemofiltrarii veno-
venoase. El recomandd mentinerea presiunii in capilarul
pulmonar la 12-15 mmHg pentru a asigura o bund perfuzie

tisulard. Pentru mentinerea debitului cardiac se recomanda
utilizarea dobutaminei. Dacd existd semne de hipovolemie
aceasta necesitd corectie cu mici doze de coloide.

5.2 Terapia respiratorie

a) Profilaxia colapsului alveolar si recrutarea de noi
alveole

Unii autori recomanda oxigenoterapia pentru a asigura o
Sa02 peste 90%. Cresterea PAO2 amelioreaza difuziunea
moleculard a sangelui, reduce vasoconstrictia pulmonara
reflexd, creste fluxul sanguin in alveolele relativ atelectatice,
ceea ce reduce gradul de insuficientd ventriculara dreapta,
ameliorand temporar oxigenarea arteriala. Colapsul relativ si
ventilatie slaba in mai multe arii pulmonare creste in timp gradul
de amestec venos intrapulmonar (suntul intrapulmonar). Alti
autori nu recomanda utilizarea unor mari concentratii de oxigen
deoarece datoritd suntului intrapulmonar prezent la bolnavii in
ditresa respiratorie oxigenoterapia in doze mari (peste 0,6 ale
Fi02) nu amelioreaza hipoxemia, dar poate induce sau agrava
leziuni pulmonare acute. Administrarea FiO2 peste 0,6 provoaca
colapsul alveolar printr-un proces de denitrogenare intra-
alveolara. La FiO2 0,21, un strat de azot margineste peretele
alveolar servind drept proteza chimicd pentru mentinerea
volumului intraalveolar. Utilizarea oxigenului in doze mari
elimind acest suport, crednd un mediu care favorizeaza
reabsorbtia oxigenului rezidual in singele care traverseaza
capilarele pulmonare. Lipsite de acest amestec gazos, alveolele
continud sa-si reduca dimensiunile si se instaleazd colapsul
alveolar total. Ventilatia cu oxigen cu Fi02>0,5 peste 72 ore
provoaca instalarea fazei exudative a detresei respiratorii.

b) Refacerea capacitdtii functional reziduale (CRF) direct
prin diverse metode de suport ventilator cu aplicarea presiunilor
pozitive pe cdile aeriene. Se Incepe cu CPAP pe masca daca
pacientul este cooperant, are o conformatie faciala care permite
etangeizarea mastii. Limita de presiune a méstii este de 15 cm
H20. Peste acest nivel apare discomfortul si apare riscul de
dilatatie gastricd acuta. La instalarea insuficientei respiratorii
acute ventilatia mecanica prezintd pincipala masura de
mentinere a vietii pacientului in detresa respiratorie.

Valorile CRF pot fi crescute in functie de nivelul de presiune
expiratorie utilizat si de extinderea leziunii pulmonare.
Alveolele functionale sunt hiperdestinse si exercita o tractiune
radiald asupra segmentelor colabate deschizdndu-le. Cresterea
volumul curent, va directiona din alveolele hiperdestinse initial
functionale si compliante spre alveolele anterior atelectatice
fluxul de gaze, conform gradientului de presiune. Odata CRF
restabilita, suportul aerian trebuie treptat diminuat. intreruperea
brusca duce la hipoxie rapida, si revenirea la parametri anteriori
este mai lunga, uneori de peste 30 minute.

¢) Utilizarea PEEP

PEEP este o forma de terapie larg utilizatd pentru detresa
respiratorie. Introdusa de Ashbaugh si colaboratorii séi in 1969,
aceasta metoda are trei obiective principale: minimalizarea
colapsul alveolar, recrutarea de alveole colabate si stabilizarea
ariilor pulmonare recrutate sau recrutabile. Ea se realizeaza
prin aplicarea unei presiuni reziduale 1n timpul fazei expiratorii
a ventilatiei mecanice.

Cand presiunea expiratorie a pacientului devine egala cu
PEEP, expirul inceteaza si plamanii riman expansionati la un
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volum crescut. Inainte ca alveolele si se destinda este necesard
atingerea unei presiuni critice de deschidere (COP = critical
opening pressure). in timpul expirului, volumul si presiunea scad
atdt de mult incat nu mai pot mentine distensia alveolara si
alveolele colaboreaza. Acest punct se numeste CCP (critical
clossing pressure = presiune criticd de inchidere) . Atat timp cat
CCP < COP, pentru a mentine alveolele deschise este nevoie de
o0 presiune mai mica decét cea necesara pentru recrutarea de noi
alveole. Aplicatd asupra unor alveole destinse, PEEP> CCP
previne colapsul. intrucat valorile presiunilor critice de inchidere
alveolare nu sunt uniforme pentru toate unitétile pulmonare
atelectatice , un nivel uniform de PEEP poate fi insuficient pentru
recrutarea alveolard maxima si ameliorarea CRF.

Pentru PEEP au fost enuntate doui obiective:

PEEP optimal = volumul care reduce Qs/Qt la 0,15 sau la
mai putin cu conservarea functiei cardiovasculare
normale.

Best PEEP = urmareste ameliorarea maxima a compliantei
pulmonare care se coreleaza cu aportul maxim de oxigen.
Mecanismele prin care PEEP contribuie la cresterea PaO2

sunt: distensia alveolelor indemne, contracararea colapsului
alveolelor instabile, recuperarea alveolelor colabate,
redistribuirea lichidelor in plamani, scaderea suntului pulmonar
si debitului cardiac.

Sunt foarte diverse valorile PEEP folosite in tratamentul
SDRA. Unii clinicieni au propus nivele mari de PEEP (25-
50cm apd), dar fard a prezenta studii controlate. Studiile
efectuate ulterior au demonstrat o crestere a complicatiilor(Ghio
Al, Ellot CG, Crapo RO, 1989). In ultimii ani mai frecvent se
utilizeazd PEEP cu valori mai scizute, cu folosirea unor FiO2
mai mari, dar tot nu sunt aceste metode unanim acceptate.

in ultimele doua decenii s-a demonstrat experimental ca
ventilatia mecanicd poate provoca sau agrava leziunile
pulmonare acute: ventilatia cu volume mari §i presiuni mari
provoaca supradistensie pulmonara urmata de aparitia de noi
leziuni pulmonare. Aceasta constatare a fost demonstrata prin
analiza imaginilor obtinute prin CT care a aratat ca leziunile
sunt mai degraba localizate decat omogene si difuze.

Rezultatele acestor lucrdri experimentale au conturat
strategema c leziunile pulmonare acute provocate de ventilatia
mecanica pot fi evitate prin folosirea PEEP cu valori mici si
limitarea volumelor. Este evident ca utilizarea acestor principii
duce la cresterea PaCO2 si la acidoza respiratorie. Deci, este
discutabil faptul cé trebuie sa fie limitate volumele sau presiunile
ventilatorii. Majoritatea medicilor la moment considera ca cea
mai simpla si practicd metoda este efectuarea ventilatiei mecanici
sub controlul presiunii de platou cu valori sub 35 cm apa.

d) Metodele de oxigenare

In ultimele decenii au fost tentative de a utiliza noi metode
de oxigenare care ocolesc plaménii: oxigenarea
intravasculara(IVOX), ventilatia cu NO, oxigenarea
exracorporala, indepirtarea exracorporali a CO2,
ventilatia cu oscilatii, de inalta frecventa(HFOV) etc.

Oxigenarea exracorporald se efectueaza cu ajutorul
oxigenatoartelor intravasculare(IVOX) care se plaseaza in vena
cava printr-o vena periferica. Aceste aparate au niste fibre
tubulare care functioneaza ca 0o membrana pulmonara artificiala.
In prezent folosirea oxigenirii exracorporale este utilizata doar
in cateva centre, specialistii carora considera ca este o metoda
simpla cu efecte adverse minime, totodata necesita o selectie

minutioasd a pacientilor. Principalele complicatii legate de
folosirea IVOX sunt tromboembolismul pulmonar, embolie
gazoasa, insuficienta cardiaca prin scaderea intoarcerii venoase
spre inima dreapta, dilacerarea sau perforartea venei cave,
infectie generatd de IVOX.

Utilizarea ventilatiei cu NO cu scop de relaxare vasculara
este atribuita calitatii vasodilatatoare selective a oxidului nitric.
Se presupune ca, relaxarea vasculara indusa de NO amelioreaza
oxigenarea prin cresterea perfuzérii regiunilor pulmonare
ventilate. Nu s-a demonstrat diminuarea presiunii arteriale
pulmonare in rezultatul imbunatatirii oxigendrii prin
administrarea de NO. Ventilarea cu NO pe termen lung poate
altera reactivitatea pulmonara, determindnd modificari
hemodinamice cu efect letal si a schimbului de gaze. Unele
studii au demonstrat variatii mari a concentratiilor de NO in
circuitul inspirator care pot pune in pericol viata pacientului.

Oxigenarea prin membrane extracorporale este indicata in
cazul formelor severe de insuficienta respiratorie la care terapia
conventionala esueaza. Metoda este frecvent utilizata la nou-
nascuti, In prezent numadrul acestora fiind de cateva mii/
an;rezultatele sunt foarte bune, supravietuirile ajungand pana
la valori de 90% la cazuri la care terapia conventionald esueaza.
Exista mai multe centre care utilizeaza cu succes aceastd metoda
si la maturi. Tot mai multi cercetatori considerd cd oxigenarea
prin membrane extracorporale trebuie reevaluata si imbunatatita
din punct de vedere tehnic.

Utilizarea metodei de indepéartarea extracorporala
a CO2 pe un sunt artero-venos a demonstrat experimental
reducerea frecventei respiratorii §i a presiunilor inspiratorii de
varf fara hipercapnie. Aceasta metoda are perspective datorita
simplitatii utilizarii si cost-eficientei.

Utilizarea surfactantului in tratamentul detresei respiratorii
au dat rezultate contraverse. La unii cercetdtori ele au fost
dezamagitoare, Un alt studiu efectuat pe pacienti suferinzi de
detresd respiratorie la care s-a determinat pierderea functiei
surfactantului s-a administrat surfactantul natural Alveofast
300mg/Kgc prin intermediul bronhoscopului in doze devizate
pentru fiecare segment al ambilor plamani. Raportul PaO2/Fio2
a crescut de peste doud ori la toti pacientii, dar la jumatate din
ei, efectul a durat nu mai mult decat cateva ore. Repetarea
procedurii la acesti bolnavi a redresat parametrii oxigenarii.

Tratamentul antioxidant administrat bolnavilor cu leziuni
pulmonare acute cu scopul cresterii compliantei pulmonare nu
a adus un beneficiu final. Nu a putut fi demonstrat cresterea
relevantd a compliantei pulmonare.

Insuficienta pulmonara ca si cea cardiaca prezente frecvent
la bolnavii cu detresa respiratorie pun probleme deosebite de
terapie nutritionald prin faptul cd disfunctiile acestor doua
sisteme direct sau indirect duc la malnutritie. Intre malnutritie
si functia cardio-pulmonara existd o interactiune directa.
Malnutritia detine un sir de efecte majore asupra functiilor
cardio-pulmonare si deschide un cerc vicios care se autointretine
si se amplifica:

- Scade performanta cardiaca prin hipoxie si aport alterat si
insuficient de substante nutritive, in cazuri grave provoaca
o atrofie a miocardului;

- Scade volumul pulmonar i ventilatia pulmonari, scade
sau creste excesiv frecventa respiratorie, altereaza
raspunsul adecvat al organismului la hipoxie si
hipercapnie provocand tulburari grave ale metabolismului
acido-bazic; Scade semnificativ forta musculaturii
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respiratorii micsorand performanta respiratorie cu 50 %
din valorile initiale. in conditiile inanitiei de stres mai
ales in starile septice topirea masei musculare duce la o
scadere importantd a performantei respiratorii. Aceasta
se rasfrange in primul rand asupra ventilatiei maxime
posibile, ulterior afectand capacitatea vitala si ventilatia
de repaus. In aceste conditii reflexul si forta de tuse sunt
semnificativ diminuate cea ce duce la o acumulare de
secretii, obstructie a cailor aeriene, atelectazie alveolara,
suprainfectare. La bolnavii cu suport ventilator mecanic
se suprapune si atrofia musculard produsa de lipsa de
solicitare care sumata cu cea produsa de inanitie duce la
ingreunarea sevrajului de ventilator;

- Este afectat aparatul imun al plamaénilor prin scaderea
semnificativa a macrofagelor alveolare, diminuarea
functiei fagocitare a leucocitelor si macrofagelor, sciaderea
capacitatii alveolelor de a se opune adeziunii bacteriene
si diminuarea productiei de IgA;

e) Suportul nutritional

Metabolismul glucidic in disfunctia respiratorie de origine
pulmonara necesita privire prin prisma coeficientului respirator
(Q=1,0). Eliberarea excesiva de bioxid de carbon provoaca
cresterea travaliului respirator. Aportul mare de glucide necesita
un aport adecvat de Thiamina, lipsa ei permite instalarea
sindromului de oboseald musculara.(21);

Metabolismul lipidelor la bolnavii cu detresa respiratorie
este foarte activ cu un aport mare de energie si coeficient
respirator de Q=0,7. Doar cu un aport adecvat de lipide poate
fi ameliorat bilantul azotat. Lipsa aportului de acizi grasi duce
la diminuarea productiei de surfactant si la alterarea functiei
pneumocitelor(9). Amploarea raspunsului inflamator este
influentatd semnificativ de raportul acizilor grasi omega-6/
omega-3: acizii grasi omega-6 determind, prin metabolizare,
producerea de acid arahidonic, de leucotriene 4 cu efect
proinflamator §i respectiv prostanoizi si tromboxani din seria
2, cu efecte proagregante; acizii grasi polinesaturati omega-3
produc prin metabolizare acizii eicosapentaenoic(EPA) si
decosahexaenoic(DHA), precursori ai prostanoizilor si
leucotrienelor cu efecte antiinflamatoare si antiagregante. S-a
constatat de asemenea ca structura membranelor celulare in
acizii grasi este influentatd decisiv de alimentatie. Astfel
administrarea in perfuzie de acizi grasi omega-3 determina,
dupa 48 de ore, modificarea structurii membranei celulare, cu
modularea eliberdrii de citochine si a amplorii raspunsului
inflamator.(15)

Pe langa influentarea raspunsului inflamator prin tipul de
metaboliti, acizii grasi omega-3 poseda veritabile efecte
antiinflamatorii prin mecanisme specifice unui agent
farmacologic:

- blocheaza TLR4 ( Toll Like Receptor 4 ) de pe membranele
celulare, evitand fixarea pe acesta a endotoxinelor
bacteriene;

- blocheaza TLR2, pe care se fixeaza bacteriile gram
pozitive;

- blocheaza — intracelular - NF-Ka ( factorul nuclear kapa
beta), prevenind astfel activarea genelor ce comanda
sinteza de mediatori inflamatori;

- blocheaza mediatorii inflamatiei.

Toate aceste mecanisme benefice ale imunonutrientilor au fost
confirmate intr-o serie de studii experimentale si clinice in SDRA:

- reducerea neutrofilelor in lavajul bronho-alveolar din
SDRA;

- reducerea incidentei disfunctiilor de organ.

