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SUMMARY

ANALYSIS OF MATERNAL AND PERINATAL HEALTH INDICATORS BY REFERRAL AREAS AND MATERNITIES 
OF THE REPUBLIC OF MOLDOVA FOR THE PERIOD 2013-2014 

Key words: perinatal mortality, refferal area, Babies matrix.
The article analyzes early fetal-neonatal death indicators in 2014 compared to 2013 using the Babies matrix integrated 

in medical statistics form – Annex 5 to the “On babies born and deceased aged up to one year” report. The analysis is done 
based on all three levels of perinatal centers, referral areas of level II perinatal centers and at national level.

There has been noted a reduction in perinatal mortality in republic in 2014 compared to 2013, such dynamics is 
observed in the majority of II level perinatal centers, as well as in regions or their referral areas.

 The analysis has revealed three major issues: quality of care provided during pregnancy – antenatal period, quality 
of care provided to newborns – early neonatal period and delivery of very low birth weight (VLBW) babies in I level 
maternities, where there are no adequate conditions of care of these babies, as well as no pre-transport stabilization.

Tangible recommendations are being proposed to solve existing problems.

РЕЗЮМЕ

АНАЛИЗ  ПОКАЗАТЕЛЕЙ МАТЕРИНСКОГО И ПЕРИНАТАЛЬНОГО ЗДОРОВЬЯ ПО ОБЛАСТЯМ НАПРАВЛЕНИЯ И РО-
ДИЛЬНЫМ ДОМАМ РЕСПУБЛИКИ МОЛДОВА В ПЕРИОД 2013-2014 ГГ. 

Ключевые слова: перинатальная смертность, область направления, матрица BABIES
В данной статье анализируются показатели фето-неонатальной смертности в 2014 году по сравнению с 2013 

годом, используя матрицу BABIES, интегрированную  в форму медицинской статистики - Приложение № 5 к Докла-
ду «О младенцах, родившихся и умерших в возрасте до одного года”. Анализ проводится на всех трех уровнях перина-
тальных центров, в областях направления перинатальных центров второго уровня, а также на национальном уровне.

Было отмечено сокращение перинатальной смертности в стране в 2014 году по сравнению с 2013 годом, 
такая динамика наблюдается в большинстве перинатальных центров второго уровня и регионах, или в их об-
ластях направления. 

Анализ выявил три основные проблемы: качество медицинского ухода во время беременности – дородовой 
период, качество ухода за новорожденным – ранний неонатальный период и рождение детей с очень низкой 
массой тела при рождении (ОНМР) в родильных домах первого уровня, где отсутствуют адекватные условия 
ухода за этими детьми, а также отсутствует стабилизации перед транспортировкой.

Для решения существующих проблем были предложены конкретные рекомендации.

© P. Stratulat,  Ala Curteanu, Şt. Gaţcan, Tatiana Carauş 

Studiul prezintă în baza anexei 5 trimestriale la 
Darea de seamă „Cu privire la copiii născuţi şi dece-
daţi în vârstă până la un an” o analiză detaliată a situ-
aţiei în asistenţa mamei şi a nou-născutului efectuată 
ce vizualizează perioada de 12 luni ale anului 2014 
în comparaţie cu aceeaşi perioadă de timp din anul 
2013  pe republică, pe ariile de referire ale centrelor 
perinatologice de nivelul II precum şi pe maternităţile 
raionale în parte. Asemenea analize se publică anual 
pentru informarea personalului medical din asistenţa 
medicală perinatală despre dinamica indicatorilor să-
nătăţii materne şi neonatale. 

În tabelul 1 sunt arătate ratele medii republicane de 
deces feto-neonatal precoce pe două categorii de gre-
utate în raport de perioadele de timp când a survenit 
decesul, cu explicaţii ale fi ecărui indicator:

Rata mortalităţii perinatale (greutatea de la 500 g) 
în anul 2014 în republică s-a micşorat, în comparaţie cu 
anul 2013, de la 10,5‰ la 9,3‰. Cu toate acestea, se 
menţine ca o problemă prioritară calitatea asistenţei me-
dicale în perioada antepartum. Astfel, rata decesului în 
pachetul asistenţa antenatală a crescut de la 3,4‰ în anul 
2013 la 3,5‰ în anul 2014. În celelalte pachete de inter-
venţie ratele de deces sunt în scădere în aspect de timp. 

P. Stratulat, 
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Tabelul 2.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în IMSP IMşiC şi în aria lui 

de referire ca centru perinatologic de nivel II, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de 
copii cu m < 
1499 g care 

s-au născut la 
nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
IMşiC 10,4 7,4 1,7 1,6 10,0 8,6 22,1 17,6 - -

Anenii Noi 5,7 1,9 0,0 0,0 0,0 1,9 5,7 3,8 0 1
Criuleni 2,2 2,1 0,0 2,1 0,0 0,0 2,2 4,2 2 1
Ialoveni 2,3 4,5 0,0 1,1 1,2 3,4 3,5 9,1 0 1
Străşeni 1,8 3,3 0,0 0,0 0,0 0,0 1,8 3,3 0 1

Subtotal în aria nivel II 2,9 7,4* 0,0 1,6* 0,4 13,2* 3,3 22,2* 2 4
*Notă – maternitatea IMşiC este centru de referinţă de nivelul III pentru toată republica şi de nivelul II  pentru raioanele 

Anenii-Noi, Criuleni, Ialoveni şi Străşeni, pentru anul 2014 sunt cumulate datele totale pe aceste instituţii împreună cu IMşiC.

Tabelul 1.
Matriţa BABIES cu ratele proporţionale de deces pentru anul 2014 comparativ cu anul 2013 

după perioadele de timp când a survenit decesul

Greutatea, g Perioada 
antenatală

Perioada 
intranatală

Perioada neonatală 
precoce  (0-6 zile)

Mortalitatea 
perinatală

500-1499 4,8/3,7* 10,5/9,3>1500 3,4/3,5** 0,5/0,5*** 1,8/1,6****

1. * reprezintă rata mortalităţii feto-neonatale proporţionale categoriei de greutate de la 500 - 1500 g şi caracterizează 
Sănătatea maternă; rezultatele cele mai efi ciente în îmbunătăţirea rezultatului sunt orientate spre mamă (planifi carea familiei, 
aprecierea şi tratamentul stărilor medicale preexistente: hipertensiunea, diabetul zaharat, ş.a., îmbunătăţirea calităţii alimen-
taţiei (aport de microelemente), prevenirea, identifi carea şi tratamentul infecţiilor, în special al ITS, evitarea unor nocivităţi 
(fumatul, alcoolul şi alte droguri)) şi ţine de impactul pe termen lung;

2. ** reprezintă rata proporţională a mortalităţii feto-neonatale înainte de travaliu în categoria de greutate > 1500 g 
(PA – perioada antenatală), intervenţiile majore în cadrul acestei perioade includ: calitatea asistenţei antenatale, alimentaţia 
corectă a femeii (îmbogăţită cu micronutrienţi);

3. *** reprezintă rata proporţională a deceselor feto-neonatale în timpul travaliului şi naşterii, proporţionale catego-
riei de greutate > 1500 g (PI – perioada intranatală) şi refl ectă asistenţa acordată mamei în travaliu şi naştere. Intervenţiile 
majore în cadrul acestei perioade includ: asistent califi cat în naştere, monitoringul naşterii cu utilizarea partogramei, calitatea 
corespunzătoare a serviciului obstetrical de urgenţă, funcţionarea sistemului de transportare şi referire;

4. **** reprezintă rata proporţională a deceselor feto-neonatale după naştere, în perioada neonatală, proporţionale 
categoriei de greutate > 1500 g (PNP – perioada neonatală precoce) şi refl ectă asistenţa acordată nou-născutului în travaliu, 
naştere şi perioada neonatală precoce, intervenţiile majore ce trebuie acordate în termen scurt, ele includ: asistenţa neonatală 
suplimentară, calitatea corespunzătoare a resuscitării neonatale, respectarea „lanţului curat” şi „lanţului cald”, funcţionarea 
sistemelor de transportare şi referire.

În anul 2014 în maternităţile de nivelul I afi liate 
CP IMşiC s-a înregistrat o supramortalitate în peri-
oada antepartum faţă de aceieaşi perioadă a anului 
2013: o creştere de 49‰ în maternitatea Ialoveni şi 
de 45,4‰ şi maternitatea Străşeni. De asemenea, în 
anul 2014 se înregistrează o rată crescută a mortalităţii 

intrapartum în maternităţile Criuleni şi Ialoveni, iar 
în maternităţile Anenii-Noi şi Ialoveni o supramorta-
litate şi în perioada neonatală precoce. La fel, în aceste 
maternităţi s-au născut 4 copii cu greutatea sub 1499 
g, câte unul în fi ecare maternitate (tab. 2).

În tabela 3 urmează o analiză detaliată a indicatori-
lor proporţionali ai mortalităţii feto-neonatale precoce 
pe fi ecare centru perinatologic cu maternităţile de ni-
velul I din aria lui de referire.