Aceste rezultate au fost confirmate pentru nutritia artificiala
imbunatatita cu acizi grasi din ulei de peste si ulei de masline
precum si cu antioxidanti( vitamina E), cu administrare enterala
sau parenterala. In aceste preparate , raportul omega-6/omega-
3 este de 2,5/1, apropiindu-se de raportul ideal 2/1 spre
deosebire de preparatele conventionale, unde este de 7/1.

Imunonutritia in SDRA cu ulei de peste si antioxidanti este
recomandatd de ghidurile unor importante societdti profe-
sionale, cum ar fi ESPEN(European Society for Clinical
Nutrition and Metabolism) sau Societatea Canadiand de Nutritie
Artificiala (9).

Catabolismul proteic crescut in SDRA provoaca insuficienta
sintezei surfactantului si atrofia musculaturii striate cu consecinte
directe asupra performantei sistemului respirator. Carenta proteica
induce un spectru de fenomene care afecteaza functiile de
protectie pulmonara:micsorarea functiei chemotactice a
macrofagilor alveolari, diminuarea fagocitozei, micsorarea
secretiei de IgA, sensibilitatea scazuta a receptorilor fata de CO2,
diminuarea functiei de regenerare a epiteliului pulmonar,
colonizarea bacteriana a plamanilor. In aceste conditii de
catabolism intens, necesarul de proteine creste la 1-1.5g/Kgc/zi,
cu un raport de aminoacizi esentiali/neesentiali de 1/1(21).

Pacientii cu SDRA necesitd o evaluare si monitorizare
minutioasd a statusului nutritiv in vederea initierii terapiei
intensive nutritive cu aplicarea masurilor terapeutice adecvate
de corectie a metabolismului hidro-electrolitic, aportului
energetic, proteic, de vitamine. La bolnavii in regim de respiratie
artificiald este necesard includerea alimentatiei enterale cu
emulsii specifice domeniului.

In anul 2005 la congresul Societitii Europene de nutritie
Enterala si Paranterala(ESPEN) s-a ajuns la un consens in ceia
ce priveste principiile nutritiei artificiale ale pacientului critic,
care se aplicd si in cazul SDRA(9)

- nutritie enterald precoce, cu un aport caloric adecvat;

- evitarea aportului caloric exagerat, peste 25 kcal/kge/zi la
pacientul critic;

- evitarea unui aport excesiv de carbohidrati, care pot
determina cresterea coeficientului respirator si a efortului
ventilator;

- control strict al glicemiei.

Corectia dereglarilor hemostazice

Deregliirile hemostazice prezente la bolnavii cu detresa
respiratorie obliga ingrijirea hemostazei pe tot parcursul
evolutiei sindromului cu un monitoring minutios al statusului
hemostazic (coagulograma, timpul de sangerare Duke, timpul
de coagulare, trombocitele etc.) Ingrijirea hemostazei si corectia
dereglarilor hemostazice necesitd masuri de ameliorare a
schimbarilor in mecanismele de coagulare si anticoagulare,
fibrinolitice si antifibrinolitice.
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MANAGEMENTUL CETOACIDOZEI DIABETICE
MANAGEMENT OF DIABETIC KETOACIDOSIS

Rezumat
Cetoacidoza diabetica reprezinta o
complicatie severa a diabetului
zaharat. Cauzele principale ale
cetoacidozei diabetice sunt pro-
cesele infectioase, tratamentul
inadecvat, infarctul miocardic,
accidentele vasculare cerebrale etc.

Tatiana TAZLAVAN!, Victor COJOCARU?,
Elena MORARU?
Clinica Anestezie si Reanimare nr.2,
USMF ,,Nicolae Testemitanu”,
Spitalul Clinic Republican

Summary

Diabetic ketoacidosis is a severe
complication of diabetus mellitus.
The most common causes of dia-
betic ketoacidosis are infections,
insulin omissions and myocardial
infarction. Diagnostic criteria of dia-

Criteriile de diagnostic ale ceto-  !'- conferentiar universitar, doctor in medicina
acidozei diabetice sunt: concentratia  2- profesor universitar, doctor habilitat in medicina

plasmatica a glucozei peste 13,9 3. medic, sef sectie reanimare
mmoli/l, pH sangelui arterial mai mic

de 7,3, nivelul bicarbonatului seric sub 18 mmoli/l, prezenta corpilor

cetonici in sange si urind. Tratamentul de electie reprezinta

administrarea insulinei intravenos si rehidratarea adecvata. Este

necesara suplinirea deficitului de potasiu si fosfati. Administrarea

de bicarbonat de sodiu este necesara numai la un pH<7,0.

betic ketoacidosis are: blood glu-
cose concentration above 13,9
mmol/l, the pH level less than 7,3,
bicarbonate level — 18 mmol/l or
less. The mainstays of therapy are
intravenous insulin and fluid replacement. Potassium and phos-
phorous may need to be replaced. No bicarbonate is necessary if
pH>7,0.

Cetoacidoza diabetica reprezintd o complicatie severd a
diabetului zaharat de tip 1, desi se poate depista si la pacientii
cu diabet zaharat de tip 2. Se Intalneste primordial la tineri, dar
se poate manifesta si la pacientii mai in varstad. Aproximativ
25-40% de copii si tineri diabetici sunt diagnosticati cu diabet
zaharat cu ocazia unui prim episod cetoacidotic. Mortalitatea
pacientilor cu cetoacidoza este < 5% in centrele medicale
specializate.

Articolul se bazeaza pe recomandarile de tratament ale
cetoacidozei diabetice elaborate de Asociatia Americana de
Diabet (2).

Factorii precipitanti

Cel mai des sunt incriminate in decompensarea diabetului
zaharat si aparitia cetoacidozei procesele infectioase (12). Alti
factori care predispun la aparitia cetoacidozei diabetice sunt:

tratamentul inadecvat cu insulina (12), abaterile alimentare,
omitera prizelor de insulina, infarctul miocardic, accidentele
vasculare cerebrale (8), utilizarea drogurilor (cocaina,
corticosteroizi, glucagon, interferon, simpatomimetice) (15, 18).
Cetoacidoza diabetica poate surveni la un diabetic anterior
necunoscut in 20% (12).

Semne clinice

Cetoacidoza diabeticd evolueazad de obicei pe parcursul a
mai putin de 24 ore. Pacientii prezinta greturi, vomismente (initial
lichidiene si alimentare, ulterior in zat de cafea), durere
abdominala (initial in etajul superior, ulterior difuze), care pot fi
atdt de violente incat pot simula abdomenul acut de cauza
chirurgicala, semne de deshidratare (mucoase uscate, tahicardie,
hipotensiune arteriald). In cetoacidoza severa respiratia e de tip
Kussmaul cu miros de acetona. Tegumentele sunt uscate si calde

Tabel 1

Criteriile de diagnostic ale cetoacidozei diabetice

Cetoacidoza diabeticé

usoard meoderati severid
Concentratia plasmatica a glucozei >13.9 mmolil >13,9 mmolid >13.9 mmalifl
pH arterial 7.25-7.30 7.00- <724 <700
Nwelt_:! bicarbonatului 15-18 10-<14.9 <10
mmolifl
Corpi cetenici Tn urind pozitivi pozitivi pozitivi
Coarpi cetenici in plasma pozitivi pozitivi Pozitivi
Statutul psihic stare vigila Istare "r'g”ah stuparfcoma

!'somnolentd

Csmolaritatea serica variakila variabila variabild
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(se explica prin vasodilatatia indusd de acidoza). Majoritatea
pacientilor sunt normo- sau hipotermici (chiar si daca coexista
un episod infectios). In acest caz, febra poate aparea dupa ce s-au
corectat deja tulburarile hidroionice majore. in absenta unei infectii
numarul de leucocite este de reguld crescut.
Starea de cunostintd, apreciatd calculand scorul Glasgow,
variaza de la starea vigila, pana la coma profunda cu un scor
Glasgow 3. Numai 20% din cetoacidozele diabetice evolueaza
cu alterarea cunostintei (13).
Criteriile de diagnostic ale cetoacidozei diabetice (adaptate
dupa Kitabchi AE, 2001, 2004) sunt redate in tabelul N 1.
Investigatiile de laborator la pacientul cu cetoacidoza
diabetica (dupa Kitabchi AE, 2004):
1. glucoza serica
. electrolitii cu determinarea golului anionic si osmolaritatii
. fosfatii
. creatinina $i ureea
. corpii cetonici sanguini
. analiza generala a urinei cu determinarea corpilor cetonici
. gazele sanguine arteriale
. analiza generala a sangelui
. Inregistrarea electrocardiogramei
La necesitate:

a) Insdmantarea urinei, sangelui

b) radiografia toracica in caz de suspectie la pneumonie sau
a unei maladii cardiace

c¢) nivelul seric al magneziului daca pacientul prezinta semne
de hipomagnezemie (disritmii cardiace, pacientul este
alcoolic sau este sub terapie diureticd).

O 00 1O\ D bW

Tratament

O prioritate trebuie acordatd mentinerii permeabilitatii cdilor
respiratorii, mai cu seama la pacientii obnubilati sau comatosi
si terapiei intensive a gocului. Pacientul trebuie sa fie monitorizat
atent. Nivelul glucozei serice va fi determinat fiecare 1-2 ore
pana la stabilizarea starii pacientului, iar nivelul seric al ureei,
creatininei, sodiului, potasiului si bicarbonatului — fiecare 2-6
ore in functie de severitatea cetoacidozei. Monitorizarea functiei
cardiace este necesara la pacientii cu dereglari ionice. Desi este
necesara monitorizarea debitului urinar, nu se recomanda
cateterizarea vezicii urinare de rutind. Scopul tratamentului este
de asemenea tratamentul cauzelor ce au precipitat aparitia
cetoacidozei, spre exemplu administrarea antibioticelor 1n caz
de prezentd a proceselor infectioase.

Refacerea volemica

Rehidratarea adecvata contribuie la diminuarea hormonilor
de contrareglare, are drept scop optimizarea functiei
cardiovasculare si refacerea perfuziei renale. Administrarea de
fluide se soldeaza cu o expandere a volumului extracelular, iar
in urma acestui fapt concentratia glucozei scade cu 23% (20).
Desi in cetoacidoza diabetica organismul pierde lichid hipoton,
pentru rehidratare se va folosi ser fiziologic sau sol Ringer. La
pacientii fard dereglari ale functiei cardiace in prima ora serul
fiziologic se va administra cu viteza de 15-20 ml/kg/ora.
Rehidratarea ulterioard se va face in functie de gradul
rehidratarii, nivelul electrolitilor serici si diurezei. in general se
considerd adecvata o administrare de lichide cu viteza de 4-14
ml/kg/ord. Solutia administratd ulterior va depinde de
concentratia sericd a sodiului (0,9% NaCl daca concentratia
sodiului e diminuata si 0,45% NaCl daca concentratia sodiului
este normala sau crescutd).

Insulina

Tratamentul de electie este administrarea insulinei ordinare
intravenos cu viteza de 0,1 U/kg/ord (9). La o administrare a
insulinei cu o aga viteza se va realiza o concentratie a insulinei
serice la care se inhiba lipoliza si producerea hepatica de glucoza.
Daci concentratia glucozei nu scade cu 3 mmoli/l timp de o ora
dupa initierea tratamentului este necesar de a verifica
corectitudinea rehidratarii. Desi viteza de scadere a nivelului
glucozei poate varia la diferiti pacienti, la pacientul dat viteza
de diminuare a concentratiei glucozei este constanta. in medie,
concentratia glucozei scade de la 30-36 mmoli/l la nivelul scontat
de 14 mmoli/l in aproximativ 4-6 ore. Acidoza se corecteaza
mai lent, in aproximativ 12 ore. La atingerea nivelului seric al
glucozei de 14 mmoli/l viteza de administrare a insulinei poate
fi scazuta pana la 0,05-0,1 U/kg/ora si din acest moment este
necesar de a administra sol. 5-10% glucoza cu viteza de 1-1,5
ml/kg/ora. Scopul terapiei este mentinerea nivelului seric al
glucozei la cifrele de 8,3-11,1 mmoli/l. Trebuie de mentionat
ca administrarea de insulind sa nu fie intrerupta. Daca nivelul
glicemiei atinge valori prea scazute, viteza administrarii solutiei
de glucoza va creste. Administrarea intravenoasa de insulina si
glucoza este necesard pana la rezolvarea acidozei (pH>7,3,
HCO3> 15) si reluarea alimentatiei orale.

Bicarbonatul de sodiu

Investigatiile efectuate pe pacientii cu un pH seric de 7,0 si
mai mare nu au dovedit cd bicarbonatul este benefic (13) si
multe investigatii (10, 16, 17, 19) au aratat ca bicarbonatul are
efecte negative la acesti pacienti. Alcalinizarea produce acidoza
paradoxald a S.N.C., agravarea hipopotasemiei, dereglarea
disocierii oxihemoglobinei si incetinirea metabolismului corpilor
cetonici, edem cerebral.

Referitor la utilizarea bicarbonatului la pacientii cu un pH
mai mic de 6,9 nu au fost efectuate studii randomizate. Deoarece
acidoza severd poate avea influente negative vasculare, se
considera ca la pacientii adulti cu un pH<6,9 se poate administra
100 mmoli sodiu bicarbonat (diluat in 400 ml apa si infuzat cu
viteza 100 ml/ora (1, 11)). La pacientii cu pH sanguin 6,9-7,0
se dilueaza 50 mmoli de bicarbonat de sodiu in 200 ml si se
administreaza pe parcursul a o ord. Dacéd pH este mai mare de
7,0 nu este necesara administrarea de bicarbonat de sodiu.

Potasiu

In cetoacidoza diabetica deficitul de potasiu atinge valorile
de 3-5 mmoli/l. Acidoza contribuie la cresterea nivelului
potasiului plasmatic, iar glucoza si insulina administratd — la
sciderea nivelului. Inainte de initierea tratamentului nivelul
potasiului seric este de obicei normal sau cresut. Nivelul scazut
al potasiului seric ne vorbeste despre aceea ca deficitul de potasiu
este mai mare de 3-5 mmol/l. Administrarea insulinei, corectarea
acidozei si cresterea volumului circulant vor contribui la scaderea
concentratiei potasiului seric, care poate fi uneori foarte rapida.

Daca la prezentare nivelul potasiului e mai mic de 3,3 mmoli/
1 este necesar in primul rdnd de a Incepe tratamentul cu
administrarea de fluide si corectarea hipopotasemiei i numai
cand nivelul seric al potasiului atinge valoarea de 3,3 mmoli/l
se incepe tratamentul cu insulind intravenos. Aceste manevre
au drept scop profilaxia aritmiilor, stopului cardiac si slabiciunii
musculaturii respiratorii (2). In rest corectarea hipopotasemiei
se initiazd numai cand nivelul seric al potasiului e mai mic de
5,0 mmoli/l si diureza este adecvata. Pentru a mentine nivelul
potasiului seric in limitele normale (4-5 mmoli/l) este necesara
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adaugarea a 20-30 mmoli de potasiu la fiecare litru de fluid
administrat.

Fosfatii

La prezentare deficitul de fosfati poate fi de 0,5-2,5 mmoli/
kg. Pe parcursul tratamentului cetoacidozei diabetice
concentratia sericd a fosfatilor scade. Corectarea brutala a
hipofosfatemiei poate provoca hipocalcemie iar studiile
randomizate nu au aratat vre-un efect pozitiv al tratamentului
hipofosfatemiei asupra evoluarii clinice a pacientilor (3, 6).
Totusi corectarea blanda a hipofosfatemiei poate fi indicata in
disfunctii cardiace, anemii, depresie respiratorie, concentratie
serica diminuatd a fosfatilor (11).

Faza secundara a tratamentului

Dupa ce pacientul este capabil sa se alimenteze oral insulina
se administreaza subcutanat, insa trebuie tinut cont de faptul ca
administrarea intravenoasa de insulina trebuie continuatd 1-2
ore dupa administrarea subcutanata de insulina pentru prevenirea
cetoacidozei. Pacientilor cu diabet, supusi tratamentului cu
insulind anterior, dupa rezolvarea cetoacidozei insulina poate fi
administratd in dozele anterioare aparitiei cetoacidozei (11).

Complicatiile cetoacidozei

Drept complicatii ale cetoacidozei pot fi mentionate:
hipopotasemia, hipoglicemia, sindromul de detresa respiratorie
acuta, infarctul miocardic, pneumonia de aspiratie, sepsisul,
edemul pulmonar, tromboembolia pulmonari, insuficienta
multipld de organe, rabdomioliza (1,7, 11).

Hipopotasemia si hipoglicemia pot fi evitate prin
administrarea judicioasa a potasiului si glucozei. Hiperglicemia
poate fi depistatd in perioada de refacere cand se intrerupe
administrarea intravenoasa de insulina si nu se administreaza
insulina subcutanat.

O complicatie grava, dar intdlnitd foarte rar este edemul
cerebral. Se manifesta clinic prin deteriorarea cunostintei,
cefalee. Se asociazd cu o mortalitate de 20-90% (4, 5, 14).
Patogenia edemului cerebral nu este elucidata complet. Unii
autori (12) considera ci el rezultd in urma treceri apei dupa
gradientul osmotic in timpul tratamentului cetoacidozei diabetice
la reducerea prea rapidd a osmolaritatii plasmei sanguine.
Studiile recente efectuate pe copii au aratat ca la aparitia
edemului cerebral poate contribui administrarea de bicarbonat
de sodiu si rehidratrea prea agresiva (9). La pacientii in perioada
de refacere dupa cetoacidoza diabetica se poate detecta o acidoza
metabolica hipercloremica care poate ceda pe parcursul a catorva
zile.
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OCLUZIILE DUODENALE CRONICE:
ACTUALITATEA PROBLEMEI
(revista literaturii)

CHRONIC DUODENAL OBSTRUCTION: STATE OF THE ART

Rezumat
Articolul dat este dedicat ocluziilor
duodenale cronice-problema actu-
ala de diagnostic si o componenta
principala a patologiei zonei pan-
creato-duodenale. Lucrarea include
aspecte contemporane de etiopatogeneza, de clasificare, de diag-
nostic si de tratament, elucidand problemele principale
nesolutionate ale acestei patologii.

Valerii PRIPA
USMF ,,N. Testemitanu”,
Catedra de Radiologie si Imagisticd Medicald ,
Catedra 2 Chirurgie Clinicd

Summary

The article is dedicated to the prob-
lem of chronic duodenal obstruc-
tion- actual problem of diagnosis
and main component of the pathol-
ogy in pancreatoduodenal region.
Study included modern aspects of etiopathogenesis, classification,
diagnosis and treatment, highlight the principal non-resolved prob-
lems of this pathology.

Introducere

In ultimele decenii au fost obtinute succese marcante in
tratamentul bolii ulceroase (BU) concomitent cu sinteza H,-
blocatorilor, a inhibitorilor pompei protonice si terapiei de
eradicare. In pofida acestor fapte 3-12% din pacientii raméan
refractari tratamentului medical, ceea ce provoaca complicatii
grave ale ulcerului (Earnest L.,1991; Orban-Schopu A.M.,
1996). In spectrul ulcerelor refractare la tratamentul medical
au fost decelate ulcerele simptomatice [12;13]. In structura lor
un loc deosebit il ocupa ulcerele instalate pe un duoden malrotat
complicat cu dereglari evacuomotorii cronice [17;20].
Depistarea ultimilor ramane a fi o problema si impune o tactica
specifica de tratament. Malrotatia duodenala (MRD) e un viciu
congenital de rotatie si de fixare a duodenului, produs in
momentul II de rotatie al intestinului primitiv. Actualmente
frecventa malrotatiilor intestinale este de 1:500-1:1000 cazuri
la nou- nascuti (Pinkas L., 1994; Catalano O., 1996;
Kovanlikaya A., 1996).In acelasi timp MRD ca patologie
congenitald a duodenului nu este corect definitd si mai fregvent
catre aceastd nozologie se atribue — pesa arterio-mezenteriala,
duoden compresat prin brida Jecson.

Formele cu simptomatologie acutd se prezinta in frageda
copildrie printr-o ocluzie intestinald inalta acutd[4;18]. La adulti
MRD prezinta forme cu simptomatologie stearsd, ce provoaca
deregldri cronice evacuo-motorii ale duodenului, denumita
ocluzia duodenala cronica (ODC)[7;22]. Ultima are reper-
cusiuni asupra intregului bloc functionl gastro-duodeno-bilio-
pancreatic, prin instalarea stazei duodenale si a refluxului
duodeno-gastric, duodeno-coledocial si duodeno-virsungia
[24]. Astfel stabilirea diagnosticului de MRD si a gradului
dereglarilor evacuo-motorii prezintd un obiectiv decisiv pentru
acesti pacienti.

Generalitati

Ocluzia intestinala reprezintd una din patologiile chirurgiei
viscerala-abdominald. Acest tip de patologie se divizeaza in
ocluzii intestinale acute (OIA) si ocluzii intestinale cronice

(OIC). Printre OIC se numara si ocluziile duodenale cronice
(ODC). ODC reprezintd o stare patologica determinatd de
dereglarea functiei de evacuare a duodenului. Pentru a marca
astfel de situatii in literatura moderna de specialitate se folosesc
si alte sinonime: staza duodenala, dereglari cronice ale pasajului
duodenal, megaduodenum, dischinezia duodenului, boala
Wilkie etc. (8,21, 25,).

Prima descriere a ocluziei duodenale cronice in literatura
de specialitate ar trebui consideratd lucrarea lui Boenerus in
1752 (citata de Kellog E. L., Kellog W. A., 1921), insa
importanta clinica a ocluziei duodenale(OD) a fost studiata mult
mai tirziu — la finele secolului XIX si inceputul secolului XX.
Majoritatea autorilor deosebesc doua forme de ODC: mecanica
si functionald (14, 15) etc.

Forma mecanicd a OD este divizata in doua forme : congenitala
si dobandita. Formele congenitale includ in sine anomaliile de
dezvoltare — ocluzia arterio-mezenteriala, membranele intra-
lumenale ale duodenului, pancreasul circular,chisturi, diverticuli,
etc. Cele mai frecvente motive a ODC sunt ocluzia arterio-
mezenteriald , procesele aderentiale paraduodenale , tumorile si
chisturile retroperitoneale, procesele inflamatorii ale pancreasului
, sindromul ansei aferente, aparut dupa rezectiile gastrice,
anevrismul aortei duodenale etc. (3,4,6,8)

Formele functionale ale ODC pot fi primare, determinate
de lezarea plexsurilor intramurale nervoase, de anomaliile de
dezvoltare ale musculaturii netede, de dereglérile interactiunii
amecanismelor neuroumorale (19,20,24) si secundare, aparute
carezultat al reflexelor visceroviscerale in cazurile schimbarilor
patologice ale stomacului , ale duodenului, ale pancreasului si
ale ficatului (1,9, 10).

Staza duodenald sau ocluzia duodenald cronica (ODC)
reprezintd o componentd principala a patologiei zonei
pancreato-duodenale si fregvent se prezinta ca o complicatie a
patologiei acestei zone.

Multiplele patologii ale organelor zonei pancreato-
duodenale pana in prezent nu au o etiologie si o patogeneza
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clara, deaceea pana in prezent existd probleme in depistarea
acestora si in aplicarea metodelor de tratament rational si efectiv.

De reguld, ODC preoperatorie nu se depisteaza, din cauza
tabloului clinic nespecific si a dificultatii lor in stabilirea
diagnosticului. A fost stabilit cd patogeneza ODC este
determinata de dereglari ale functiei motorii §i de modificarile
tensiunii intraduodenale. Este cunoscut faptul cd functia
fiziologicd a duodenului este o conditic necesard nu numai
pentru evacuarea bolului alimentar, dar si a functiei fiziologice
de interactie a duodenului cu organele adiacente , in primul
rand functia ficatului si céilor biliare.

Conform studiilor fiziologilor moderni duodenul este
coordonatorul sistemului hepato-biliar. In literatura de
specialitate ODC e descrisa ca stazd duodenald, megadu-
odenum, ocluzie duodenald idiopaticd (Stupin V.A. si
coaut.1990; Rata A. 1961; French W.E., 1970; Bradley E.L.,
1981) reprezintind incetinirea functiei de evacuare a duodenului
si pind In prezent este o tema de discutie in gastroenterologie.
Complicat si controversat sunt tratate problemele ce tin de
utilizarea metodelor de tratament ale ODC. ODC nediagnos-
ticata si necorijatd la timp in foarte multe cazuri provoaca
diferite complicatii postoperatorii dupa rezectiile gastrice:
sindromul ansei aferente, pancreonecroza,ulcere peptice etc.

In literatura de specialitate exista un sir de date contradictorii
vizadnd etiopatogeneza maladiei ulceroase a stomacului si a
duodenului , colecistitei calculoase , pancreatitei cronice si a
altor patologii ale acestei zone, aparute ca rezultat al ODC.
Luand in considerare asocierea patologiei zonei pancreato-
duodenale cu ODC, diagnosticul modern si tratamentul adecvat
chirurgical al acestor patologii are o importanta deosebita in
practica medicala. Pentru alegerea corecta a metodei de
tratament este necesard concretizarea formei si a gradului de
dezvoltare a ODC, insa diagnosticul radioimagistic mai necesita
unele completari in acest domeniu. Dificultatea stabilirii
diagnosticului este cauzata de multiplii factori etiologici ale
ODC si lipsa simptomelor specifice acestei maladii.

1.2 Aspecte de anatomie si de fiziologie a duodenului

Aspectul anatomic general al duodenalui variaza in raport
cu varsta si cu tipul constitutional , realizindu-se diverse forme
ale desfasurarii potcoavei duodenale in plan frontal : in forme
de ,,U”, patrat , ,,0” sau ,,V” (2).Configuratia, mai mult sau
mai putin patratd a duodenului , determina descrierea a patru
portiuni, depistate radiologic, variabile de la caz la caz: ansa
duodenalad superioard (D1), ansa descendenta (D2), ansa
duodenala inferioara (D3), ansa ascendenta (D4).

Cele patru portiuni ale duodenului conditioneaza aparitia a
unui sir de formatiuni in forma de genunchiuri §i unghiuri:
genunchiul superior , genunchiul inferior, unghiul format de
unirea portiunii a treia si a patra si unghiul duodeno-jejunal.
Investigatiile embriologice ne demonstreaza ca fixitatea
duodenului nu este primitiva , ci secundara. In urma rotatiei
(din sagital in plan frontal) si a coalescentei (fuzionare a
mezoduodenului cu peritoneul parietal) se formeaza fascia lui
Treitz. Lama lui Treitz, unul dintre principalele mijloace de
fixare ale duodenului la peretele abdominal posterior, prezinta
limita de separare a cadrului duodenal fatd de organecle
retroperitoneale — vase mari, ganglioni , rinichi etc. In acelasi
timp aceastd lama prezinta locul de clivaj si de decolare a
duodenului fata de formatiunile retroperitoneale.

Dispozitia structural-anatomica a duodenului determina, in

mare parte, aspectele radiomorfologice si functionale ale
cadrului duodenal. Ultimul, fiind considerat ca segment de
legdtura dintre stomac si intestinul subtire, si in acelasi timp ca
prima portiune a intestinului subtire, prezintd caractere
anatomice comune cu tubul digestiv, partial asemanatoare
stomacului (bulbul duodenal), in mare parte asemanatoare
jejunului si, in fine, particularitéti proprii, distinctive, fata de
restul segmentelor tubului digestiv.

Inervatia intrinsecd a tubului digestiv este asigurata de catre
plexul lui Auerbach , pe cind inervatia extrinseca provine din
nervii vag si simpatic; cele doua sisteme sunt interdependente
iar actiunea nervului vag este predominant motorie, cu
inchiderea sfincterelor, iar actiunea simpaticului este
predominant inhibitoare, cu deschiderea sfincterelor. Plexul
Meissner determina tonusul si contractia stratului muscular al
mucoasei.

1.3. Embriogenezi duodenului

In cursul dezvoltarii normale a duodenului, ansa intestinala
suferd o migcare de torsiune [1, 2, 10, 14] siun proces de alipire
la peretele posterior al abdomenului.

Ansa primitiva este situatd in plan sagital fiind legata de
peretele posterior printr-un mezou in care se afla artera
mezentericd. Aceastd artera re-prezintd un pivot in jurul careia
se produce o torsiune de 270 grade in sens invers acelor
ceasornicului [2], in primul stadiu al rotatiei se executd o
torsiune de 90 grade (saptamana a 8-a a perioadei vietii
intrauterine) prin care fata stingd a ansei superioare devine
superioara (ileonul este situat in dreapta, colonul -in stingd). In
stadiu doi (sdptdmana a 10-a a perioadei vietii intrauterine),
torsiunea atinge 180 grade (colonul este in sus si ileonul in
jos). La sfarsitul celei de a 10-a sdptamani, rotatia se termina si
duodenul se deplaseazd sub artera mezenterica, iar un-ghiul
duodeno-jejunal se deplaseaza in jos, apoi spre stanga si in
sus, duodenul preludnd forma sa de potcoava definitiva.
Procesul de alipire apare dupa ce ansa duodenala s-a rotit iar
foita posterioard a mezoduodenuluis-a unit cu peritoneul
primitiv, rezultand lama lui Treitz. Aceasta lama fixeaza in plan
frontal ansa duodenala de peretele poste-rior abdominal. Astfel,
numai bulbul duodenal in mod normal poate pastra un mezou
si 0 oarecare mobilitate, restul cadrului duodenal este situat
retroperitoneal.

De regula, anomaliile duodenale se impart in:

* anomalii de dezvoltare, intervenite,in urma modificarilor
ce au loc pe parcursul evolutiei propriuzise a anselor
intestinale;

* anomalii de forma si de pozitie, urmare a dereglarilor in
procesul de torsiune al ansei intestinale si a fenomenului
de alipire a mezoduo-denului.

Anomaliile duodenale, sub diversele lor aspecte radiologice,
au o deosebitd importantd pentru modificarile de tranzit
duodenal pe care le prezinta si, in acelasi timp, pentru asocierile
morbide pe care le pot ocaziona. Aceste anomalii pot favoriza
incetiniri ale tranzitului pana la staza duodenala severa,
accentuata radiologic. Diagnosticul dife-rential, de multe ori
dificil de realizat, trebuie sd stabileascd cauza veri-tabila a
acestor dereglari de tranzit, inainte de a le pune pe seama mal-
formatiei congenitale. Un capitol de diagnostic diferential, poate
si mai dificil de stabilit, este similitudinea intre anomaliile
duodenale conge-nitale si cele provocate de procesele
patologice adiacente.
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1.4 Aspectele de etiologie a ODC.