Pentru perioada raportată, atât în CP SCM nr.1 cât 
şi în maternitatea nr.2, s-a înregistrat o stabilitate a 
indicatorilor în perioadele antenatală şi neonatală pre-

coce şi o creştere a lor în perioada intrapartum. La 
ora actuală, mortalitatea antenatală mai rămâne o 
problemă pentru mun. Chişinău: 50% din copiii de-
cedaţi au avut o greutate mai mare de 2,0 kg, ceea ce 
este mărturia unei supravegheri insufi ciente a gravi-
delor în cadrul asistenţei primare din mun. Chişinău; 
la fel 70% din copiii decedaţi în perioada antepartum 



5

şi 30% din decesele neonatale precoce au avut loc pe 
seama copiilor cu greutate mică şi foarte mică la naş-
tere, ceea ce vorbeşte despre o asistenţă insufi cientă în 
pachetul Sănătatea Maternă, respectiv despre o con-

lucrare insufi cientă între asistenţa primară şi secţia 
consultativă a Centrului Perinatologic Chişinău în 
supravegherea femeilor din grupul de risc (tab. 3).

Tabelul 3.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în SCM nr.1 şi în aria lui de referire, 

ca centru perinatologic de nivel II, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu m < 1499 g 

care s-au născut la 
nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
SCM nr.1 Chişinău 5,7 5,5 0,0 0,2 3,7 2,7 9,3 8,4 70 51

Maternitatea nr. 2 5,0 2,1 0,0 1,5 0,6 0,5 5,6 4,1 2 1
Subtotal în aria nivel 

II a SCM nr.1 5,6 4,9 0,0 0,5 3,1 2,3 8,7 7,6 72 52

Tabelul 4.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în CP nivel II Bălţi şi 

în aria lui de referire, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu m < 1499 g 

care s-au născut la 
nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
mun. Bălţi 7,3 5,9 1,3 0,3 2,9 3,6 11,5 9,8 15 15

Făleşti 3,6 3,4 1,8 0,0 1,8 3,4 7,2 6,8 1 4
Glodeni 2,4 6,9 7,1 0,0 2,4 2,3 11,8 9,2 0 1
Râşcani 0,0 8,2 2,9 0,0 5,8 2,7 8,6 10,9 2 1
Sângerei 2,1 2,0 0,0 0,0 2,1 2,0 4,1 4,0 0 0

Subtotal pe aria nivel II 
CP Bălţi 5,5 5,5 1,8 0,2 2,8 3,3 10,1 9,0 18 21

În CP Bălţi am înregistrat o descreştere a indicato-
rilor mortinatalităţii în perioada antenatală (cu 19%) şi 
cea intranatală (cu 77%) şi o creştere a ratei MNP (cu 
19,5%). În maternităţile Glodeni şi Râşcani avem o 
rată a decesului antenatal mai mare ca media pe ţară, 
iar în maternitatea Făleşti se înregistrează o rată cres-
cută a MNP. Respectiv, 61% din copiii decedaţi sunt 

copii prematuri cu greutatea sub 2000 g ceea ce indică 
o asistenţă substandard în pachetul Sănătatea Maternă, 
iar 39% sunt copii la termen. Prin urmare, probleme-
le cu care se confruntă CP Bălţi sunt: prematuritatea, 
decesul antenatal şi MNP. De asemenea 21 copii cu 
greutatea sub 1499 g s-au născut în CP Bălţi şi în mater-
nităţile din raza Centrului perinatologic Bălţi (tab. 4).

Tabelul 5.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în CP Orhei şi 

aria lui de referire, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu m < 1499 g 

care s-au născut 
la nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
Orhei 7,4 6,1 1,5 0,8 2,2 0,8 11,1 7,7 6 1
Rezina 11,6 0,0 2,3 0,0 0,0 2,1 14,0 2,1 0 1

Şoldăneşti 12,9 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 12,9 0,0 1 0
Teleneşti 2,5 0,0 2,5 2,2 7,5 2,2 12,6 4,4 1 0

Subtotal pe aria nivel II
CP Orhei 7,9 3,2 1,7 0,8 2,5 1,2 12,0 5,2 8 2
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Pentru perioada analizată în CP Orhei şi toate ma-
ternităţile afi liate lui s-a înregistrat o descreştere a tutu-
ror indicatorilor mortalităţii feto-neonatale precoce în 
anul 2014 faţă de anul 2013 (tab. 5). Cu toate acestea, 

mai există posibilităţi de ameliorare în maternitatea 
din Rezina în perioada neonatală precoce (2,1/1000 în 
2014), în maternitatea din Teleneşti rămâne o proble-
mă acordarea asistenţei în timpul naşterii.

Tabelul 6.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în CP Hânceşti şi aria lui de referire, 

anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu m < 1499 g 

care s-au născut la 
nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
Hânceşti 9,6 5,2 1,1 0,0 1,1 1,0 11,8 6,2 1 0

Basarabeasca 0,0 0,0 0,0 0,0 8,3 7,9 8,3 7,9 0 0
Cimişlia 5,6 5,6 0,0 0,0 2,8 0,0 8,4 5,6 1 0
Leova 3,1 3,9 0,0 0,0 3,1 3,9 6,2 7,7 0 2

Subtotal în aria CP 
Hânceşti, nivel II 6,9 4,7 0,6 0,0 2,3 1,8 9,8 6,5 2 2

În CP Hânceşti se înregistrează o rată mai joasă 
a indicatorilor mortalităţii feto-neonatale precoce în 
toate perioadele de timp nominalizate când a survenit 
decesul în anul 2014 faţă de aceeaşi perioadă a anu-
lui 2013. Totodată, în maternităţile afi liate Centrului 
perinatologic avem o creştere a acestor indicatori pen-

tru perioada dată de timp. În maternitatea Leova este 
în creştere indicatorul mortinatalităţii antepartum şi 
mortalitatea neonatală precoce cu 21%. Pentru mater-
nitatea Cimişlia rămâne o problemă asistenţa antena-
tală, iar pentru maternitatea Basarabeasca – asistenţa 
neonatală precoce (tab. 6).

Tabelul 7.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în CP Cahul şi 

în aria lui de referire, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu m < 1499 g 

care s-au născut la 
nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
Cahul 6,9 9,4 0,0 0,0 3,1 0,8 9,9 10,2 4 4

Cantemir 1,7 3,2 0,0 0,0 0,0 1,6 1,7 4,7 2 1
Vulcăneşti 3,8 0,0 0,0 0,0 3,8 0,0 7,6 0,0 0 0

Subtotal în aria nivel II
CP Cahul 5,3 7,3 0,0 0,0 2,1 1,0 7,4 8,4 6 5

Pentru perioada de timp prezentată, în CP Cahul  
şi în maternitatea Cantemir se observă o creştere a 
ratei mortinalităţii antepartum cu 27% şi 47%, respec-
tiv, faţă de aceeaşi perioada a anului 2013; în celelalte 
pachete de intervenţie nu sunt înregistrate rate mai în-
alte ale indicatorilor de mortalitate raportate pentru 
perioada de referinţă, însă este mare numărul copii-
lor născuţi în categoria de greutate sub 1499 g, ceea 
ce vorbeşte despre nerespectarea criteriilor de referi-
re la nivelul III. În maternitatea Vulcăneşti nu a fost 
înregistrat nici un caz de deces în anul 2014 (tab. 7).

Pentru perioada raportată de timp în CP Căuşeni 
se înregistrează o descreştere a ratelor de mortalitate 
în perioada antepartum (cu 35%) şi neonatală precoce 
(cu 32%), nu a existat nici un caz de deces în perioada 
intrapartum. În maternitatea Ştefan-Vodă se atestă o 

creştere cu 49% a indicatorului mortalităţii intranatale 
şi este în creştere problema prematurităţii (5 copii cu 
greutatea sub 1499 g s-au născut în această instituţie), 
astfel nerespectându-se criteriile de referire la nivelul 
III (conform Ghidului B) (tabelul 8).

În 2014, în CP Edineţ se observă o descreştere a 
indicatorilor de mortalitate în perioada antepartum (cu 
45%), nu a fost înregistrat nici un caz de deces neona-
tal precoce. Situaţia în maternităţile afi liate se prezintă 
în felul următor: în maternitatea Briceni pe parcursul 
ultimilor doi ani nu a fost înregistrat nici un caz de 
deces, în  maternitatea Donduşeni se înregistrează 
o supramortalitate în perioadele antepartum (55%) şi 
neonatală precoce (7%), în maternitatea Ocniţa avem 
o rată în creştere a deceselor antenatale (tab. 9).
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Tabelul 8.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în CP Căuşeni şi 

în aria lui de referire, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu m < 1499 g 

care s-au născut la 
nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
Căuşeni 9,4 6,1 0,0 0,0 3,5 2,4 13,0 8,6 3 1

Ştefan-Vodă 3,6 1,8 1,8 3,5 1,8 0,0 7,2 5,3 1 5
Subtotal în aria de 

referire CP Căuşeni 7,1 4,3 0,7 1,4 2,9 1,4 10,7 7,2 4 6

Tabelul 9.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în CP Edineţ şi 

aria lui de referire, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu m < 1499 g 

care s-au născut 
la nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
Edineţ 16,0 8,8 0,0 1,3 1,5 0,0 17,4 10,1 5 4
Briceni 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 2 0

Donduşeni 2,8 6,1 0,0 0,0 2,8 3,0 5,6 9,1 0 0
Ocniţa 0,0 3,7 4,1 0,0 4,1 0,0 8,1 3,7 0 0

Subtotal în aria CP Edineţ 7,0 5,8 0,6 0,6 1,7 0,6 9,3 7,0 7 4

Tabelul 10.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în CP de nivel II Soroca şi 

în maternităţile afi liate lui, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu m < 1499 g 

care s-au născut 
la nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
Soroca 4,9 8,8 0,0 0,0 0,0 3,3 4,9 12,1 1 4
Drochia 1,8 0,0 0,0 1,8 1,8 0,0 3,6 1,8 0 0
Floreşti 3,4 1,6 0,0 0,0 3,4 4,8 6,7 6,5 0 1

Subtotal în aria nivel II
CP Soroca 3,6 4,3 0,0 0,5 1,5 2,9 5,1 7,7 1 5

Pentru perioada de timp prezentată în CP Soroca 
s-au înregistrat rate mai înalte ale decesului antenatal 
(45%) şi neonatal precoce (100%), o creştere a de-
ceselor neonatale precoce în maternitatea Floreşti, 
în 69% cazuri decesele au survenit la copiii normal 
formaţi cu o greutate mai mare de 2,0 kg la naştere. 
Cauza deceselor sunt îngrijirile substandard în asis-
tenţa primară şi cea neonatală. Astfel decesele neo-
natale precoce pentru CP Soroca rămân o problemă 
majoră (tab. 10).