Pana 1n prezent nu exista o definitie concretd a ODC .Este
o formd nosologicd de sinestatatoare sau este un sindrom
caracteristic altei patologii ale acestei zone? Unii autori [21,23]
considera ca ODC este o patologie secundara.

Virjocovscaia M.F. [14] considerd ca ODC nu reprezinta o
patologie aparte, ci este doar o stare a duodenului sau un
simptom al dereglarii evacuarii intestinului. I.A.Nesterenco si
coautorii [23,24,25,26] sustine ca ODC este un sindrom cu un
tablou clinic caracteristic . In acelasi timp majoritatea autorilor
considerd ODC ca o maladie sinestitatoare pentru care este
caracteristic afectarea combinatd a organelor zonei hepatopan-
creatoduodenale.

Dintre cauzele mecanice mai frecvent se constata compresia
arterio-mezentericd a duodenului §i diverse procese
inflamatorii- aderentiaalele care deformeazd duodenul si
primele anse ale jejunului [3, 4,6, 8].

In rezultatul evolutiei umane cu modificarea pozitiei de
deplasare a omului pe verticala , unghiul de pornire al arterei
mezenterice superioare de la aorta a devenit mai ascutit.
Duodenul este situat intre 2 ramuri vasculare mari - aorta si
artera mezenterica si in anumite conditii poate fi supus unei
compresiuni din partea arterei mezenterice sau a ramurilor ei,
ceea ce provoaca o ocluzie duodenala partiala.

Melinicov A.V. printre primii a accentuat posibilitatea
dezvoltarii unei ODC in rezultatul curbarilor patologice la
nivelul trecerii duodenojejunale. in opinia unor autori [17,20]
procesele inflamatorii din aceasta zona pot aparea ca rezultat
al infectiilor raspindite pe caile limfatice sau venoase din diferite
regiuni ale cavitatii abdominale. Aceste procese inflamatorii
provoaca initial aparitia edemului si infiltrarilor, apoi
sclerozarea piciorusului arterei mezenterice,marirea dimen-
siunilor ganglionilor limfatici localizati pe radacina omentala ,
ce pot strangula si deforma duodenul, in special unghiul
duodeno-jejunal.

Datele literaturii de srecialitate contin informatii
contradictorii vizdnd frecventa raspandirii diferitor forme de
ODC: forma mecanica se stabileste doar la 14% din pacienti
cuODC [22], sau la 7% [20]. Dupa datele altor autori din contra
cauzele mecanice se intalnesc la 80% din pacienti si numai 20
% constituie cauzele fiziologice [17]. Conform ultimelor date
ale literaturii de srecialitate predomina totusi cauzele mecanice
, iar cauzele functionale se constatda mult mai rar [24, 27].

1.3.1. Patogeneza ocluziei duodenale functionale

Pana in prezent cauzele aparitiei ODC functionale nu sunt
cunoscute complet. Teoriile, ce explicd mecanismul de
dezvoltare a ODC functionale sunt contradictorii . Se considera
[15] ca cauzele ODC functionale au la baza lor efectele
reflexelor patologice repetate si de lungd duratd care survin
din alte organe , inclusiv din stomac, pancreas, ficat si duoden.
Aceste reflexe patologice sant responsabile de modificarile ce
apar in sistemul nervos intramural a duodenului provocand
atonia si ectazia acestuia.

Unii autori [25] presupun cd la baza dezvoltarii ODC
functionale se afla dereglarile hormonale, altii [21] considera
cé cauza principala este dereglarea functiei motorii a duodenului
pe cale nervoasa. Un grup de autori [13, 15] presupune ca
factorul primordial in dezvoltarea ODC la unii pacienti este
prezenta maladiilor psihice (depresiile latente). Dezvoltarea
ODC functionale este determinata de actiunea diversilor factori
atat cu caracter local, cat si general, cauza carora ramane inca

neclard pina la final, putimd fi explicatd nu numai ca un sistem
de reglare in organism .Una din motivele aparitiei ODC este si
malrotatia duodenala (MRD) - varianta de forma, de pozitie si
de fixare a duodenului,urmare a dereglarii de rotatie genetic
finitd a intestinului primitiv, pe parcursul ontogenezei,
provocind deteriorarea functiei normale a duodenului si
organelor anatomic si functional adiacente.

Frecventa dereglarilor congenitale de rotatie a duodenului
este de 1 1a 2000 de copii nou-nascuti.

1.3.4. Asocierea sindromului de stazd duodenald
cu boala ulceroasd

Dupa datele literaturii de spicialitate ODC se combina
fregvent cu boala ulceroasa (BU) a stomacului si duodenului
[5,10]. Nesterenco S.A. et all. a stabilitca din167 bolnavi cu
ODC la 86 (51,5% ) din ei s-a depistat BU a stomacului si
duodenului. Cadosciuc T.A. a depistat BU la 11(28,9%) din 38
bolnavi cu ODC. Dupa datele lui Friedenuald J., Feldman M.
si Anderson W.G. aceasta combinatie era la 53-59% pacienti.

Date contradictorii despre frecventa raspandirii ODC se
explica prin lipsa unor criterii unice de diagnostic , interpretarea
fregventa diametral opusd a datelor obtinute si folosirea
diverselor metode de examinare. Factorii patogeni principali
in declansarea maladiilor stomacului la pacientii cu ODC sunt:
refluxul duodeno-gastral si dereglarile evacuatorii a stomacului
[24,25]. Mai multi autori considera refluxul duodeno-gastral
un factor de formare a gastritei cronice [10,11,19], BU a
stomacului si a duodenului [12,25,26], cancerului gastric [21].
Cauza principala a refluxului duodeno-gastral la pacientii cu
ODC se considera hipertenzia duodenald, provocata atat de
factorii mecanici cét si de cei functionali [3,6,10].

Combinarea frecventa a BU a stomacului si duodenului cu
ODC, nu este ocazionald. Cox W.L si Donald L.M. explica
combinarea fregventa a BU cu ODC excitarea de lungd durata
a regiunii antrale de cétre staza duodenala si cea antrala
provocatd la randul ei de hipersecretia a gastrinei, care
stimuleaza secretia a acidului clorhidric si a pepsinei. Mis V.G.
si Obut T.A. examinand influenta refluxului duodeno-gastral
asupra concetratiei gastrinei in sange au ajuns la concluzia ca
refluxul duodeno-gastral (RDG) este un excitant specific al
celulelor ce produc gastrina.Majorarea concentratiei gastrinei
in sdnge provoacd cresterea nivelului secretiei acidului
clorhidric . Thomas W.E. 1984 deasemenea considerd ca RDG
provoaca hipersecretia, dar si sciderea activitatii somatostatinei.
In acelasi timp cercetarile Iui Climinschii I. V. si coautorii 1981
au demonstrat ca lapacientii cu BU duodenala si cu ODC nivelul
acidului clorhidric a fost cu mult mai scazut decit la pacientii
cu BU duodenala fara ODC. Acesti autorii considera ca in cazul
vizat este vorba despre o forma deosebitd a BU care nu poate fi
cauzatd de hipersecretie ca si la pacientii cu BU clasica a
duodenului.

Lezarea mucoasei stomacului din contul patrunderii in el a
continutului duodenal, ce contine pigmenti biliari si lizocetina,
se considera cauza principald a BU a stomacului [11,24].
Punctul de vedere a lui Saenco V.F. si coautorii 1984 este ca
principala cauza a aparitiei ulceratiilor e invazia microbiand a
mucoasei gastrice. Un alt factor principal al formarii ulcerelor
se considera atat cresterea tensiunii in duoden si in stomac, cat
si dereglarea circulatiei sanguine din cauza ODC[15,25].

Scoala medicald roméneasca [1,2] a cautat sa stabileasca o
entitate nosologica din staza duodenald. Fodor O. o denumeste
,»dischinezia duodenala cu staza”, Gheorghescu B. si colab. o
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incadreaza in ,,disinergiile duodenale”. Barzu I. o include in
grupul tulburérilor functionale ale duodenului — distonii,
dischinezii. Scoala franceza si anglo-saxond nu folosesc, in
general, termenul de staza duodenala,utilizat de autorii in sensul
autorilor romani.

Hatieganu 1. (1955), care a conturat sindromul stazei
duodenale, recu-noaste o stazd duodenala primitiva (rard),
asociatd unei dereglari corti-cosubcorticale, conditionata de
efort, de emotii sau de surmenaj si o stazd duodenala secundara
care insoteste majoritatea afectiunilor cavititii abdominale. Alti
autori (R.A. Gutmann, G. Albot etc.) Incadreaza aspectele
diverse ale stazei duodenale in sindroamele dispeptice si
dischinetice de origine veziculara, biliard, hepatica,
apendiculard, pancreatica etc. Sindromul ,,colonului iritativ”,
atit de mult folosit in literatura gastroenterologicd moderna de
specialitate, contine o serie de elemente semiologice, apartinand
sindromului stazei duodenale (O. Pascu, 1985). Diagnosticul
clinic prezumptiv trebuie confirmat radiologic, iar cli-nicianul
trebuie sa incerce si identifice cauza stazei duodenale, in vede-
rea unui tratament eficace.

1.4 Diagnosticul contemporan al ODC

Manifestdrile clinice ale ODC

Diagnosticul de ODC este dificil din acuza lipsei
simptomelor patognomonice [24,26] si implicarea in proces a
diferitor organe si sisteme [22]. In acelasi timp Nesterencol. A.
si coautorii 1991 considera cd clinica ODC este destul de clara
si concreta.

Acuzele principale sunt: dureri permanente sau sub forma
de colica in regiunea epigastrica si sub rebordul costal pe dreapta
, senzatie de greutate , tensiune dupa masd, voma cu continut
de bila, eructatii cu aer , alimente, gust amar 1n gurd, mai acut
si fregvent dimineata. Starea se amelioreaza dupd voma(18,20).
Simptomatica ODC depinde de gradul de dezvoltare al
patologiei si de starea pacientului(compensare, subcompensare,
decompensare), de stadiul maladiei (remisie sau exacerbare) si
de complicatiile care survin din cauza dereglarii functiei
motoevacuatorii a duodenului [1,21,27]. Asadar, tabloul clinic
al ODC este divers, depinzand de complicatiile aparute si de
patologia asociata. In aceste circumstante se iveste necesitatea
folosirii metodelor suplimentare de diagnostic.

Metodele instrumentale de diagnostic ale stazei duodenale

Una din metodele principale de detectare a ODC este
examinarea de radiodiagnostic [2,4, 14,27,28]. In conditii
normale suspensia de contrast trece prin duoden timp de 5-20
secunde [14,15,21,], diametrul lumenului duodenului in timpul
umplerii fiind de 1-2cm [14]. Dupa datele Iui Slacoberschii
V.I. si Neporent M.N. (1935), suspensia de bariu traverseaza
duodenul timp de 3-18 sec la 85% pacienti sanatosi,timp de
25-30 sec la 12 % si timp de 30 sec la 3%. Majoritatea
examinatorilor [2,14,15,17] considera ca principalele semne
radiologice ale ODC sunt: retinerea suspensiei baritate in
duoden mai mult de 30-45 de secunde; dilatarea lumenului
duodenului; prezenta miscarilor antiperistaltice; reflux
duodeno-gastric; dilatarea difuza a stomacului si prezenta unei
cantitati mari de lichid in el.

Cand ODC e provocatd de compresia arterio-mezenteriala
este caracteristicd o transparentd in banda la nivelul D3 pe
parcursul a 1,5-3cm, care corespunde proiectiei mezenteriale
superioare si se vizualizeaza o restabilire a pasajului duodenal
in pozitia Tredelenburg [1,2,14].

Se constatd doua forme de staza duodenala: totala si partiala
si fiecare din ele putdnd fi de tipurile hipertonic sau
hipotonic.[2]. Necatdnd la semiologia radiologicd bine
determinatda a ODC , multi autori intdmpina unele dificultati in
stabilirea diagnosticului radiologic si in determinarea starii
motorii ale duodenului. Dupa datele lui Aisenstat A.L. (1957),
propulsarea retrogradd a suspensiei baritare ca rezultat al
pseudoantiperistalticii segmentului descendent al duodenului,
este fiziologica.

Dupa parerea Iui Cimino C.V. (1961), dilatarea duodenului
apare in majoritatea cazurilor reflector in rezultatul gastritei,
BU, pancreatitei,colecistitei.

Antiperestaltismul accentuat, combinat cu refluxul duodeno-
gastral, cu staza duodenala si cu dereglarea pasajului duodenal
deseori se vizualizeaza la pacientii hipostenici fiind interpretata
ca o variantd normala fiziologica.

Unii autori [24,29] considerd ca miscéarile antiperistalice
cu refluxul baritat in lumenul bulbului duodenal sau in stomac
, staza duodenala cu nivel orizontal in lumenul D3, transparenta
in banda la nivelul D3 in cazurile compresiei arterio-
mezenteriale sunt simptome ale ODC.

Diagnosticul de ODC este dificil din cauza ca tabloul
radiologic al dereglarii pasajului duodenal depinde de metoda
investigatiei si de stadiile ODC. E necesar de a investiga
pacientii in perioada acutizarii maladiei care se manifesta printr-
un tablou radiologic mai accentuat [13,14,22.]. Pentru a preciza
cauzele care determina ODC, mai frecvent se aplica
duodenografia polipozitionala [28,30]. Mai frecvent se foloseste
duodenografia in conditii de hipotonie artificiala[30].

Duodenuografia relaxanta totusi are limita sa In diagnosticul
radioimagistic. Slobojanchin A.D. 1968 considera duodeno-
grafia fard hipotonie e mai informativa si permite studierea
functiei peristaltice a duodenului, viteza pasajului si timpul
retinerii masei baritale in lumenul duodenului. O metoda
importanta 1n depistarea cauzei dereglarii pasajului duodenal
este aorto- mezenteriografia in combinare cu dodenografia
[16,31]. Mansberger A.R (1968) efectuind aorto-
mezenteriografia in acelasi timp cu contrastarea duodenala, a
demonstrat ca, iIn mod normal unghiul dintre artera mezenterica
superioara si aortd este de 45-60 de grade, iar la pacientii cu
compresie aortomezenteriald de 10-20 de grade . Distanta dintre
aorta mezenterica superioara si aorta la nivelul intersectarii cu
duodenul in norma este 7- 20mm, iar la pacientii cu compresie
aorto- mezenteriald — de 2-3 mm.

Investigatia radiologicd a sindromului stazei duodenale,
presupune stabilirea unor coordonate si impune o serie de
precautii pentru a evita incertitudinile unui sindrom morfo-
functional dependent de atatia factori de ve-cinatate si de la
distanta. In acest sens, medicul Imagist trebuie sa supravegheza
urmatoarele procese:

- durata tranzitului, care se considera ca inceput de staza
duodenala cand are loc o intarziere de peste 30 de secunde
(inceput de staza functionald), cu durata posibila de 10-
I5minute, dupd care incepe staza organica [2,14,15].
Supravegherea 1n aceastd perioadad trebuie realizata in
ortostatism, Intrucit pozitionarile pacientului in decubite
pot modifica tranzitul duodenal in anumite limite.
Aprecierea corecta a duratei tranzitului duodenal necesita
o atentie deosebita.
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1.5 Atitudinea terapeutica si chirurgicala catre ulcerul

simptomatic in malrotatia duodenali

Dat fiind faptul ca in MRD exista verigi patogene de initiere
si de mentinere a ulcerului, atitudinea terapeutica necesita
adresare directd diferentiata catre studiul clinic si cel functional
al duodenului. Astfel pot fi apreciate urmatoarele variante de
tactica terapeutica:

¢ n cazul unui ulcer fira complicatii ulceroase (stenozi),
instalat pe fondul unui duoden malrotat compensat
functional se va recurge la una din schemele moderne de
tratament antiulceros prin protejarea farmacoterapeutica
a functiei evacuomotorii duodenale cu medicamente din
grupa procineticelor (metoclopramid, motilium).

* La existenta refractaritatilor ulcerului catre tratamentul
medical aplicat, aparitia recidivelor §i a acutizarilor
fregvente, pacientii vor fi supusi duodenolizei si a plastiei
flexurilor duodenojejunale;

* La aparitia complicatiilor organice ulceroase si/sau a
hemoragiilor in asociere cu decompensarea functiei
evacuatorii duodenale, tratamentul de electie va consta
in rezectia gastricd prin procedee ce asigura decompresia
duodenala (procedeele Roux sau Balfour).in prezenta
complicatiilor biliopancreatice, a colecistolitiazei si a
pseudochisturilor pancreatice, pacientii vor necesita
corectia chirurgicala respectiva.

Cauzele esecului terapeutic si al aparitiei ulcerului peptic
recidivant sunt diverse. in 3-60% din cazuri se consemneaza
asocierea ulcerelor gastroduodenale cu ocluzia cronica
duodenald ,care poate fi de geneze functionald sau mecanica.
Ultima in 7,2 % din cazuri este determinati de MRD —anomalii
de rotatie si de fixare a duodenului in perioda embriogenezei
Anterior descrisa sporadic, notiunea reapare in literatura
moderni de specialitate , fiind apreciata si studiata in ocluzia
duodenala acuta la copii. Refluxul duodenogastral si dereglarile
evacuomotorii, ce succed ocluzia duodenala cronica, sunt
considerate verigi patogenice majore in initierea ulcerelor .

Concluzii

¢ Constatarea MRD congenitale este precedata de
dificultati majore din cauza lipsei metodelor specifice de
diagnostic radioimagistic

¢ Analizarea datelor literaturii moderne de specialitate a
demonstrat ca studiul semeologiei radiologice al MRD
este insuficent elucidat, ceea ce a si determinat necesitatea
studiului nostru stiintific in acest domeniu.

¢ Argumentele expuse oglindesc complicitatea si
diversitatea problemelor de radiodiagnostic a pacientilor
ulcerosi cu MRD.
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NOI PERSPECTIVE iN TRATAMENTUL CARDIOPATIEI
HIPERTENSIVE: BETA-ADRENOBLOCANT NONSELECTIV
VERSUS DIHIDROPIRIDINA DE GENERATIAIIII

NEW PERSPECTIVES OF TREATMENT HYPERTENSIVE HEART DISEASE:
NONSELECTIVE BETA-BLOCKER VERSUS
THIRD GENERATION DIHYDROPYRIDINE

Rezumat
Regresiunea hipertrofiei ventricu-
lului sténg la pacientii hipertensivi
reduce considerabil riscul eveni-
mentelor cardiovasculare majore.
In acest sens, prezenta HVS impune o abordare terapeutica
riguroasa, de succesul careia depinde indepartarea celor mai
nefaste complicatii posibile.
Scopul studiului consta in aprecierea comparativa a actiunii asocierii
medicamentoase beta-adrenoblocant nonselectiv + inhibitor al
enzimei de conversie a angiotensinei |l + derivat tiazidic versus
dihidropiridina de generatia Ill + inhibitor al enzimei de conversie a
angiotensinei Il + derivat tiazidic asupra hipertrofiei miocardului
ventriculului sténg la pacientii hipertensivi cu risc cardiovascular inalt.
in studiu au fost inclusi 101 pacienti cu hipertensiune arteriald
esentiala de gradul II-1ll si cu risc concomitent sporit. Dupa o
perioada de 2 saptamani, fara de administrarea remediilor
antihipertensive, in mod aleatoriu pacientii au fost divizati in 2 loturi:
lotul | a inclus 45 pacienti, tratati cu Amlodipin 8,7 mg/zi, Lisinopril
20 mg/zi si Indapamid 2,5 mg/zi; al ll-lea lot —56 pacienti, tratati cu
Timolol 16 mg/zi, Lisinopril 20 mg/zi si Indapamid 2,5 mg/zi.
Rezultate. Hipertrofia concentrica este cea mai frecventa forma de
adaptare a miocardului ventriculului stang la suprasolicitare cu
presiune. Medicatia tripla pe parcursul a 6 luni a demonstrat o
actiune benefica importantd asupra reducerii HVS la utilizarea
ambelor remedii, insa cu efect predominant la completarea asocierii
cu beta-adrenoblocant.

Liuba POPESCU
cercetator stiintific
IMSP “Institutul de Cardiologie”, or. Chisindu

Summary

Regression of left ventricular hyper-
trophy (LVH) at the background of
hypotensive therapy is associated
with additional lowering of cardio-
vascular risk. This should be taken into consideration in selection
of a hypotensive medication.

The aim of the study was to comparative evaluation of efficacy of
three-drug combination with nonselective beta-blocker, angiotensin
converting enzyme inhibitor and thiazide-type diuretic versus third
generation dihydropyridine, angiotensin converting enzyme inhibi-
tor and thiazide-type diuretic on left ventricular hypertrophy in hy-
pertensive patients with high concomitant risk.

The study included 101 patients with essential hypertension grade
II-1ll and high to very high concomitant risk. After a 2 weeks free of
medication period ( “washout” ), patients were randomly divided in
two equal groups: | group included 45 patients treated with
Amlodipine 8,7 mg, Lisinopril 20 mg and Indapamide 2,5 mg and Il
group - 56 patients treated with Timolol 16 mg, Lisinopril 20 mg
and Indapamide 2,5 mg.

Results. Concentric hypertrophy of left ventricular myocardium was
more frequent pattern of remodelling to pressure overload. After 6
months follow-up period we observed the good results in both
groups, but the better in the Il group (Timolol+Lisinopril+Indapamid).
Triple medication is believed to have most pronounced ability to
cause reverse development of LVH.

Introducere

Principalul obiectiv al tratamentului la pacientul hipertensiv
constd in reducerea maxima a riscului global de morbiditate si de
mortalitate cardiovasculard pe termen lung. In acest context se
impune tratamentul tuturor factorilor de risc reversibili, inclusiv
fumatul, dislipidemia si diabetul, tratamentul adecvat al conditiilor
clinice asociate, precum si reducerea tensiunii arteriale per se (1).
Una dintre complicatiile majore ale hipertensiunii arteriale (HTA)
o reprezinta dezvoltarea insuficientei cardiace. Desi exista multe
medicamente eficiente in scaderea tensiunii arteriale, tratamentul
preventiv optim al progresiei spre insificienta cardiaca nu este inca
elucidat in mod cert [1, 2].

Cea mai raspandita forma de afectare a organelor-tinta in
cadrul HTA este hipertrofia miocardului ventriculului stang
(HVS). Studiul de la Framingham a relevat ca HVS este cel mai
puternic factor de risc pentru moarte subitd, insuficienta cardiaca
congestiva, infarct miocardic acut si ictus [3]. HVS asociata HTA

se caracterizeaza prin cresterea masei ventriculare, cu hipertrofia
celulelor miocardice (cresterea numarului de sarcomere in miocite)
si cresterea colagenului miocardic [4]. Principalul determinant al
cresterii masei ventriculului stang este reprezentat de sarcina
hemodinamica. HVS este influentata insa si de varsta, sex si de
rasd. S-a demonstrat ca aportul de sare este, de asemenea, un
determinant independent pentru HVS. Substantele neurohumorale
(catecolamine, angiotensina II, hormonul de crestere) au o forta
modulatoare.

HVS apare la 30% - 60% dintre pacientii hipertensivi, in functie
de criteriile de diagnostic si de severitatea hipertensiunii [5].

In prezent electrocardiograma (ECG) si ecocardiograma
(ECoCQG) reprezinta principalele mijloace de diagnostic ale HVS.

Sensibilitatea electrocardiogramei in detectarea HVS este
scazuta dar, 1n acelagi timp, prezenta semnelor electrocardiografice
(ECG) de HVS creste de 7-9 ori riscul de mortalitate
cardiovascular, iar aparitia tulburarilor secundare de repolarizare
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majoreaza riscul de incé 2-3 ori. Chiar la pacientii asimptomatici
cu valori normale ale tensiunii arteriale (TA) cresterea masei
ventriculului stang reprezintd un factor de risc pentru cardiopatia
ischemica, decesele cardiace si toate cauzele de mortalitate [6]
avand un risc relativ mai mare la femei decat la barbati (2,0 fata
de 1,5 pentru fiecare 50 g/m?de crestere a masei ventriculului
stang) [7].

Majorarile valorilor tensiunii arteriale sistolice (TAS) si a
tensiunii arteriale diastolice (TAD), anamnesticul hipertensiv de
duratd, cresterea activitatii sistemului simpatoadrenal si renin-
angiotensin-aldosteron, obezitatea si viscozitatea crescutd a
sangelui sporesc probabilitatea dezvoltirii HVS. A fost constatata
o corelare directa intre valorile medii ale indicelui masei
miocardului ventriculului sting (IMMYVSS) si nivelul TAS si TAD.

Un numar mare de studii au relatat ca controlul TA poate
determina regresiunea HVS, ceea ce reprezintd un important
obiectiv terapeutic. Astfel, in rezultatul unei meta-analize recente,
a fost semnalat ca regresiunea HVS pana la valorile normale ale
IMMVS la pacientii hipertensivi scade riscul evenimentelor
cardiovasculare majore cu 60%, situatie similard cu cea a
pacientilor hipertensivi fara HVS (8). In acest sens, prezenta HVS
impune o abordare terapeutica riguroasd, ce va contribui mai
eficient la reducerea HVS.

Scopul studiului

Aprecierea comparativa a influentei asocierii medicamentoase
beta-adrenoblocant nonselectiv + inhibitor al enzimei de conversie
+ derivat tiazidic versus dihidropiridina de generatia I1I + inhibitor
al enzimei de conversie + derivat tiazidic asupra hipertrofiei
miocardului ventriculului sting la pacientii hipertensivi cu risc
cardiovascular inalt.

Material si metoda

In studiu au fost inclusi 101 pacienti cu hipertensiune arteriala
esentiala gr.II-III cu hipertrofie ventriculara stanga (confirmata
ecocardiografic) si cu risc cardiovascular inalt si foarte nalt, la
care nu s-a reusit normalizarea valorilor tensionale in monoterapie.
Dupa 2 saptamani libere de medicatie (“washout”), prin metoda
aleatorie, pacientii au fost divizati in 2 loturi in corespundere cu
programul terapeutic:

Lotul I — administrat Lisinopril (20 mg/zi) + Indapamid (2,5
mg/zi) + Amlodipin (5-10 mg/zi) (45 pacienti);

Lotul IT — administrat Lisinopril (20 mg/zi) + Indapamid (2,5
mg/zi) + Timolol (10-40 mg/zi) (56 pacienti).

Criterii de excludere din studiu: hipertensiune arteriala
simptomatica, cardiopatie ischemicd, fibrilatie atriala, bloc de
ramura, valvulopatii dobandite sau congenitale, cardiomiopatie
hipertrofica si restrictiva, pericarditd constrictiva, tamponada
cardiaca, accident vascular cerebral (AVC), boli bronhopulmonare
obstructive, diabet zaharat, insuficientd renala stadiul intermitent-
terminal, graviditate, refuzul pacientilor de a participa la studiu.

Criteriul de baza in stabilirea dozei terapeutice eficiente a fost
pentru tensiunea arteriala sistolicd valorile sub 140 mmHg si pentru

tensiunea arteriala diastolicd sub 90 mmHg. Investigatiile clinico-
instrumentale au fost efectuate de 2 ori — initial si peste 6 luni de
tratament permanent.
Examenele obligatorii (initial si peste 6 luni):
1. Antropometrie (indltime, greutate, aria suprafetei corporale)
2. Masurare clinica tripla a TA
3. Monitorizare ambulatorie automata a tensiunii arteriale
4. Examen electrocardiografic in 12 derivatii
5. Ecocardiografie in regim M si B (au fost determinati:
diametrul telediastolic al ventriculului sting - DTDVS,
grosimea septului interventricular - SIV, grosimea peretelui
posterior al ventriculului sting - PPVS, masa miocardului
ventriculului sting — MMVS a fost calculata dupa formula
propusa de Devereux si coaut., acceptata de Societatea
Americand de Ecocardiografie [9]: MMVS = 0,80 ( 1,04 (
DTDVS + SIV + PP VS )*— (DTDVS)?)
in scopul determinarii remodelarii miocardului VS, initial
si dupa tratament a fost calculat indicele masei miocardului
(IMMVS) si grosimea relativa telediastolica a peretelui
posterior al VS (GRPPVS) prin aplicarea formulelor:
IMMVS =MMVS/ aria suprafetei corporale GRPPVS =2
x PPVS/DTDVS
6. Retinoscopie
Analiza statisticd a fost efectuatd cu utilizarea criteriului t-
Student par si impar. Statistic autentice au fost considerate
diferentele indicilor, unde p<0,05.

Rezultate
A fost constatatd comparabilitatea loturilor la toate
compartimentele: varstd, durata maladiei, sex, tensiune arteriala
sistolica (TAS) si tensiune arteriala diastolica (TAD) la masurarile
clinice, frecventa contractiilor cardiace (FCC), hipertrofia septului
interventricular si a peretelui posterior (Tab. 1).
* Lotul I tratat cu Amlodipin (45 pacienti)
¢ Lotul II tratat cu Timolol (56 pacienti)
* TAS mmHg — Tensiunea arteriald sistolica
* TAD mm Hg — Tensiunea arteriala diastolica
¢ FCC (b/min) — Frecventa contractiilor cardiace
¢ SIV mm — Septul interventricular

* PPVS mm — Peretele posterior al ventriculului stang

Afectiunea cordului a fost reprezentatd de hipertrofia
miocardului ventriculului stang (HVS): hipertrofia septului
interventricular si a peretelui posterior al ventriculului stang.

Adaptarea miocardului VS la supraincércare cu presiune a
rezultat cu dezvoltarea tipului de remodelare concentrica la 8,9%
si la 10,7%; hipertrofie concetricd - la 84,4% si la 82,1%;
hipertrofie excentrica - la 4,4% si la 5,3% pacienti in loturile I si
IT respectiv. Ventriculul stdng a avut aspect normal la cate un
pacient in ambele loturi (Tab. 2).