În CP Ungheni se atestă rate mai înalte ale indi-

catorilor de deces antepartum şi neonatal precoce ra-
portaţi pentru anul 2014 în comparaţie cu anul 2013. 
În maternităţile Călăraşi şi Nisporeni se observă o 
stabilitate a indicatorilor (tab. 11). 

Analizând datele din CP Ciadâr-Lunga, observăm 
o descreştere a indicatorilor în toate perioadele de 
timp: antenatală (5%), intranatală (5%) şi neonatală 
precoce (81%). În ceea ce priveşte maternităţile de ni-
vel I afi liate acestui centru, se atestă o stabilitate a in-
dicatorilor în Comrat şi o supramortalitate antenatală 
în maternitatea din raionul Taraclia (tab. 12).
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Tabelul 11.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în CP de nivel II Ungheni şi 

în maternităţile afi liate lui, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu m < 1499 g 

care s-au născut 
la nivelele I şi II

2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014
Ungheni 3,4 5,0 0,8 0,0 0,0 0,8 4,2 5,9 2 3
Călăraşi 0,0 2,1 2,0 0,0 2,0 0,0 3,9 2,1 0 0

Nisporeni 8,4 2,1 0,0 0,0 0,0 0,0 8,4 2,1 0 0
Subtotal în aria nivel II 

CP Ungheni 3,7 3,7 0,9 0,0 0,5 0,5 5,1 4,2 2 3

Tabelul 12.
Rata mortalităţii antenatale, intranatale, neonatale precoce şi perinatale în CP de nivel II Ciadâr-Lunga şi

 în maternităţile afi liate lui, anul 2014 comparativ cu 2013

Raionul
Mortalitatea
antenatală

Mortalitatea 
intranatală

Mortalitatea 
neonatală 
precoce

Mortalitatea 
perinatală

Numărul de copii 
cu greutatea 

sub 1499 g care 
s-au născut la 

nivelurile I şi II
2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014 2013 2014

Ciadâr-Lunga 6,1 5,8 2,0 1,9 5,1 1,0 13,2 8,7 4 1
Comrat 0,0 1,4 3,1 2,9 3,1 0,0 6,1 4,3 3 3
Taraclia 0,0 14,4 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 14,4 1 0

Subtotal în aria nivel II
CP Ciadar Lunga 3,4 4,3 1,9 1,9 3,9 0,5 9,2 6,7 8 4

În concluzie, putem constata că se remarcă o des-
creştere continuă a indicatorilor mortalităţii perinatale 
în republică, fapt care demonstrează că sistemul de 
asistenţă medicală perinatală este unul funcţional şi 
progresele existente se bazează pe investiţiile efectu-
ate anterior. 

Cu toate acestea se remarcă trei îngrijorări mari: 
prima ţine de calitatea serviciilor medicale acordate 
în perioada sarcinii – perioada antenatală, a doua – de 
calitatea asistenţei medicale acordată nou-născuţilor 
– perioada neonatală precoce (ultima ar trebui să fi e 
analizată pe un intervală mai lung de timp – până la 
externarea copilului din maternirate) şi a treia – naşte-
rea copiilor cu greutate foarte mică la naştere (GFMN) 
în maternităţile de nivelul unu, unde nu există condiţii 
adecvate de îngrijire a acestor copii şi de stabilizare 
pretransport.

Cazurile în creştere de mortalitate antenatală ce 
au loc în republică apar ca urmare a defi cienţelor de 
conlucrare dintre două servicii – de asistenţă medica-
lă primară (AMP) şi de asistenţă medicală perinatală 
- în condiţiile de descentralizare a AMP, şi anume: 
referirea femeilor gravide cu sarcină cu risc moderat 
şi înalt are loc cu întârziere, nu sunt diagnosticate 
aceste riscuri şi femeile gravide sunt monitorizate în 
continuare la nivelele primare de îngrijire. Nu trebu-

ie neglijat şi rolul factorului social – riscurile pe care 
le prezintă unele femei din grupurile social-vulnera-
bile şi celor care migrează în interiorul şi exteriorul 
ţării atunci când sunt gravide, precum şi obiceiurile 
dăunătoare, cum ar fi  fumatul, utilizarea băuturilor 
alcoolice, etc. Experienţa de implementare a auditu-
lui decesului perinatal la copiii cu greutate normală 
la naştere arată utilizarea nu întotdeauna adecvată 
a gravidogramei pentru identifi carea retardului de 
creştere intrauterină sau la identifi carea acestuia, 
lipsa confi rmării lui prin ultrasonografi e şi a referirii 
la specialistul obstetrician-ginecolog. Deşi semnele 
de pericol sunt incluse în Carnetul medical perina-
tal şi trebuie să fi e discutate cu femeia gravidă ele 
de asemenea nu sunt cunoscute sufi cient de bine de 
către femei, adresabilitatea pentru servicii medicale 
a acestora fi ind scăzută. Spre regret, multe cazuri de 
deces antenatal au loc şi în staţionarele obstetrica-
le, acolo unde, de fapt, nu ar trebui să aibă loc. O 
problemă eminentă este conlucrarea dintre serviciul 
de AMP şi serviciul de asistenţă perinatală cu cel de 
urgenţă – ambulanţele medicale. Astfel  transporta-
rea a femeii de la nivelul I la nivelul III, când există 
indicaţii directe pentru nivelul superior, are loc totuşi 
prin nivelul II, fapt care tergiversează acordarea asis-
tenţei specializate. 
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Multe din aceste explicaţii sunt plauzibile şi pentru 
cazurile de deces al copiilor cu GFMN la nivelele I 
şi II de îngrijiri. Trebuie remarcată şi lipsa interven-
ţiilor sofi sticate la nivelele inferioare de îngrijiri care 
fac procesul de stabilizare pretransport neefi cient, 
transportarea postnatală cu întârziere la nivelul III 
pe seama faptului existenţei numai a unei Ambulanţe 
specializate de transportare neonatală care adesea este 
suprasolicitată, lipsa de abilităţi de îngrijire a aseme-
nea copii la personalul medical al maternităţilor de 
nivelul I pe seama întâmplării rare a asemenea cazuri, 
atitudinii nu întotdeauna responsabile a medicilor ne-
onatologi care nu dau în primire asemenea copii me-
dicului Ambulanţei neonatale, îndeosebi pe timp de 
noapte, etc.     

Situaţia existentă în unele maternităţi în care au loc 
decesele neonatale precoce cu feţi – copii cu greutatea 
la naştere mai mare de 2000 g se datorează asfi xiei şi 
traumei la naştere, infecţiei severe şi malformaţiilor 
congenitale şi are la bază lipsa medicului neonatolog 
24 din 24 ore în maternităţile de nivelul I şi unele de 
nivelul II, insufi cienţa abilităţilor de resuscitare neo-
natală la personalul sălii de naştere (altul decât me-
dicul neonatolog), referirea întârziată şi stabilizarea 
inadecvată a copilului pretransport, unele iatrogenii 
comise în tratamentul copiilor, lipsa capacităţilor naţi-
onale de intervenţie chirurgicală la nou-născut în une-
le malformaţii congenitale sau de îngrijire a copilului 
în perioada după intervenţie. 

Pentru soluţionarea problemelor menţionate tre-
buie identifi cat polul de coordonare al serviciului de 
AMP privitor la asistenţa antenatală şi cea postnatală 
şi ameliorată conlucrarea cu serviciul de asistenţă pe-
rinatală. Un potenţial mecanism ar fi  implementarea 
auditului cazurilor de mortinatalitate antenatală cu 
implicarea ambelor servicii, creşterea abilităţilor ma-
nageriale la reprezentanţii din AMP şi implementarea 
mijloacelor de ameliorare / management al calităţii în 
activitatea acestui serviciu. Se impune instruirea per-
sonalului din AMP în subiectele care corelează cu ca-
uzele de mortinatalitate antenatală şi o colaborare cu 
serviciile sociale şi administraţia publică locală pentru 
identifi carea cazurilor de risc înalt matern şi acordarea 
suporului necesar.

În maternitate este necesară fortifi carea lucrului în 
echipa multidisciplinară, îndeosebi în acordarea aju-
torului de urgenţă în stările de obstetrică şi neonatolo-
gie, motivarea tinerilor specialişti, suplinirea posturi-
lor vacante de medici şi personal medical mediu, în-
deosebi în raioanele republicii, fortifi carea abilităţilor 
medicilor neonatologi în stabilizarera pretransport, o 
efi cienţă mai înaltă a procesului de referire / transpor-

tare atât in utero cât şi postnatală prin conlucrarea cu 
serviciul AVIASAN.

Informarea femeilor gravide despre semnele de pe-
ricol pentru femeie şi viitorul copil este o altă măsură 
ce trebuie fortifi cată, astfel încât instruirea gravidelor 
să devină cât mai puţin formală. Identifi carea femeilor 
din grupurile social-vulnerabile şi familiarizarea lor 
cu aceste mesaje ar putea fi  o sarcină a asistentelor 
medicului de familie sau a asistentelor comunitare. 
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SUMMARY

ANTHROPOMETRIC DEVELOPMENT PECULIARITIES OF SMALL GESTATIONAL AGE (SGA) NEWBORN 
IN THE FIRST YEAR OF LIFE 

Keywords: small gestational age (SGA), intrauterine growth retardation (RCIU)
Purpose: Assessment of anthropometric development peculiarities of SGA newborns in relation to gestational age 

and type in the fi rst year of life.
Materials and Methods: A prospective cohort study on a group of 228 newborns from the Mother and Child In-

stitute. Group (L1) was made up of 110 SGA newborns with birth weight <10 percentile for gestation and control group 
(L0) of newborns with eutrophic nutrition. Newborn clinical observation sheet (Form 097/e) was analyzed, of which 
fetal hypotrophy type were analyzed and mass anthropometry indicators (g), Head Parameter (cm) and height (cm) at 
3, 6, 9, 12 months of life evaluated. For postnatal period there were used WHO standard growth curves for premature 
and term newborns. The severity degree and proportionality of postnatal retardation were assessed using the percentile 
method. The accuracy of rates and average values is determined by the test of signifi cance (t student) and the threshold 
of signifi cance (p) according to the t student table.

Results: The study allowed identifying that the growth potential is lower in SGA newborns versus the control 
group during the fi rst year of life both for mass, height and for the head perimeter.

Conclusions: The poorest prognosis of anthropometric development in the fi rst year of life is for premature baby 
girls of hypoplastic type: for added weight, p<0.001; height and CP p<0.01.

РЕЗЮМЕ

ОСОБЕННОСТИ АНТРОПОМЕТРИЧЕСКОГО РАЗВИТИЯ НОВОРОЖДЕННЫХ С НИЗКИМ ВЕСОМ 
ПРИ РОЖДЕНИИ В ПЕРВЫЙ ГОД

Ключевые слова: низкий вес при рождении (НВР), задержка внутриутробного развития плода (ЗВУР)
Цель: Оценка антропометрических особенностей развития новорожденных с НВР первого года жизни 

по отношению к гестационному возрасту и типу.
Материалы и методы: проспективное когортное исследование группы из 228 новорожденных из Инсти-

тута Матери и Ребенка. Группа (L1) состояла из 110 новорожденных с массой тела при рождении <10 про-
центилей для беременности и контрольная группа (L0) состояла из новорожденных с эвтрофным питанием. 
Были проанализирована Форма клинического наблюдения за новорожденным (Форма 097/е), из которой были 
проанализированы и оценены тип гипотрофии плода и были оценены антропометрические показатели массы 
(г), Окружность Головы (см), Рост (см) на 3, 6, 9 12 месяцы жизни. Для послеродового периода были использо-
ваны стандартные кривые роста ВОЗ для недоношенных детей и детей, родившихся в срок. Степень тяже-
сти и пропорциональность послеродовой отсталости оценивали с помощью метода процентилей. Точность 
соотношений и средних значений определялись с помощью теста значимости (t student) и значение порога (р) 
в таблице t student.

Результаты: Исследования позволило выявить, что потенциал роста у детей с НВР ниже по сравнению 
с детьми из контрольной группы в течение первого года жизни, как для массы, роста, так и для окружности 
головы.

Выводы: Наихудший прогноз антропометрического развития в течение первого года жизни сделан для 
недоношенных девочек гипоплазического типа: для дополнительного веса, р<0,001; роста и Окружности Го-
ловы р <0,01.
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Acualitate: Datele Organizaţiei Mondiale a Să-
nătăţii estimează că în lume se nasc în fi ecare an 25 
milioane de copii cu greutate mică pentru vârsta ges-
taţională, ceea ce constituie 17% din toate naşterile 
cu nou-născuţi supravieţuitori, 95% din aceştia în ţă-
rile în curs de dezvoltare.  Conform aceleiaşi surse, 
greutatea mică pentru vârsta de gestaţie este cauza 
decesului a 5,6 milioane de copii sub vârsta de 5 ani, 
pe glob, în fi ecare an. În Republica Moldova, s-a de-
terminat o incidenţă de 3,19 % în 1993; 5,1 -5,5 % în 
anii 2001-2002, iar în 2012- 8,18%. 

Perimetrul cranian (PC) la naştere nu este în 
corelaţie cu performanţele de dezvoltare, pe când la 
vârsta de 1 an această corelaţie se atestă (Hack et co-
lab. 2004). Mulţi autori au demonstrat rolul predictiv 
al PC către vârsta de 8 luni şi o corelaţie directă între 
PC la 8 luni cu IQ de la vârsta de 3 ani. La vârsta 
de 2 ani 20% din copiii hipotrofi ci prezintă un defi -
cit statural egal cu două devieri standarde [9]. Talia la 
naştere care refl ectă tipul retardului, este un bun fac-
tor al prognosticului de recuperare şi acest parame-
tru fi ind inclus în protocolul tratamentului cu factorul 
hormonal de creştere. Prognosticul statural al RCIU 
apărut în primele trimestre de sarcină e mai puţin fa-
vorabil decât al celui tardiv.

Pryor [10] remarcă că RCIU comportă riscuri 
considerabile de sechele neurologice minore şi majore 
la copil indiferent de termenul de gestaţie la care s-a 

născut. Riscul sechelelor majore şi handicapului in-
telectual este direct proporţional cu defi citul greutăţii 
la naştere. Copiii născuţi cu masă mică la naştere 
comparativ cu populaţia generală au statistic un risc 
mult mai crescut de defi cienţe ale atenţiei şi învăţare 
(Leitner şi al, 2000; O’Keeffe şi al, 2003).

Scopul: Aprecierea particularităţilor de dezvol-
tare antropometrică a nou-născuţilor MVG în raport 
cu termenul de gestaţie şi tipul în primul an de viaţă.

Materiale şi metode: S-a realizat un studiu pro-
spectiv de cohortă pe un lot de 228 nou-născuţi MVG 
din IMSP IMşiC. Au fost analizate Foaia de obser-
vaţie clinică a nou-născutului (Formular 097/e), din 
care s-au analizat tipul hipotrofi ei fetale şi evaluaţi 
indicatorii antropometriei: masa (g), PC (cm) şi talia 
(cm) la 3, 6, 9, 12 luni de viaţă. Pentru copiii MVG 
născuţi prematur evaluările au fost efectuate la 3, 6, 
9, 12 luni vârstă corectată. Pentru perioada postnatală 
au fost utilizate curbele standarde de creştere ale 
OMS pentru copiii născuti prematuri şi pentru cei la 
termen. Gradul de severitate şi proporţionalitate al re-
tardului postnatal a fost apreciat utilizându-se metoda 
percentilică. Formula pentru determinarea volumului 
eşantionului necesar al grupului expus în studiu este 
urmatoare: 

1 2·(Zα+Zβ) ²×p×(1-p) 
n= ---- · [ --------------------------] 
1-f (Po-P1) ² 

Fig.1. Repatizarea copiilor în studiul prospectiv de cohortă

Pentru evaluarea rezultatelor obţinute în baza 
datelor primare au fost calculate ratele, valorile me-
dii, indicatorii de proporţie. Veridicitatea ratelor 
şi valorilor medii este determinată după testul de 
semnifi caţie (t student) şi pragul de semnifi caţie (p) 
conform tabelului t student. Pentru determinarea ris-
cului apariţiei fenomenelor analizate în baza tabelu-

lui de contingenţă 2 x 2, fost s-au calculat RR (riscul 
relativ), RP (raportul probabilităţii), x² (chi–patrat), 
IÎ (intervalul de încredere) şi RA % (riscul atribuabil 
procentual).

Rezultate şi discuţii: Analiza dinamicii creşterii 
în greutate a copiilor MVG pe parcursul primului 
an de viaţă a relevant că 21,8% p<0.05 au manifes-
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tat hipotrofi e: hipotrofi e moderată în 10% p<0.05 şi 
hipotrofi e severă în 11,8% p<0.001, ceea ce nu s-a 
întîâlnit practic în grupul control la vârsta de 1 an. 
Conform datelor tabelului 1, se poate de afi rmat că co-
piii MVG pe parcursul primului an de viaţă practic nu 

manifestă tendinţă de paratrofi e, în schimb lotul con-
trol începând cu vârsta de 3 luni, manifestă paratrofi e 
moderată 10,2%, p<0.001 şi 6,5% p<0.01 -paratofi e 
severă. La vârsta de 1 an cota acestora din urmă se 
majorează şi constituie 10,1%, p<0,001.