In acest context se poate remarca ci la majoritatea pacientilor
predomina tipul de hipertrofie concentrica, fara diferenta autentica

Tabelul 1
Caracteristica clinica a pacientilor la momentul initierii studiului (M+m)
Lot | WVarsta Burata e : TAS TAD FCC siv PPVS
i maladiei Barbati Femei )
pct (ani) {luni) : (mmHg) (mmHg} {bimin]} {mm} {mmj}
{;5] 5111092 | 15.041,18  30(B6,7%) | 15{33,3%) | 202,7£3.28 | 117181.64 | 702412 14.8:£02 13,702
.:g':.lﬁ] 5131079 | 1412092  2B8{46,4%) | 30{536%) | 198,0+3.04 | 118,0+1.58 | 76810 154+02 13,603
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Tabelul 2 Tabelul 3
Tipurile de remodelare a miocardului Evolutia hipertrofiei miocardului VS si a indicelui masei
ventriculului sting initial miocardului VS pe parcursul supravegherii (M+m)
o Lotul i - L ;

Variabils ;t:ﬂ;’;ﬁ)r -(%) P Variabila[ Initial 6 luni
Remodelare rmoe SIV (mm) 14,8+0,2 13,0402
concentrica 4(8.9%) | 6(10.7%) | -11,8%
Hipertrofie ventriculara
coﬁcentricé 38 (84,4%) | 46 (82,1%) 13,720, 3"
Hipertrofie ventriculard > Il 15440,2 -11,6%

e 2(4.4%) | 3(5,3%) :
excentnca _ 0,05 PP (mm) »
;’ggézfﬂg:nit;r‘g cu 122%) | 1(1,8%) | 13.720.2 12’_‘;'8;/3

intre loturi. Celelalte tipuri de remodelare au avut o incidenta 11 840 2%
comparabila in ambele loturi. l 13,6403 1 216%
Administrarea tratamentului antihipertensiv combinat la 2
pacientii cu hipertensiune arteriald esentiala gr. II-I1I a demonstrat IMMVS {g/m") 156 7426.3 84,2416 6+
eficienta asupra reducerii grosimii septului interventricular si al | T - 46,3%
peretelui posterior. Deci, la medicatia de 6 luni s-a inregistrat
regresiunea hipertrofiei, in ambele loturi comparabila: in lotul I 1] 155,6+37,2 74,61 363*”
SIV (-11,8%) (de la 14,8+0,2 Ia 13,0:£0,2 mm) (p<0,001) 5i PP (- -52.3%
9,9%) (dela 13,7+0,2 1a 12,4+0,3 mm) (p<0,001) versus (-11,6%) GRPPVS 0.49+0 06
(de la 15,4402 la 13,7+0,3 mm) (p<0,001) si (-12,6%) (de la 0,54£0,08 939
13,6+0,3 la 11,8+0,2 mm) (p<0,001) in lotul II (Tab. 3). ' ’
Astfel, spre finele perioadei de supraveghere a fost atestata i 0.5540.12 0,47+0,06™*
normalizarea grosimii peretelui posterior la 36,7% pacienti din T -14,5%

lotul T si la 48% din lotul II, spre deosebire de septul
interventricular care a revenit la normalitate 1n 20,4% si in 34,7%
cazuri respectiv.

Medicatia neintrerupta pe parcursul a 6 luni s-a soldat cu o
reducere substantiald a IMMVS, fiind documentata normalizarea
lui 1a 35 (79,5%) si 47 (87%) in loturile I si II respectiv. Per-
ansamblu - reducerea cu 46,3% 1n lotul I (de la 156,7+26,3 la
84,2+16,6 g/m?* p<0,001) si 52,3% in lotul II (de la 155,6+74,6
la 51,6+13,3 g/m?; p<0,001) (Tab. 3).

Grosimea relativa a peretelui posterior a fost semnalat initial
ca fiind crescuta, valorile absolute medii fiind comparabile in
ambele loturi. La medicatia de 6 luni a fost constatata tendinta de
reducere a acestui indice in ambele loturi paralel: in lotul I cu (-
9,3%) (de la 0,54+0,08 1a 0,49+0,06) (p<0,01) si (-14,5%) (de la
0,55+0,12 la 0,47+0,06) (p<0,001) in lotul II (Tabelul 3).
Normalizarea s-a semnalat la 20 (45,5%) si la 31 (57,4%) in
loturile I si II respectiv.

Medicatia de 6 luni a avut drept consecinta determinarea tipului
de remodelare concentricé la 61,4% si 53,7%; ventriculul sting a
avut aspect normal la 18,2% si la 35,2%; hipertrofie concentrica
1a20,5% sila 11,1% pacienti in loturile I si Il respectiv( p<0,05).
Hipertrofia excentrica nu a fost depistata (Tabelul 4).

La medicatia antihipertensiva combinatad de 6 luni a fost
atestata o ameliorare vizibila a tipurilor de hipertrofie, trecandu-
se din categoria cu pronostic mai prost (hipertrofia concentrica si
excentricd) in categoria cu pronostic mai favorabil (remodelarea
concentrica si ventricul sting cu aspect normal).

Efectuarea analizei corelative intre indicele masei miocardului
ventriculului sting IMMVS) si valorile tensiunii arteriale sistolice
si diastolice medii de zi/noapte, 24 ore a relevat un raport inalt-
mediu (>0,5) in urmatoarele situatii: IMMVS si tensiunea arteriala
sistolicd medie 24 ore (TAS medie/24ore) (0,55) (p<0,0001);
IMMYVS si tensiunea arteriald sistolicd medie zi (TAS medie/zi)
(0,52) (p<0,0001); IMMVS si tensiunea arteriala sistolica medie
noapte (TAS medie/noapte) (0,50) (p<0,0001); IMMVS si

SIV, mm — septul interventricular, milimetri

PP, mm — peretele posterior al ventriculului stang, milimetri
IMMVS, g/m?—indicele masei miocardului ventriculului stang, gram/
metrupatrat

GRPPVS - grosimea relativa a peretelui posterior al ventriculului
stang

** - p<0,01 comparativ cu initial

*** - p<0,001 comparativ cu initial

Tabelul 4
Tipurile de remodelare a miocardului ventriculului sting
la medicatia de 6 luni

Lotui I
Variabils Lotul | (%) (%) P
Amlodipin "

Timolol
Remodelare 0 o >
concentrica 27(81,4%) | 29(53,7%) 0,05
Hipertrofie ventriculara o o >
concentrica 9(208%) | 6(11,1%) 0,05
H|pertro_f|§e ventriculard 0 (0%) 0 (0%) }
excentrica
Ventriculul stang cu o o <
aspect normal 8(18,2%) | 19(35.2%) 0,05

tensiunea arteriala diastolica medie noapte (TAD medie/noapte)
(0,48) (p<0,0001).

Analiza corelationala intre GRPPVS si valorile tensiunii
arteriale sistolice si diastolice medii de zi, 24 ore a relatat o corelare
medie (>0,3) in urmétoarele situatii: GRPPVS si TAS medie/24ore
(0,33) (p<0,0001); GRPPVS si TAS medie/zi (0,32) (p<0,0001);
GRPPVS si TAS medie/noapte (0,34) (p<0,0001).

Discutii

Hipertrofia ventriculara stAnga reprezinta un proces maladaptiv.
Desi, initial, ingrosarea peretelui ventricular are rolul sa compenseze
cresterea postsarcinii, in cele din urma, mecanismul de adaptare
este depasit si apar disfunctia contractild a miocitelor si fibroza
interstitiala si perivasculara (10). O scadere a umplerii ventriculare,
observatd la pacientii cu HVS, este determinata de sciderea
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compliantei ventriculului sting. Aceste modificari structurale,
localizate mai ales la nivelul straturilor miocardice, situate in zona
subendocardica, preced si insotesc tranzitia de la hipertrofie
ventriculara stingd compensata la insuficienta cardiaca [11].

Odata diagnosticatd cardiopatia hipertensiva in stadiile
precoce, principalele ei mecanisme pot fi atacate prin medicamente
specifice. Regresiunea HVS a fost demonstrata 1n cateva studii
prospective. A. Klingbeil si coautorii au consemnat ca la
administrarea antagonistilor receptorilor de angiotensina II s-a
redus IMMYVS cu 13%, a antagonistilor canalelor de calciu —cu
11%, a inhibitorilor enzimei de conversie a angiotensinei Il — cu
10%, a diureticelor — cu 8%, a beta-adrenoblocantelor — cu 6%
[12]. Studiul LIVE aduce argumente in favoarea superiorititii
diureticului Indapamid versus IEC — Enalapril dupa 12 luni [13].
Studiile ELLVERA [14], PRESERVE [15] si FOAM [16] au
relevat o regresiune egala la IEC (Lisinopril, Enalapril, Fosinopril)
si la antagonisti de calciu (Amlodipin, Nifedipin). Studiul ELSA
a raportat regresie egald dupa un an cu un antagonist de calciu —
Lacidipin si un beta-blocant — Atenolol (17).

Utilizarea beta-adrenoblocantelor in HTA se datoreaza
urmatoarelor mecanisme de actiune: micsorarea debitului cardiac
si eliberarea de renind si de catecolamine, reducerea hipertrofiei
VS prin ameliorarea fazei de umplere diastolica.

In cadrul HTA, in terapia antihipertensiva de lungd durata
sunt binevenite i beta-adrenoblocantele nonselective. Unul dintre
cel mai putin studiate adrenoblocante nonselective in cazul
prezentei HVS este Timololul.

Timololul este un beta-adrenoblocant nonselectiv, fara
activitate simpatomimeticd intrinsecd, avand efect
membranostabilizator. Debutul actiunii dupa administrare perorala
-30 min, punctul culminant al actiunii — 1-2 ore, durata actiunii
24 de ore. Biodisponibilitatea la administrare perorald este de
circa 50%, regimul alimentar nu o influenteaza. Timololul poseda
proprietati lipofile. Prin proprietatile lipofile s-a demonstrat
eficienta pentru reducerea mortii subite postinfarct [18].

Amlodipina, un blocant al canalelor de calciu din grupa
dihidropiridinelor de clasa III, are un profil farmacodinamic, ce
permite administrarea in doza zilnica, unica si lipsita de efectele
adverse secundare stimularii simpatice (caracteristice
dihidropiridinelor de generatiile I si II).

Efectul important al medicatiei asupra gradului de hipertrofie
al ventriculului stng la pacientii hipertensivi cu risc cardiovascular
inalt a fost atestat si in studiul nostru la utilizarea remediilor
Timolol si Amlodipin. Medicatia neintrerupta pe parcursul a 6
luni s-a soldat cu o reducere importantd a IMMYVS in ambele
loturi: - 46,3% 1n lotul I si -52,3% in lotul II (p>0,05), ca si
GRPPVS: -9,3% in lotul I si -14,5% 1n lotul II (p>0,05).

Se cere mentionat si faptul cd pentru controlul adecvat al
tensiunii arteriale, dupa datele studiilor clinice mari randomizate,
in 45-93% este necesara terapia antihipertensiva combinata [1].

Acest lucru a fost demonstrat si in studiul nostru, medicatia
tripld fiind eficientd chiar in doze medii, fapt important care
contribuie la amplificarea compliantei pacientului la tratament si
care minimalizeaza efectele adverse.

Concluzii:

1. Hipertrofia concentrica este cea mai frecventd forma de
adaptare a miocardului ventriculului stang la suprasolicitare
cu presiune, fiind diagnosticatd in 83,2% cazuri.
Remodelarea concentrica se atestd in 10% cazuri si, rar, —
hipertrofia excentricd — in 5% cazuri.

2. Regresiunea hipertrofiei ventriculului stdng s-a produs la
administrarea ambelor remedii, insa efectul a fost evident
mai important in cazul asocierii cu includere a beta-
adrenoblocantului Timolol.

3. Indicele masei miocardului ventriculului stang s-a redus
autentic cu 46,3% la administrarea Amlodipinei si 52,3%
la Timolol.

4. Nu au fost inregistrate reactii adverse sau alt gen de
complicatii care ar fi impus suspendarea medicatiei la
administrarea ambelor remedii.
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STANDARDE DE DIAGNOSTIC SI TRATAMENT

ISCHEMIA MEZENTERICA ACUTA

Ghid pracitic bazat pe evidenta clinicd

Grupul clinic consultativ
Eugen MALOMAN, Nicolae GLADUN,
Sergiu UNGUREANU, Oleg CONTU, Cornel LEPADATU

Obstructia mezentericd acutd este o catastrofd vasculara
abdominald, care declanseaza o morbiditate periculoasa,
aproape fatala (infarct intestinal, peritonita, sepsis abdominal)
si o mortalitate Tnaltd, aproximativ 75%, in pofida progreselor
metodelor de diagnostic si tratamentului operator din ultimele
deceniil?34,

Scurt istoric

Prima rezectie a intestinului infarctizat a fost efectuata de
Elliot (1895). Dunphy (1936) sugereaza necesitatea diagnos-
ticului oportun si a revascularizarii pentru prevenirea infarctului
intestinal, dar prima embolectomie a arterei mezenterice
superioare a fost efectuatd de Shaw si Rutlege doar in a.1957.

Incidenta ischemiei mezenterice acute are loc la 0,1%
din toti bolnavii chirurgicali, la 1% din pacientii cu dureri
abdominale violente si a fost observata la 0,4% din laparatomiile
de urgenta®*?,

Patofiziologia ischemiei mezenterice acute. Aceastad
maladie poate fi rezultatul unuia din urmatoarele procese
patologice distincte'->3+:

1) embolia circulatiei mezenterice, mai frecvent a arterei
mezenterice superioare (EAMS) — 44%;

2) tromboza acutd a arterei mezenterice superioare
(TAMS) — 33%j;

3) vasoconstrictia splanhnicd intensd — asa numita
ischemie mezentericd neocluzivd (IMNO) — 13%;

4) tromboza venoasd mezentericd (TVM) — 10%.

Embolii in majoritatea cazurilor sunt de origine cardiaca,
pacientii suferind de fibrilatie atrialda (50%), infarct cardiac
recent, patologie valvulard mitrald cu trombi murali sau
anevrism ventricular sting; este posibilda embolia iatrogena
provocata de cateterizarea aortei la pacientii cu ateroscleroza®”.

Localizarea embolilor in majoritatea cazurilor este portiunea
all-aa AMS in preajma orificiului arterei colice medii. Embolia
la acest nivel provoaca ischemia intestinului subtire, cecului,
colonului ascendent si jumatitii drepte a colonlui transvers.
Primele anse jejunale riman viabile datorita pastrarii circulatiei
in prima ramurd jejunala a AMS si colateralelor cu aa.
pancreatico-duodenale medie si inferioara.

Tromboza se dezvolta pe baza aterosclerozei difuze a AMS

Ocluzia trombotica include portiunea proximala a AMS,
inclusiv orificiul aortal si provoaca ischemia totala a intestinului

subtire, colonului ascendent gi transvers. Daca se asociaza si
tromboza arterei mezenterice inferioare si colonul stang va fi
ischemizat®.

IMNO se declangeaza la pacientii cu insuficienta cardiaca,
tratati in sectiile de reanimare cu digoxina sau vasopresori din
cauza vazoconstrictiei cu spasmul ramurilor secundare sau
tertiare ale AMS?.

Tromboza venoasa este secundard infectiei si deshidratarii (2,6).

Factorii de risc general pentru toate formele de ischemie
mezentericd sunt hipertensia, tabagismul, patologia vasculara
periferica, patologia coronariana (6).

Leziunile la microscopie electronicd apar in mucoasa
intestinald dupa 10 minute de ischemie, la microscopia optica
—dupa 1 ord. Urmeaza o perioadd de ischemie reversibild sau
,, viabilitate marginald” timp de 6-10 ore, dupa care se dezvolta
infarctul ischemic, apoi hemoragic (10-24 ore) si gangrena
intestinald — peritonita (18-36 ore)*>.

Aceasta evolutie este valabild pentru embolia si tromboza
AMS netratata. La pacientii cu IMNO si TVM procesul de
necrozd lezeaza doar mucoasa si se incheie in majoritatea
cazurilor cu formarea stricturilor-stenozelor intestinale®.

Tabloul clinic si diagnosticul®.2345,

1. Embolia AMS

Debutul este brusc cu aparitia durerii abdominale spontane
de intensitate extremd, disproportionatd de semnele clinice
obiective. Aceasta durere este urmata de voma si de evacuarea
intestinala imediatd, aga numita diaree explozivd. Atat in lichidul
de voma, cét i in scaun apar elimindri sanguinolente.

Examinarea obiectiva a pacientilor descopera fibrilatie
atriald (50%), sau semne de infarct recent, de patologie
valvulard mitrald cu trombi murali, sau anevrism ventricular
stang'.

Prezentarea clasica a emboliei AMS cu triada simptomatica
descrisa are loc doar la 1/3 din pacienti, dar durerea abdominala
disproportionata este generala.

Tegumentele sunt palide, iar in caz de patologie cardiaca
decompensati — cianotice.

Abdomenul la palpare este suplu, distens si nedureros.

Tensiunea arteriala in perioada de ischemie are tendinta spre
hipertensie, + 60-80 mm Hg (simptomul Blinov)*, iar pulsul —
spre bradicardie.
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2. Tromboza AMS

Pacientii sunt in varsta >60 ani cu leziuni aterosclerotice.

Tabloul clinic este acelasi ca si al ocluziei embolice dar
mai putin violent, principalul simptom fiind durerea
abdominald extremd, disproportionatd de semnele clinice
obiective. Spre deosebire de ocluzia embolica acesti bolnavi
au o istorie de durere abdominald moderatd postprandiald si
pierdere ponderald, adicd semne de ischemie intestinald
cronicd.

in stadiul de infarct pacientii cu ocluzie embolica si
trombotica acutd devin putin mai linistiti, durerea abdominala
se atenueaza. La palpare abdomenul rdmane distens, dar este
putin balonat. Palparea addnca descoperd o masd sensibila,
elasticd, neclar delimitatd, care corespunde intestinului
infarctizat (simptomul Mondor).

In stadiul de peritonitd abdomenul devine dureros la palpare
(durerea somaticd), apare contractura abdominald, simptomul
Blumberg, se instaleaza ileusul paralitic.

In stadiile de infarct si peritoniti starea generala treptat se
agraveaza iar semnele de intoxicatie si infectie peritoneala devin
pronuntate.

3. Ischemia mezentericd nonocluzivd (IMNO)

Pacientii prezintd un tablou clinic diferit de sindroamele
ocluzive trombembolice. Simptomul principal — durerea
abdominald este mai putin violenta §i brusca, are un caracter
difuz si evolutie cu agravari si atenuari, spre deosebire de embolie
si trombozd a AMS, cand durerea este in continud agravare.

Acesti pacienti sunt gravi, se gasesc in sectiile de reanimare
si terapie intensivd, suportd tratament cu vazopresori sau
hemodializa cu eliminare excesiva de lichid.

Deoarece vazoconstrictia provoaca doar necroza mucoasei,
infarctizarea si peritonita au loc foarte rar. In segmentele
intestinale afectate se formeaza stricturi si stenoze, care se
manifesta clinic prin sindromul Konig si in majoritatea cazurilor
laaprotomia nu este necesara.

4. Bolnavii cu trombozd venoasd mezentericd prezinta
tulburari abdominale nespecifice: dureri spastice moderate,
crampe abdominale, greatd, voma, diaree. In anamneza au
tromboze venoase periferice sau embolism pulmonar, status
de hipercoagulabilitate, pacientele uneori folosesc contraceptia
orald sau tratament hormonal cu estrogene.

De obicei simptomele nu sunt acute, circulatia venoasa se
restabileste datorita anastomozelor cu sistemul portal.

Astfel in stadiul de ischemie diagnosticul clinic de embolie
sau trombozd a AMS se bazeazd pe caracterul si parti-
cularitdtile singurului simptom permanent si evident — durerea
abdominald bruscd, spontand de intensitate extremd si
disproportionald de tabloul clinic obiectiv. Deci este un
diagnostic de suspiciune, care justificd examinarea paraclinicd
de urgentd (angiografia) si laparotomia diagnosticd.

Investigatiile paraclinice

Analizele de laborator

Leucocitoza este prezenta la 98% din pacientii cu ischemie
mezentericd acutd, iar la 50% mai mare de 20000/mm?

Lactatul seric este indicator nespecific al IMA (matrit la 91%,
iar la 61%>3 mmol/l)

Transaminazele sunt marite la 71% din pacienti

Echilibrul acido-bazic cu deficit de baze.

Examindrile imagistice

Radiografia abdominala: in stadiul de ischemie — nimic
anormal; in stadiile tardive - meteorism, edem intestinal. Rolul

principal este excluderea patologiilor identificabile ale durerii
abdominale (de ex. ocluzia intestinald i peritonita perforativa)™ '

Duplex ultrasonografia® !* are un rol limitat din cauza
meteorismului si edemului intestinal, care impiedica
vizualizarea vaselor mezenterice. Totusi duplex ultrasonografia
este capabila sd evidentieze imaginile stenotice sau leziunile
ocluzive la originea vaselor mezenterice.

Tehnologiile imagistice moderne'*'>!"!8 — angiografia, CT
si RM cu contrast pot confirma diagnosticul de ischemie
mezentericd acutd, dar rolul lor in prezent este conditionat de
dotarea tehnica insuficienta a spitalelor, lipsa de experienta si
accesul limitat al bolnavilor 1n urgente.

Laparoscopia*'® este o metoda de diagnostic a ischemiei
mezenterice acute accesibila in majoritatea spitalelor, dar
insuficient folosita in scolile chirurgicale occidentale.

In stadiul de ischemie peritoneul parietal si visceral este
neinflamat, neted si lucios. Exudatul peritoneal lipseste. Ansele
intestinale de culoare rozi, alterneaza cu ansele palide sau
cianotice. Peristaltismul are un caracter spastic, ansele intestinale
devin palide in urma undei peristaltice si culoarea roza se
restabileste cu intarziere, pulsatia vaselor magistrale nu se
observa. Acest tablou laparoscopic permite doar suspiciunca
afectdrii circulatiei mezenterice. Fara a astepta alte schimbari
mai clare, dacd nu este posibila arteriografia de urgentd, chirurgul
trebuie sa decida laparotomia exploratorie de urgenta.

In stadiile de infarct si peritonita laparoscopia este inutila,
deoarece simptomele clinice de abdomen acut sunt evidente.

Angiografia (aortografia si mezentericografia selectivi)>'°
in prezent este ,, standardul de aur” in diagnosticul imagistic
al emboliei si trombozei AMS, al IMNO si TVM in perioada de
ischemie. In plus permite cateterizarea selectivd a AMS pentru
introducerea papaverinei si efectuarea terapiei trombolitice. Dar
indicatiile pentru angiografia cu contrast sunt limitate la
perioada precoce, cand durerea abdominala este singurul
simptom al ischemiei mezenterice acute.

Pacientilor, care au durere somatica la palpare, contractura
abdominald, simptomul Blumberg, semne de intoxicatie sau
soc, le este indicatd laparotomia exploratorie de urgenta.

Tactica chirurgicala si tratamentul ischemiei
mezenterice acutes1%1219.20

Ischemia mezentericd acutd este o adeviaratd urgenta
chirurgicald, care in mod imperativ impune spitalizarea,
diagnosticul si pregatirea preoperatorie rapide pentru preventia
si corectia consecintelor ischemiei — infarctizarea intestinald,
peritonita si infectia peritoneala’.

Resuscitarea si pregatirea preoperatorie se asociaza cu un
minimum de investigatii paraclinice — analizele de sange,
radiografia abdominal si daca existd posibilitatea, angiografia
aortald si mezentericografia selectiva. Rolul angiografiei este
controversat. Ea este indicatd doar pacientilor spitalizati in
stadiul de ischemie, cand singurul simptom sugestiv al acestei
patologii este durerea abdominala. Cand apar semnele de infarct
sau peritonitd, nu se va pierde timp cu aceastd examinare $i se
va efectua laparotomia exploratorie.

Criteriile preoperatorii sunt minimale: presiunea sistolica
>100 mmHg, pulsul <100/min, diureza >0,5ml/kg/ora; acidemia
metabolica: deficitul de baze <3mEq/L.

Tratamentul sindroamelor ischemiei
mezenterice acutes% 11424

1. EAMS. Tratamentul ocluziei embolice prevede
restabilirea torentului pulsativ al AMS, embolectomia si rezectia
intestinului neviabil si se realizeaza prin laparotomie.
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Tratamentul endovascular (interventional percutanat) —
embolectomia si terapia trombolitica locald este descris in
literatura specializatd?'?>%, dar are o aplicativitate limitata,
deoarece rezolvarea viabilitatii intestinale in majoritatea
cazurilor cere laparotomie.

2. TAMS. Ocluzia tromboticd a AMS cere tratament
chirurgical de urgentd, care se realizeaza prin proceduri de by-
pass antegrad sau retrograd, folosind autoplastia cu segmente
din vv. saphenae magnae. Materialele sintetice de plastie nu
sunt recomandate din cauza pericolului infarctizarii transmurale
intestinale si a perforatiei'®.

Pentru o revascularizare prompta majoritatea angiochi-
rugilor preferd by-pass-ul retrograd intre aorta infrarenald sau
artera iliaca si AMS. Dupa restabilirea circulatiei urmeaza
rezectia anselor intestinale neviabile.

3. IMNO. Tratamentul ocluziei mezenterice neocluzive in
majoritatea cazurilor este nechirurgical i consta in optimizarea
resuscitatiei infuzionale, restabilirea volumului cardiac si
eliminarea vasopresorilor. Daca diagnosticul a fost stabilit prin
angiografie se cateterizeazd AMS cu infuzia directd a
papaverinei (30-60 mg/ord) ca terapie adjuvanta. Infuzia este
continuatd cel putin 24 ore cu angiografie repetatd pentru
determinarea eficientei acestei terapii (lichidarea spasmului
ramurilor AMS).

Daci pacientul cu IMNO prezintda semne de peritonita este
indicatd laparotomia exploratorie cu rezectia intestinului clar
necrotizat.

4. TVM. Diagnosticul de tromboza venoasd mezenterica
impune ca metoda principala de tratament anticoagularea. Daca
dupi anticoagulare starea bolnavului nu se amelioreaza, apar
complicatiile anticoagularii sau semne de infarct-peritonita
explorarea abdominald este justificatd cu rezectia portiunilor
de necroza intestinala certa.

In majoritatea cazurilor terapia anticoagulant are succes
cu rezolutia completa a simptomelor de tromboza'*. Totusi
rezectia de intestin subtire este necesara in aproximativ 32%.

A fost cu succes folositd si terapia trombolitica locala,
cateterul fiind directionat in AMS sau VMS.

Dacd diagnosticul de TVM a fost stabilit, vor fi examinate
cauzele hipercoagulabilititii'. In caz de hipercoagulabilitate
hematologicé terapia anticoagulantd de lungd duratd este
recomandatd. Cand cauza este reversibila, anticoagularea va fi
intrerupta dupa 3-6 luni®. (Anexa 1)

Laparotomia second-look'** este 0 componenti esentiald
a tratamentului ischemiei mezenterice acute si cea mai reald
marginala dupa revascularizare. Decizia de a efectua
laparotomia second-look se adopta in timpul primei operatii si
se practica indiferent de ameliorarea starii generale a pacientului
in urma resuscitérii postoperatorii. Aceastd ameliorare poate fi
ingelatoare si poate masca existenta intestinului necrotizat. Deci,
este o tacticd strictd de relaparotomie programata la pacientii
care au suportat o rezectie de intestin la operatia initiald sau au
avut arii de intestin cu viabilitate marginald dupa
revascularizare.

Diagnosticul si consultatiile intraoperatorii*'°

Operatia la bolnavii cu ischemie mezenterica acutid este
efectuata, de reguld de catre chirurgii generali, deoarece
patologia este de urgenta si de multe ori diagnosticul preoperator
a fost ,,abdomenul acut” (daca n-a fost indicatd sau posibila
arteriografia de urgentd). Dar chirurgul general ar trebui sa

posede si calificarea in chirurgia vasculara pentru a realiza nu
numai rezectia intestinald, dar si revascularizarea mezenterica.
Daca nu are aceasta calificare, imediat ce a fost constatata dupa
laparotomie ischemia mezenterica acuté va fi convocat chirurgul
vascular pentru stabilirea diagnosticului intraoperator —
sindromului concret de ischemie — si tratamentul adecvat.
Atunci, cand este indicata revascularizarea mezenterica,
angiochirurgul va participa la realizarea ei.

sau modifica diagnosticul preoperator si stabileste sindromul
concret de ischemie. Aceasta examinare intraoperatorie a viabilitétii
intestinale si circulatiei mezenterice este vizuala si palpatorica.

Dacd la laparotomie se constatd necroza intestinald difuza
certd, cu sau fara peritonita, intestinul nu este salvabil si
abdomenul se inchide, revascularizarea fiind inutila. Chirurgul
va tine cont de faptul ca supravietuirea pacientului este posibild,
daca cel putin 50 cm de intestin subtire viabil, cu conditia
prezentei valvei ileocecale, sau 100 cm — in absenta ei poate fi
pdstrat®.

Distributia schimbarilor ischemice si examinarea palpatorica
a pulsului in AMS ofera informatie valoroasa despre cauzele
ischemiei (Anexa 2).

Tromboza AMS provoaca ischemia intregului intestin
subtire, colonului ascendent §i transvers cu pdstrarea
circulatiei in colonul distal. La acesti pacienti trombul
obstructiv este localizat in portiunea proximalda a AMS, inclusiv
orificiul ei aortal. Pulsul in AMS nu se palpeaza.

Embolia AMS in majoritatea cazurilor este cauza ischemiei
intestinului subtire §i a colonului drept, cu exceptia cdtorva
anse proximale de jejun. Colonul sting, irigat de artera
mezentericd inferioard, 1si pastreaza viabilitatea, la acesti
pacienti se determind pulsul in portiunea proximald a AMS
(2-3 cm de la aortd pana la originea arterei colice medii).