Tabelul 1. 
Dinamica greutăţii corpului copiilor MVG în raport cu coridoarele percentilice în primul an de viaţă

Caracte-
ristica

LOTUL MVG
n=110

LOTUL CONTROL
n=108

P1±ES1 P0±ES0

3 luni 6 luni 9 luni 12 luni 3 luni 6 luni 9 luni 12 luni

<3 ***
30.0±4.0

**
20.0±3.8

**
8.1±1.5

***
11.8±3.0 3,7±1.8 5,5±2.2 1.9±1.3 0

4-10 ***
27.2±3.0 16.4±3.5 10.9±2.1 *

10.0±2.8 3,7±1.8 7.4±2.6 10.2±2.9 4.6±1.3

11-24 12.7±2.6 14.5±3.3 14.5±2.8 **
11.8±3.0 12.0±3.2 14.8±3.4 9.3±2.7 0.9±1.3

25-75 28.1±4.1 46.4±4.7 54.5±4.6 54.5±4.7
###

49.1±4.8 51.8±4.8 54.6±4.7 67.5±4.7

76-90 1.8±0.9 2.7±1.5 11.8±2.7 7.3±2.4
###

14.8±3.3 #
10.0±2.9 5,6±2.2 10.1±3.8

91-97 0 0 0 4.5±1.9 ###
10.2±2.9

##
7.4±2.3

###
10.2±2.9 6.4±3.1

>97 0 0 0 0.9±0.9 ##
6.5±2.3

#
3,7±1.8

##
8,3±2.6

###
10.1±2.6

Lot MVG * p<0.05, **p<0.01, *** p <0.001 Lot control # p<0.05, ## p<0.01, ### p <0.001 

Fig. 2. Dinamica adaosului ponderal al fetiţelor MVG premature pe parcursul primului an de viaţă.



13

Analiza dinamicii adaosului ponderal al fetiţelor 
premature MVG indică semnifi caţie statistică între 
lotul control şi fetiţele cu tipul simetric. De aici se 
poate concluziona că fetiţele care sunt compromise 
la adaosul ponderal încă din perioada intrauterină 
prezintă prognosticul unei dezvoltări fi zice mult mai 
defi citare şi în perioada primului an de viaţă p<0.001.

Studiul particularităţilor de dezvoltare al taliei 
copiilor MVG pe parcursul primului an de viaţă a evi-
denţiat că practic o jumătate din copiii MVG 45,4%, 
p <0.05 s-au plasat la limita percentilei 25-75 la vâr-

sta de 1 an, ceea ce constituie limitele unei dezvoltări 
ideale la această vârstă, cu toate că 9,0%, p<0.05 au 
prezentat o dezvoltare inferioară celeica medii, însă 
care se plasează în limitele normalităţii. Dacă co-
piii MVG la vârsta de 1 an nu recâştigă talia, atunci 
lotul control prezintă hiperstatură moderată - 14,8%, 
p<0.001 şi hiperstatură excesivă în 13,9% cazuri, 
p<0.01. De remarcat că 12,7%, p<0.001 din copiii 
MVG au prezentat un retard statural sever ceea ce nu 
s-a întâlnit în rândul copiilor lotului de control. 

Tabelul 2. 
Dinamica creşterii taliei copiilor MVG în raport cu coridoarele percentilice în primul an de viaţă

Carac-
teristica

LOTUL MVG
n=110

LOTUL CONTROL
n=108

P1±ES1 P0±ES0
3 luni 6 luni 9 luni 12 luni 3 luni 6 luni 9 luni 12 luni

<3 ***
40.9±4.

***
28.1±4.2

***
17.2±2.8

***
12.7±2.7 1.9±1.3 6.4±2.3 1.9±1.3 0,9±0.9

4-10 *
20.9±2.4

*
17.2±3.6 14.5±2.4 22.7±3.6 9.3±2.7 9.2±2.7 1.9±1.3 19.4±3.8

11-24 15.4±2.9 *
16.3±3.4 19.0±3.1 *

9.0±3.3 21.3±3.9 8,3±2.6 11,1±3.0 3,7±1.8

25-75 20.0±3.5 33.6±4.5 35.4±4.3 *
45.4±4.7

###
43.5±4.7 39.8±4.6 32.4±4.5 20,4±3.8

76-90 0.9±1.2 1.8±1.5 9.0±2.1 4.5±1.5 ###
15,7±3.5

##
12,0±3.1

###
37.0±4.6

###
26,9±4.2

91-97 1.8±1.2 0.9±0.9 4.5±1.5 0.9±0.9 0 ###
14.8±3.5 4.6±2.02 ###

14.8±3.4

>97 0 1.8±1.2 0 4.5±2.4 ##
8,3±2.6

##
9.2±2.5

###
11,1±3.0

##
13,9±3.3

Lot MVG * p<0.05, **p<0.01, *** p <0.001 Lot control # p<0.05, ## p<0.01, ### p <0.001
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Având în vedere că s-a determinat această 
diferenţă semnifi cativă de creştere a taliei, studiul a 
permis de a mai identifi ca că atât fetiţele cât şi băieţeii 
MVG născuţi la termen prezintă diferenţe semnifi ca-
tive între lotul control şi tipul hipoplastic şi hipotro-

fi c separat la vârstele-cheie de evaluare precum şi 
la12 luni de viaţă. Cu alte cuvinte, atât fetiţele cât şi 
băieţeii MVG hipotrofi  şi hipoplaşti la termen prezintă 
diferenţe semnifi cative de evoluţie a hipostaturii, 
p<0,05 faţă de lotul control. 

Fig. 3. Dinamica creşterii taliei fetiţelor şi băieţeilor MVG la termen pe parcursul primului an de viaţă

Fig. 4. Dinamica creşterii taliei fetiţelor MVG premature pe parcursul primului an de viaţă
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Până la vârsta de 6 luni se remarcă, conform 
fi gurii 3 diferenţe semnifi cative de creştere a taliei 
între lotul control şi cel hipoplast (p<0.001), precum 
şi între tipul hipoplast şi cel hipotrof, (p<0.01). După 
6 luni de viaţă, talia fetiţelor premature hipoplastice 
manifestă o tendinţă mai bună de recuperare, pierzând 
semnifi caţia statistică la vârsta de 9 luni, dar totuşi 
către vârsta de 1 an potenţialul de creştere al aces-
tora nu atinge valorile normalităţii, (p<0.01). Fetiţele 

hipotrofi ce premature ating valorile medii ale taliei 
apropiate de copiii lotului de control. 

Tabelul de mai jos refl ectă dinamica creşterii 
perimetrului cranian pe parcursul primului an de viaţă 
în raport cu coridoarele percentilice de unde se vede 
că copiii MVG prezintă microcefalie cu PC mai mic 
de percentila 3 în 15,5% cazuri, p<0.01, comparativ cu 
lotul de control, unde această diferenţă semnifi cativă 
nu a fost depistată.

Tabelul 3. 
Dinamica creşterii PC al copiilor MVG în raport cu coridoarele percentilice în primul an de viaţă

Carac-
teristica

LOTUL MVG
n=110

LOTUL CONTROL
n=108

P1±ES1 P0±ES0
3 luni 6 luni 9 luni 12 luni 3 luni 6 luni 9 luni 12 luni

<3 **
23.6±3.9

**
22.7±3.9 14.5±2.8 **

15.5±3.4 7.4±1.9 8,3±2.6 10.2±2.9 3,7±1.8

4-10 *
34.5±3.6 10.0±2.8 11.8±2.8 14.5±3.3 15.7±3.5 23.1±4.1 6.5±2.3 12,9±3.2

11-24 ***
20.0±3.1

*
16.7±3.5 21.8±3.5 16.4±3.5 5,5±2.2 8.3±2.5 20.4±3.8 10.2±2.9

25-75 20.9±3.3 43.6±4.7 45.4±4.3 32.7±4.4 ###
50.0±4.8 46.2±4.7 #

44.4±4.7 41.7±4.7

76-90 0.9±0.9 2.7±1.5 6.3±1.7 14.5±3.3 ###
13.8±3.2

#
10.1±2.9 6.4±2.3 19.4±3.8

91-97 0 3.6±1.7 0 6,4±2.3 1.8±1.3 1.8±1.3 #
6,4±2.0 6.5±2.3

>97 0 0 0 0 #
5,5±2.2 1.8±1.3 #

5,6±2.2
#

5,6±2.2
Lot MVG * p<0.05, **p<0.01, *** p <0.001 Lot control # p<0.05, ## p<0.01, ### p <0.001

Figura nr. 5 refl ectă faptulcă ritmul de creştere 
al PC la băieţeiii hipotrofi ci şi hipoplastici la termen 
recuperează ritmul de creştere comparativ cu lotul de 

control către vârsta de 6 luni. Aceeaşi specifi citate de 
creştere a perimetrului cranian s-a determinat şi la 
fetiţele hipotrofi ce şi hipoplastice la termen, cu alte 
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Fig.5. Dinamica cre şterii PC la fetiţele şi băieţeii MVG la termen pe parcursul primului an de viaţă

cuvinte după 6 luni nu sunt diferenţe de creştere a PC 
în raport cu sexul.

După datele din fi gura a 6, PC al fetiţelor la vârsta 
de 3, 6, 9 şi 12 luni prezintă diferenţă semnifi cativă de 
creştere p<0.05 între lotul control şi cel hipoplastic, 

iar la vârsta de 1 an, inclusiv între cel hipotrofi c şi 
cel hipoplastic, p<0.01, ori potenţialul de recuperare 
al creşterii PC al fetiţelor premature tip hipotrofi c nu 
prezintă mari diferenţe de creştere a PC la 12 luni de 
viaţă.