In caz de ocluzie embolica sau trombotica a AMS in stadiul
de ischemie, fara semne de infarct-necroza, vizual intestinul se
deosebeste foarte putin de aspectul intestinului normal: lipseste
peristaltismul si se observa o discoloratie cu un ten palid-cenusiu
sau cianotic, peritoneul visceral devine opac, isi pierde luciul.
Lipseste pulsatia vizibild in mezenter. Cand este posibila,
examinarea Doppler-ecografica a peretelui vascular confirma
absenta circulatiei parietale. Intestinul subtire, desi este palid sau
cianotic, poate fi inca viabil (,,viabilitate marginala”). Din aceasta
cauza revascularizarea va preceda rezectia intestinala potentiala.

Daca pulsul in AMS este clar §i in portiunea distald, se
poate presupune tromboza venoasd mezentericd. in marea
majoritate a cazurilor de TVM intestinul este viabil, vizual difuz
edematos, congestionat si dilatat. In absenta semnelor de infarct-
gangrend, cavitatea abdominala se inchide, se incepe
anticoagularea, pacientul fiind sub observatie permanenta.

Cand pulsul in AMS este perceptibil, dar slab, iar zonele de
ischemie cu discoloratie palidd sau cianoticd alterneazd, au
un caracter segmental, se presupune ischemia mezentericd
nonocluzivi (IMNO). In absenta semnelor de infarct-necroza
abdomenul se inchide si se practica tratamentul conservator
indicat.

Revascularizarea intestinului in stare de ischemie
mezenterica acuta®"?

duce la restabilirea circulatiei normale in AMS si produce
schimbari remarcabile in intestinul ischemizat (culoarea roza
normala, apare peristaltismul, pulsatia vasculara mezenteriala
si parietald). Dar aceasta ameliorare nu apare imediat. Portiunile
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de intestin cu ,viabilitate marginala”vor fi pastrate si
reexaminate la relaparotomia second-look dupa 12-36 ore. Doar
atunci, daca aspectul intestinului cu viabilitatea chestionabila
nu s-a ameliorat, se va efectua rezectia. Ocazional, este prudent
a programa §i a treia relaparotomie.

Astfel, poate fi folosit sistemul relaparotomiilor programate
cu inchiderea provizorie a plagii parietale cu tampoane sau
proteze fasciale, pentru ca sindromul compartimental sia nu
afecteze procesul de restabilire a circulatiei mezenterice.

Rezultatele tratamentului chirurgical al IMA

Conform celei mai ample statistici (aa. 1966-2002, 45 studii,
care totalizeaza 3692 cazuri) mortalitatea perioperatorie in urma
ocluziei embolice este 54,1%, in urma ocluziei arteriale
trombotice — 72,4% si la pacientii cu IMNO — 72,1%7%.

Anexa 1.
Diagnosticul cauzelor de hipercoagulabilitate
(dupa S.Schwartz, Principles of Surgery, 1999)

Entitatea clinica in

Criteriile de diagnostic
care este anormal g

Deficienta congenitald

de antitrembing Il Nivelul de antitrombina [l

Deficienta congenitala

de proteind C ¢i S Nivelul de proteina C 5 3

Raportul de proteina C activata
-aPTT

Rezistenta la proteina C
activata

Deficlenta congenitala Nivelul de fibrinogen

Viteza de sedimentare a
hematiilar

Afectiuni inflamatorii gi
imune

Lupus eritematos Lupus anticoagualnt

Sindromul

antifosfolipidic Nivelul de anticardiolipind

Lupus eritematos Titrul de anticorpi antinucleari

Deficienta de
plasminogen
congenitala sau
dobandit

Nivelul plasminogenului

Trombaocitoza Numarul de trombocite

Trombocitopenia indusé
de heparind

Agregarea plachetara
heparinicé

aPTT — timpul de tromboplastina partiala activata

Statisticile recente relateaza rezultate mai favorabile. Wake
Forest University (1999-2000, 76 pacienti): mortalitatea
perioperatoriei in caz de ocluzie embolicd — 50%, ocluzie
arteriald trombotica — 70%, iar supravietuirea la 5 ani — 18%%%%".

Mayo Clinic (nr. de pacienti — 58) : embolia — 31%,
tromboza arteriala — 32%, IMNO — 80%!!.

Cauzele mortii: in caz de embolie si tromboza arteriald —
peritonita, sepsisul; in caz de IMNO — deficienta multipla de
organe, care a complicat patologia precedenta'.

Morbiditatea postoperatorie la pacientii cu ocluzie embolica
- 69%, cu tromboza arteriala - 46%.

Astfel, se poate totaliza: mortalitatea perioperatorie variaza
intre 32% si 69%; supravietuirea la 5 ani: intre 18% si 50%.

Concluzia principali: ischemia mezenterica acuta este o
patologie letald cu morbiditate si mortalitate inalta. Singura
posibilitate de a reduce consecintele nefaste ale acestei patologii
este diagnosticul §i tratamentul precoce inaintea developarii
complicatiilor ireversibile ale ischemiei intestinale.

In conditiile rep. Moldova realizarea acestui deziderat este
conditionata de dotarea spitalelor cu tehnica moderna necesara
(angiografie selectiva, Doppler-ecografie, angiografie CT si
RMN) si antrenarea medicilor de familie , a chirurgilor generali
si vasculari in diagnosticul si tratamentul precoce al acestei
patologii.

Anexa 2.
Embolectomia AMS
(dupa S.E. Musicant, G.L. Moneta si L.M. Taylor, 2006)
(fig. 1,2,3, - Alice Y.Chen)

1. Incizie mediana si abord transparietal.

2. Expozitia AMS (fig. 1).

a) Divizia lig. Treitz la baza mezocolonului.

b) Duodenul si intestinul subtire sunt reflectate si retrase
spre dreapta.

c¢) Disectia si mobilizarea duodenului I11 si a AMS.

3. Arteriotomia transversa sau longitudinalila 2-3 cm de la
origine.

4. Embolectomia (fig. 2,3). La inceput embolectomia
proximala pentru a obtine un flux pulsatil adecvat (cateterele
nr.3 si 4), apoi embolectomia distala.

5. Daca n-a fost obtinut un flux pulsatil din cauza leziunii
stenotice a AMS, este indicata by-pass-ul.

6. Sutura arteriotomiei transverse cu suturi Intrerupte
monofilament.

7. Arteriotomia longitudinald se inchide cu un patch venos
autolog.

AMS

Ligamenriul Treitz intersoctad

Al |

Fig.1
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Anexa 3.
By-pass-ul AMS
(dupi S.E.Musicant, G.L.Moneta, L.M. Taylor, 2006
Fig.4,5 — Alice Y.Chen)

1. Incizia, abordul si expozitia AMS ca si pentru a) Lapacientii spitalizati precoce fird necroza intestinald
embolectomie. by-pass-ul va fi realizat cu o proteza vasculara (fig.1).

2. Avand 1n vedere gravitatea pacientilor se preferd doar b) La pacientii spitalizati tardiv cu necroza intestinald si
by-pass-ul retrograd al AMS, utilizdnd aorta infrarenald sau peritonitd potentiald pentru by-pass se va prefera vena
artera iliacd comuna. saphena autologd (fig.2). Dacad vena saphena este

inadecvata, poate fi folositd vena femurala.
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Anexa 4.

Algoritmul viabilititii intestinale in timpul laparotomiei initiale

ischemiel mezenterice acnte.

Consultatia intraoperatorie a chimrgilor general gi vascular pent evaloaren
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Summary
We present a clinical case (a 44-years-old man) of bronchioloalveolar carcinoma with massive pulmonary embolism and nonatherosclerotic ischemia.
The patient has been examined by noninvasive methods. The presence of myocardial infarction without ST-elevation (non STEMI) was estab-
lished by electrocardiography and elevated activity of CK-MB isoenzyme. The nonatherosclerotic etiology of non STEMI was confirmed by the
presence of metastasis of bronchioloalveolar carcinoma that compresses the coronary artery at morphopathological examination. Massive
pulmonary embolism was another complication of bronchioloalveolar carcinoma and facilitated by the presence of deep venous thrombosis.
Evolution of disease was poor and prognosis is unfavorable because of association of many risk factors that lead to patient’s death.

Introduction

The primary malignant heart tumors account for 0.5-10%
of all heart tumors. The metastatic heart tumors represent more
than 21% of all cardiac tumors.

The most frequently causes of cardiac metastasis are [4]:

* Lung cancer - 28%
* Melanoma - 37%
* Thyroid cancer - 30%

Metastatic spread of tumoral cells in heart is realized by
lymphatics, bloodstream and by invasion. Systemic symptoms
occur in 30% and include weight loss, anorexia, fever, rised
erythrocyte rate sedimentation (ERS) [1,2,3].

Increased level of clotting factors in the blood in some types
of cancer, especially pancreatic, lung and ovarian cancers,
predispose to thrombosis. Patient with pulmonary embolism
and cancer have a higher risk of dying than other patients with
pulmonary embolism , and malignant tumors represent the most
frequent cause of death in those patients (in 34.7%) [4,5]

Diagnosis of heart tumors is achieved by ECG, ECHO-CG,
coronary angiography, myocardial scintigraphy.

Treatment usually is combined (surgical, chemo~ and radio
— therapy).

Notice

A 44-year-old man was brought by ambulance to the
Cardiology Division. He experienced intermittent retrosternal
chest pain, dyspnoea during exertion, dry caught, low-degree
fever (37.6°C), weakness and calfache associated to
trombophlebitic nodes.

History. He reports a 2-weeks history of retrosternal
discomfort at minimal exertion, last about 15 minutes, not fully
relieved by nytrogycerin or rest, calfache, ankleache, local
swelling, redness, warmth, temperature about 37-38°C and then
appear shortness of breath and cough.

The patient did not currently take any medication, he is non-
smoker, drank alcohol occasionally. There was no family history
of sudden death or coronary artery disease.

Physical examination revealed severs general state,
calfoedema, tenderness and cords deep in the calf, local swelling
and warmth, body temperature was 37.6°C. The result of lymph
nodes examination was normal, without evidence of
lymphadenopathy. Bilateral breathing sounds were faint, with
coarse crackles at the basis of each lung. The blood pressure
was 110/70 mmHg, heart rate was 11 b/min with regular rhythm.
There was a loud pulmonary second sound.

Laboratory data

Hematological examination shows a slight leukocytosis

(L-10.4x10%) with left deviation (segmented neutrophyls —
81%, bands — 9%), ERS —20 mm/h.

Biochemical constituents of blood: glucose and blood lipids
were normal. CK-MB isoenzyme activity was elevated (CK-
MB —32 U/L), and liver and kidney biochemistry were normal.

[ r F -

Fig.1. Chest X-ray
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Electrocardiography denotes sinus tachycardia, normal QRS
axis and signs of subendocardial anteroseptal and apical
ischemia (T-wave inversion in V -V, leads). The next ECG
presents changes in electrical axis S,Q, pattern and incomplete
right bundle branch block.

Chest X-ray detects oligaemic peripheral lung fields, hilar
engorgement of pulmonary artery, proemination of pulmonary
artery in the left border of the heart (Fig. 1).

Lung perfusion scans (Fig.2) demonstrates underperfused
areas in the apex and base of right lung and middle area of the
left lung. In conclusion there are modifications suggestive for
pulmonary embolism in the respective vascular areas.
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Fig.2. Lung perfusion scans
Ultrasound examination (Fig.3) detects an adrenal mass in
the right gland.
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Fig.3. Ultrasound examination

Echocardiography shows a slight dilatation of right
ventricule (RV — 28 mm). There were no signs of regional wall
motion abnormalities with LV function preserved. The peak
pulmonary artery pressure was 45 mmHg.

On the basis of clinical and paraclinical dates it was
suspected the diagnosis of acute coronary syndrome without
ST-segment elevation (posisible non STEMI). Non massive
pulmonary embolism. Deep venous thrombosis.

Administered treatment consist of anticoagulant therapy
(Clexan 1mg/kg bid s/c), antiplatelet agents (Aspirin 75 mg/
day), beta-blockers (Metoprolol 25 mg bid.), nitrates ( isosorbid
mononitrate 20 mg bid) and antibiotics (Cefoperasone 2 g/day)

In 4 hours after hospitalization the patient was gettin worse;
the chief complaint was major dyspnoea, persistent hypotension

and patient died despite all emergency measures performed. It
was suspected the massive pulmonary embolism.

Pathological discussion
Morphopathological examination revealed massive
thrombus (Fig.4) in the pulmonary artery, pulmonary infarction
and multiple metastases in heart, liver, kidney, broncho-
pulmonary lymph nodes, and right adrenal gland.

\ 3 ;.; 3

Fig.4. Massive thrombus in the -pulmonary artery

Hystopathologically was detected bronchioloalveolar
carcinoma (Fig.5) with primary location in the right lung.

- Fig.. Myocardium ith metastasis
(A) of bronchioloalveolar carcinoma
that compress the coronary artery (B)
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In the figure 6 it is possible to see myocardium with
metastasis of bronchioloalveolar carcinoma that compress the
coronary artery and determine nonatherosclerotic ischemia, so
probably that was the cause of ECG modification and elevated
activity of CK-MB isoenzyme.

The cancerigenic intoxication was complicated by
pulmonary embolism and pulmonary infarction that caused the
patient’s death.

Discussion

This case presents a peculiar interest because of the fact
that ischemia unassociated with atherosclerosis has never been
reported in malignant tumors. The existence of ischemia was
proved by ECG changes and increased CK-MB activity. The
explanation of pathophysiological mechanism may be the
compression of coronary artery by the metastasis of
bronchioloalveolar carcinoma in myocardium, as it was
illustrated at hystopathological examination (Fig. 6)

Metastatic tumors in the heart represent about 21% of all
heart tumors [4,5,6]. The most frequently causes of cardiac
metastasis are: lung cancer - 28%, melanoma - 37%, thyroid
cancer - 30%.

Metastatic spread of tumoral cells in heart is realized by
lymphatics, bloodstream and by invasion. Systemic symptoms
occur in 30% and include weight loss, anorexia, fever, rised
erythrocyte rate sedimentation (ERS) [3].

Several small studies have indicated an association between
deep venous thrombosis (DVT)or pulmonary embolism (PE)
and a subsequent diagnosis of cancer, but the subject is
controversial [7,8].

According to the data of nationwide study of a cohort of
patients with DVT/PE drawn from Danish National Registry
for the years 1977-1992, 45% of the patients given a diagnosis
of cancer within one year arter hospitalization for
thrombembolism, had distant metastases at the time of the
diagnosis of cancer. There was strong association of PE with
several cancers, most pronounced for those of the pancreas,
ovary, liver and brain. This fact can be explained by increased
blood level of procoagulants.

An association between venous thromboembolic disease is
well documented and recent studies suggest that patients with
so-called idiopathic PE develop subsequent malignant neoplasms
in 10% of cases [1], but various risk factors for venous
thromboembolism obviously act together. According to a recent
French multicentre registry [2,9] almost one in two cases of PE
and DVT occurred in the absence of a predisposing factors.

Natural history and prognosis: The prognosis of treated non-
massive PE is mainly dependent on co-existing illnesses such
as malignancy or cardiovascular diseases. Factors, associated
with higher mortality are advanced age, cancer, stroke and
cardiovascular diseases.

In conclusion, an aggressive search for a hidden cancer in
patients with a primary DVT or PE is not warranted but there
was strong evidence that proves the higher risk of death in
patients with PE and cancer.
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