Fig.6. Dinamica creşterii PC la fetiţele MVG premature pe parcursul primului an de viaţă.
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Concluzii: 
1. Analiza dinamicii creşterii în greutate a 

copiilor MVG pe parcursul primului an de viaţă a 
evidenţiat faptul că hipotrofi a moderată s-a întâlnit 
în 10%cazuri, p<0.05 şi hipotrofi e severă în 11,8% p 
<0.001 ceea ce nu s-a atestat practic în grupul control 
la vârsta de 1 an.

2. Fetiţele hipoplastice premature prezintă 
prognosticul unui adaos ponderal mult mai defi citar în 
perioada primului an de viaţă p<0.001, comparative 
cu lotul control şi cel hipotrofi c prematuri.

3. 12,7%, p<0.001 din copiii MVG au prezen-
tat un retard statural sever, ceea ce nu s-a întâlnit în 
rândul copiilor lotului de control, şi invers statura 
excesivă (13,9% cazuri, p<0.01) s-a atestat doar în 
lotul control la vârsta de 1 an.

4. Tipul hipoplastic şi în special fetiţele pre-
mature induc în sine un prognostic al creşterii taliei 
mult mai nefavorabil (p<0.01) comparativ cu băieţeii 
de acelaş tip, precum şi cu tipul hipotrofi c în ansam-
blu.

5. Copiii MVG prezintă microcefalie cu PC 
mai mic de percentila 3 în 15,5% cazuri, p<0.01 
pe contul fetiţelor hipoplastice la vârstele cheie de 
evaluare la 3, 6, 9 şi 12 luni între lotul control şi cel 
hipoplastic, precum şi între cel hipotrofi c şi cel hipo-
plastic, p<0.01.
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SUMMARY

NOSOCOMIAL INFECTION IN THE PRETERM BABY

Key words: premature baby, nosocomial infection (NI), NICU.
Background: nosocomial infection is common for preterm baby in NICU. 
Aim of the study: the study of the incidence, the clinical course and etiologic agents of NI in preterm infants within 

NICU.
Results. The morbidity structure in preterm infants shows that the third place is held by NI which has been estab-

lished mainly in the fi rst group in 50.6% of cases (38 children) (p <0.001). The mean duration of hospitalization for 
children with NI is 13.7 days long, compared to children who did not realize NI.

The bacteriological structure of NI shows that the fi rst place is held by those infections caused by CONS - 28 cases 
(38%), the second place Kl. Pneumoniae -13 cases (18%), the third place Ps. Aerogenosa - 9 cases (12%).

St. Epidermidis, Kl. Pneumoniae, Ps. Aerogenosa shows a sensitivity of 80% only for carbapenems, with a resis-
tance value of 100% to 60% for the semi-synthetic penicillin, fl uoroquinolones, aminoglycosides, and third generation 
cephalosporins.

Conclusions. NI incidence among LBW and ELBW children is 32.5%, with a predominance in the ELBW group of 
children, where this indicator reaches 50,6%. The predominant etiologic agents for NI are CONS bacteria.

РЕЗЮМЕ

НОЗОКОМИАЛЬНАЯ ИНФЕКЦИЯ У НЕДОНОШЕННЫХ ДЕТЕЙ

Kлючевые слова: недоношенные дети, нозокомиальная инфекция (НИ), реанимация новорожденных.
Цель изучения: Изучение заболеваемости, клинического течения и возбудителей НИ у недоношенных де-

тей в отделениях реанимация новорожденных.
Результаты: На третьем месте в структуре заболеваемости у недоношенных детей находится НИ, пре-

обладая в группе детей с весом <1000г (38 детей/50,6% случаев) (p<0.001). Средняя продолжительность 
госпитализации детей с НИ на 13,7 дней дольше, по сравнению с детьми, которые не реализовали НИ.

Бактериологическая структура НИ выявила следующих возбудителей: на первом месте в 28 случаев (38%) 
коагулазонегативные стафилококки (CONS), на втором месте инфекции вызванные Kl. Pneumoniae -13 детей 
(18%), на третьем месте инфекции вызванные Ps. aeruginosa - 9 случаев (12%).

Инфекции вызванные St. Epidermidis, Kl. Pneumoniae, Ps. aeruginosa чувствительны только в 80% случаев к 
антибиотикам группы карбапенемов, когда к антибиотикам из группы фторхинолонов, аминогликозидов и це-
фалоспоринов третьего поколения эти возбудители имеют устойчивость от 100% до 60%.

Выводы: Заболеваемость НИ среди недоношенных детей состовляет 32,5%, с преобладанием в группе де-
тей с весом <1000г, где этот показатель достигает 50,6%. Преобладающим возбудителем НИ являются ко-
агулазонегативные стафилококки (CONS).

© Dorina Rotaru

Introducere
Ratele înregistrate ale infecţiei asociate cu asis-

tenţa medicală (IAAM) în îngrijirea neonatală osci-
lează de la 6 până la 8,9 la 1000 pacienţi-zile [1, 2, 
3]. În particular, nou-născuţii cu greutate foarte mică 
la naştere (GFMN), cu o vârstă gestaţională redusă 
sunt supuşi unui nivel înalt de risc, deoarece necesită 
îngrijire mai îndelungată în secţiile de neonatalogie, 
fi ind expuşi la intervenţii şi dispozitive mai invazive 
(cateterizarea vaselor centrale şi periferice, intubarea 

endotraheală, alimentarea parenterală etc) şi având un 
sistem imunitar imatur, precum şi niveluri reduse de 
anticorpi obţinuţi pe cale transplacentară.

Tipurile de infecţii asociate cu asistenţa medi-
cală

Reieşind din ultimele relatări ştiinţifi ce, infecţiile 
pe cale sangvină reprezintă peste trei pătrimi din toate 
infecţiile nosocomiale înregistrate în rândul nou-năs-
cuţilor[4-6, 7-11]. Perlman şi colab.[12] au analizat 
un eşantion de 2935 nou-născuţi internaţi în două 
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secţii de terapie intensivă neonatală (TIN), în scopul 
identifi cării factorilor de risc pentru infecţiile pe cale 
sangvină asociate cu asistenţa medicală. Dintre aceş-
tia, 205 (cu greutatea la naştere de 1420 g) 

s-au ales cu infecţii pe cale sangvină (7%) în inter-
valul dintre 21,4 şi 35,7 zile de viaţă. Factorii de risc 
identifi caţi au inclus greutatea la naştere, cu 9% risc 
suplimentar la fi ecare scădere cu 100 g, prezenţa unui 
cateter venos central (9.3% creştere a riscului compa-
rativ cu copiii fără cateter) şi alimentaţia parenterală 
totală [10, 13]. Aceste observaţii contrazic o relata-
re a unui grup de autori din Brazilia, care au urmărit 
şase secţii de terapie intensivă neonatală; timp de 10 
ani [7]. În rândurile celor 6243 nou-născuţi, infecţiile 
pe cale sangvină au fost cele mai frecvente, între cele 
3603 cazuri de infecţii asociate cu asistenţa medicală. 
Totuşi, cu excepţia infecţiilor primare pe cale sangvi-
nă, greutatea la naştere a constituit un parametru ine-
xact pentru prognozarea infecţiilor asociate cu asis-
tenţa medicală. Un studiu desfăşurat anterior de ace-
laşi grup de cercetători a identifi cat alţi factori de risc 
pentru infecţiile asociate cu asistenţa medicală într-o 
singură secţie de terapie intensivă neonatală (1051 
nou-născuţi): utilizarea şi durata ventilării mecanice, 
fracţia potrivită de oxigen inspirat, durata adminis-
trării cateterului venos central şi durata prelungită a 
spitalizării [14].

Unii autori au sugerat utilizarea cateterelor ve-
noase centrale introduse periferic, în scopul redu-
cerii riscului infecţiilor pe cale sangvină legate de 
cateterul venos central. În cazul utilizării în cadrul 
unui contingent foarte specifi c, supus riscului înalt 
(boala cardiacă congenitală), Tan şi colab.[15] au re-
latat o incidenţă de 3,6 episoade la 1000 cateter-zile, 
cu debutul în medie la un termen de 37 zile. Este 
important de menţionat că aceste catetere centrale 
introduse periferic sunt, de obicei, introduse pentru o 
perioadă mai scurtă (adică, 22,3 zile în studiul efec-
tuat de Tan şi colab.) [16] şi, prin urmare, sunt mai 
puţin infectate comparativ cu alte catetere. Utilizând 
genotipizarea, Graham şi colab.[17] au demonstrat 
că sursa infecţiilor ulterioare pe cale sangvină cu ba-
cili Gram-negativi la nou-născuţii cu greutatea foarte 
mică la naştere, este colonizarea pielii şi intestinului. 
Deşi acest lucru a fost deseori suspectat la nou-năs-
cuţii foarte mici, legătura dintre starea purtătorului şi 
sursa de infecţie nu a fost demonstrată niciodată atât 
de clar ca în acest studiu.

Frecvenţa pneumoniei asociate cu utilizarea venti-
latorului (VAP) la nou-născuţi depinde de instituţie şi 
de gradul de prematuritate al bebeluşului. Într-o anali-
ză exhaustivă a pneumoniilor legate de ventilator, care 
a inclus secţii de terapie intensivă neonatală, Foglia 
şi colab. [18] au confi rmat faptul că incidenţa acestor 
pneumonii la nou-născuţi oscilează între 0 şi 34,5, în 
dependenţă de greutatea la naştere, dar ei, de aseme-
nea, accentuează difi cultatea diagnosticării pneumo-

niilor legate de ventilator în rândul acestui contingent.
Agenţii patogeni
O analiză comprehensivă recentă a septicemiei ne-

ontale oferă o descriere utilă a distribuţiei patogeni-
lor în infecţiile sangvine din cadrul secţiei de terapie 
intensivă neonatală [19]. În cadrul grupului cu septi-
cemie cu debut timpuriu, a predominat streptococul 
de grup B (47%), urmat de Escherichia coli (23%), 
specia Staphilococus (13%) şi agenţii gram-negativi 
alţii decât E. Coli (8%). Organismele predominante în 
grupul cu septicemie cu debut mai târziu au fost stafi -
lococii coagulazo-negativi (CoNS) (39%), urmaţi de 
E. coli (9%) şi Candida albicans (9%). Această con-
statare a fost confi rmată de alţi cercetători, aproape 
toate CoNS izolate fi ind rezistente la meticilină [20]. 
Bizzarro şi colab.[19] a identifi cat o creştere semni-
fi cativă în cazurile cu debut târziu, începând cu 1979 
şi până în 2003, în cea mai mare parte, cu specii sim-
biote. Nu avem relatări recente privind VAP, dar un 
studiu din anul 2003 a relatat în cea mai mare parte 
culturi polimicrobiene cu Staphilococcus aureus, Pse-
udomonas aeruginosa, Enterobacter spp. şi Klebsiela 
spp., ca organisme predominante [21].

În secţia de terapie intensivă neonatală, 80% din 
nou-născuţi sunt deja colonizaţi cu S. aureus către 
ziua a zecea, rezervorul principal fi ind cordonul om-
bilical, urmat de piele, nazofaringe şi tractul gastro-
intestinal. S. Aureus rezistent la meticilină (SARM) a 
devenit o problemă majoră. Un studiu recent din Tai-
wan a relatat că 41% din nou-născuţi au fost colonizaţi 
cu SARM în unitatea de terapie intensivă neonatală şi 
a estimat că 26% vor dezvolta infecţii invazive [22]. 
O rată similară a infecţiei, de 21%, a fost identifi cată 
şi într-un studiu realizat în Statele Unite [23]. Nou-
născuţii cu infecţii SARM au o greutate mai mică 
la naştere şi există o mai mare probabilitate să aibă 
nevoie de alimentaţie parenterală sau să le fi e aplicat 
percutanat un cateter venos central şi/sau un tub endo-
traheal la momentul infectării. Au apărut recent şi date 
despre colonizarea cu SARM achiziţionat în comuni-
tate (SARM-AC) [24, 25]. SARM-AC este contractat 
de obicei prin contact la nivelul epidermei cu adulţii 
colonizaţi, dar poate fi  transmis şi prin laptele mamei 
[26]. Infecţiile primare cu SARM-AC se localizează, 
de cele mai multe ori, pe piele sau în ţesuturile moi, 
însă pot avea loc bacteriemia şi infecţii sistemice care 
pun viaţa în pericol, deseori asociate cu folosirea in-
vazivă a dispozitivelor [27, 28, 29]. 

Infecţiile fungice invazive reprezintă o cauză 
emergentă a morbidităţii şi mortalităţii la nou-născuţii 
cu greutate foarte mică la naştere [30], cu o rată de 
incidenţă de 1-5% [31, 32]. Acestea sunt asociate cu o 
mortalitate mai înaltă decât infecţiile bacteriene inva-
zive. Un studiu efectuat în instituţiile neonatale pentru 
a determina factorii de risc ai colonizării fungice şi ai 
infecţiilor fungice a arătat că 14% dintre nou-născuţii 
care sunt spitalizaţi pe o durată mai lungă de 5 zile 
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sunt colonizaţi cu Candida spp [33]. Colonizarea cu 
Candida a fost un factor de risc de infecţie invazivă 
printre nou-născuţii cu greutate foarte mică la naşte-
re cu o mortalitate atribuibilă raportată de 12% [34]. 
Printre Candida spp., C. Albicans a fost specia cea 
mai des întâlnită, urmată de C. parapsilosis, C. tro-
picalis, C lusitaniae, C. glabrata şi respectiv C. Kru-
sei [35]. C. parapsilosis a fost izolată la până la 25% 
dintre nou-născuţii cu greutate foarte mică la naştere 
[36]. Candidoza invazivă implică costuri mari pentru 
sistemul de sănătate. Zaoutis şi colab. [34] a raportat 
că, deşi nou-născuţii cu greutate foarte mică la naşte-
re, cu candidoză sistemică nu au stat mai mult timp 
la spital, costurile atribuibile acestora s-au ridicat ori-
cum în medie la 39045 USD (95% CI, 1374-76715 
USD). La rîndul lor nou-născuţii cu greutate la naştere 
de cel puţin 1000 g. au fost spitalizaţi pentru o perioa-
dă mult mai lungă în acelaşi studiu, generând costuri 
atribuibile de 122302 USD (95% CI, 80457-164148 
USD) [34]. 

Prevalenţa organismelor gram-negative producă-
toare de beta-lactamaze cu spectru extins variază de 
la o regiune geografi că la alta. De exemplu, India ra-
portează în mod repetat rate foarte înalte, între 87% 
(2003) şi 58% (2007) [37]. Deşi este mult mai mică în 
ţările europene, o rată de până la 27% printre organis-
mele gram-negative a fost totuşi documentată în sudul 
Italiei [38]. Greutatea la naştere, vârsta de gestaţie, 
tratamentul antimicrobian şi durata de spitalizare au 
fost identifi cate ca factori de risc pentru contractarea 
K. Pneumonie şi S.Marcescens producătoare de beta-
lactamaze cu spectru extins [39].

IZBUCNIRILE
Importanţa izbucnirilor depinde de numărul de 

pacienţi afectaţi, contribuţia patogenilor neobişnuiţi, 
sursele neaşteptate sau gravitatea îmbolnăvirilor. De 
cele mai multe ori, infecţia este confi rmată prin elec-
troforeză pe gel şi prin reacţia în lanţ a polimerazei şi 
arată că este implicată o singură tulpină. Ca un pato-
gen comun, Staphyloccocus sp. este frecvent implicat 
în izbucnirile în neonatologie, de exemplu, ca infecţii 
de piele. Sursele de infecţie identifi cate recent includ 
o sticlă de ulei de migdale utilizat pentru masajul be-
beluşilor [40] şi un lucrător medical, bolnav asimp-
tomatic [41, 42] sau simptomatic [43]; observat frec-
vent, în alte cazuri sursa nu a fost identifi cată [44, 45]. 

Totuşi, infecţiile cu stafi lococ reprezintă o nouă 
provocare pentr nou-născuţi din cauza apariţiei bacte-
riilor rezistente. Grupul SARM din zona Chicago au 
raportat experienţa lor legată de izbucnirile SARM şi 
au arătat că, pe o perioadă de 16 luni, au fost identifi -
cate 13 focare de infecţie SARM în secţia de terapie 
intensivă, fi ind afectaţi 149 nou-născuţi [23]. Printre 
ultimii, 21% au făcut infecţii invazive şi şase au de-
cedat. Doar 2,4% din lucrătorii medicali ce au trecut 
screeningul au fost pozitivi la SARM în aceeaşi pe-
rioadă. Ce este interesant, factorii de risc de infecţii 

invazive au inclus greutatea mică la naştere (P< 0.01) 
şi o durată mai mică între internare şi prima analiză 
de sânge pozitivă (P=0.03). Ulterior, acelaşi colectiv 
de autori a publicat recomandări de consens pentru a 
preveni infecţia şi colonizarea cu SARM în secţiile 
de terapie intensivă. Aceştia au arătat, de asemenea, 
că anumite tulpini de SARM există în diferite spita-
le. Teoretic, schimbul de pacienţi, părinţi sau lucrători 
între spitale explică acest fenomen. McDonald şi co-
lab. [46] au demonstrat că transferul interinstituţional 
poate încuraja apariţia izbucnirilor de SARM, pe când 
grupul nostru a raportat prima izbucnire neonatală do-
cumentată de SARM producător de leucocidină pan-
ton-valentine contractat din comunitate [25].

Alte rapoarte relevante din punct de vedere clinic 
referitoare la nou-născuţi includ microorganismele 
pan-rezistente, cum ar fi  cele gram-negative produ-
cătoare de beta-lactamaze cu spectru larg [47] sau 
A. baumanii pan-rezistente [48]. Aceste izbucniri de 
bacterii multidrog rezistente, sau acele rapoarte care 
descriu izbucniri de bacterii sau fungi neobişnuite [49, 
50], au caracteristici comune: timpul necesar pentru 
identifi carea problemei, difi cultatea identifi cării sursei 
[51, 52], implementarea măsurilor complexe de con-
trol al infecţiei [23, 53] şi eradicarea bacteriei [52]. 
În sfârşit, izbucnirile pot implica, de asemenea, viruşi 
care pot cauza maladii benigne [54] sau pot avea un 
impact important asupra nou-născuţilor [55] sau atât 
asupra lucrătorilor medicali, cât şi asupra nou-născu-
ţilor [56]. De exemplu, Bhambhani şi colab.[56] au 
raportat o izbucnire de Coxsackie B4 într-o secţie de 
terapie intensivă care a cauzat artrită la 20 de nou-
născuţi şi la 12 lucrători medicali într-o perioadă de 
18 luni înainte de a fi  identifi cată sursa, un rezervor 
de apă. 

Infecţiile şi practicile de control 
Studii recente au raportat succesul intervenţiilor 

de reducere a infecţiilor pe cale sangvină. Un grup de 
medici a redus incidenţa infecţiilor pe cale sangvină 
de la 15.22 la 2.2 la 1000 de cateter-zile cu producerea 
unui sistem închis de tratament pe lângă îmbunătăţirea 
îngrijirii cateterului [57]. Un grup de savanţi brazili-
eni au redus în jumătate incidenţa infecţiilor pe cale 
sangvină prin promovarea unei strategii multimodale 
de instruire, care includea un chestionar despre cunoş-
tinţele referitoare la igiena mâinilor şi procedurile de 
îngrijire a cateterului [58]. Un grup de cercetători el-
veţieni a redus semnifi cativ incidenţa infecţiilor trans-
mise prin sânge, utilizând o campanie de promovare 
multimodală referitoare la igiena mâinilor, adaptată în 
mod specifi c pentru îngrijirea neonatală [59]. Ultimul 
studiu a fost valoros prin strategia ghidată de către 
percepţia lucrătorilor medicali a riscului de contami-
nare a mâinilor cu patogeni microbieni şi impactul 
infecţiilor nosocomiale asupra siguranţei pacienţilor.

Analizele sângelui de la nou-născuţi deseori sunt 
negative, în pofi da septicemiei clinice evidente. Con-
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nel şi colab. [60] au arătat că atunci când analizele 
de sânge sunt corect efectuate probabilitatea mai mare 
este ca rezultatul să fi e pozitiv. Doar două treimi din 
analizele de sânge de la nou-născuţi cu o vârstă sub 1 
lună erau adecvate, adică conţineau un volum de sân-
ge corespunzător (corespundea vârstei) şi era depus în 
sticla potrivită pentru analize. Această informaţie ar 
trebui să-i determine pe lucrătorii medicali să fi e mai 
atenţi atunci când iau sânge pentru analize de la nou-
născuţi. Izolarea patogenului responsabil cu testarea 
corespunzătoare a rezistenţei este extrem de impor-
tantă la momentul când apare rezistenţa. 

Bacteriile gram-negative, cum sunt A. Baumanni 
sau P. Aeruginosa multirezistentă au fost controlate în 
mod efi cient prin utilizarea măsurilor simple de con-
trol al infecţiei, cum ar fi  izolarea de contact, inten-
sifi carea igienei mâinilor, identifi carea asistentelor şi 
curăţarea mediului cu produse adecvate [48]. 

Profi laxia infecţiilor nosocomiale cu antibiotice şi 
preparate antifungice reprezintă un subiect de discuţie 
recent în literatura de specialitate. Profi laxia cu fl uco-
nazol a fost efi cientă în prevenirea infecţiei invazive 
cu Candida la nou-născuţii cu greutate foarte mică la 
naştere [ 32, 61, 62]. Însă, ratele iniţiale ale infecţiilor 
invazive erau înalte în anumite studii şi profi laxia cu 
fl uconazol s-ar putea să nu fi e benefi că în instituţiile 
cu prevalenţă mai mică a infecţiilor [61, 62, 63]. Mai 
mult decât atât, potenţiala problemă cu rezistenţa care 
apare la azoli prin utilizarea acestui mod de profi laxie 
la nivel extins nu a fost încă sufi cient studiată. Indife-
rent de astfel de preocupări teoretice, profi laxia anti-
fungică a devenit deja o practică răspândită în multe 
instituţii. Până la 28% instituţii neonatale din Marea 
Britanie şi 34% din Statele Unite au raportat utilizarea 
profi laxiei sistemice sau topice/orale antifungice pen-
tru nou-născuţii cu greutate foarte mică la naştere în 
ultimii 2 ani [64, 65]. 

Spre deosebire de profi laxia cu fl uconazol, utili-
zarea antibioticelor pentru prevenirea infecţiei arterei 
ombilicale şi a VAP s-a dovedit a fi  inefi cientă [66, 
67]. Un studiu randomizat cu administrarea intrave-
noasă de imunoglobuline cu conţinut înalt de anticorpi 
împotriva S.epidermidis şi S.aureus arată că aceste 
preparate nu au putut preveni infectarea pe calea sang-
vină [68]. Reducând durata terapiei cu antibiotice la 
nou-născuţii la care se suspectează apariţia septicemi-
ei precoce însă, nu a avut loc nici un eveniment advers 
şi poate reduce probabilitatea septicemiei tardive [69]. 
Aceasta subliniază benefi ciul utilizării restricţionate a 
antibioticului şi în instituţiile neonatale. 

Monitorizarea ratei infecţiilor este considerată ac-
tualmente importantă pentru o îngrijire a sănătăţii în 
siguranţă. Deşi ratele septicemiei timpurii sunt consi-
derate a fi  un indicator important al îngrijirii antepar-
tum şi intrapartum, supravegherea septicemiei târzii 
este necesară pentru a monitoriza calitatea îngrijirii 
în secţiile de terapie intensivă [70]. Dacă o asemenea 

supraveghere a infecţiei nu este posibilă, studiile de 
prevalenţă pot ajuta la evaluarea condiţiilor locale 
[71,72]. Haas şi colab. [73] au propus un instrument 
computerizat de supraveghere pentru VAP în secţii-
le de terapie intensivă. Însă, deşi valoarea negativă 
previzibilă era bună, valoarea pozitivă previzibilă era 
foarte joasă. 

Obiectivul studiului: determinarea incidenţei, ris-
curilor, agenţilor etiologici ai infecţiei nosocomiale la 
nou-născutul prematur.

Materiale şi metode: în studiu au fost incluşi 298 
de copii prematuri, perioada de studiu ianuarie-oc-
tombrie 2012-2014.

Materialele folosite: fi şele de observaţie ale aces-
tor copii. 

Datele analizelor de laborator: 
- AGS cu calculul ANC (numărului total de neutro-

fi le), raportul I/T, trombocitele, 
- Echilibrul acido-bazic, 
- Datele biochimice: proteina C-reactivă, glicemia, 
- Datele imagistice – radiografi a cutiei toracice şi 

cavităţii abdominale, 
- Substratele biologice la examenul bacteriologic 

şi examenul sensibilităţii la antibiotice: hemocultura, 
aspiratul traheal, lichidul cefalorahidian

Criteriile de includere în studiu pentru diagnos-
ticul de sepsis nosocomial:

Debut la 72 ore după naştere incluzând următoarele 
semne clinice:

- Febră (>38°C) sau instabilitatea temperaturii sau 
hipotermie

- Tahicardie (>200/min) sau episoade noi şi în 
creştere de bradicardie (<80/min)

- TRC >2 sec
- Accese noi sau mai frecvente de apnee (>20 s)
- Acidoză metabolică inexplicabilă (BE >10 

mmol/l)
- Hiperglicemie inexplicabilă (>7,8 mmol/l)
- Alte semne caracteristice pentru sepsis (culoarea 

tegumentelor, creşterea necesităţilor în O2, statut clin-
ic instabil, apatie)

Şi (1) Sepsis stabilit clinic
- Toate următoarele:
o Medicul deja a iniţiat un tratament antibacteri-

an pentru sepsis pentru cel puţin 5 zile
o Hemocultura nu a fost efectuată (imposibil de 

colectat) 
- Lipsesc alte semne de infecţie 
(2) Sepsis confi rmat bacteriologic
o Este depistat agentul patogen din hemocutură 

sau lichidul cefalorahidian 
Sau În hemocultură sau linie intravasculară a fost 

depistat stafi lococul coagulazo-negativ în prezenţa 
datelor:

- proteina C-reactivă >20 mg/l
- Imature : raportul total de celule sangvine neu-

trofi le > 0.2
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- Trombocitopenie < 100.000
- Leucocitopenie < 5.000
Rezultatele obţinute.În studiu au fost incluşi 298 

de copii prematuri, care au fost divizaţi în 2 loturi: Lo-
tul 1 – copii prematuri cu greutatea la naştere <1000 g 
– în total 75 (25,1%) copii şi Lotul 2 - copii prematuri 
cu greutatea la naştere 1000-1500 g – in total 223 copii 
(74,8%). În lotul 1 preponderent au fost copii cu ter-
menul de gestaţie între 24 şi 28 sg (62 de copii 82,6%), 
greutatea medie a acestor copii a fost 842,6 g. Retardul 

creşterii intrauterine a fost stabilit în 16 cazuri (21,3%). 
Lotul 2, după termenul de gestaţie a cuprins preponder-
ant copii prematuri în limitele 26-31 s.g. (175 de copii 
78,4%), având greutatea medie de 1247,3 g, RDIU a 
fost înregistrat în 49 cazuri (21,9%). (tab. 1) În ambele 
loturi de studiu au prevalat fetiţele, şi în ambele loturi 
naşterea s-a fi nalizat preponderent pe căi naturale. Le-
talitatea generală a fost mai mare în lotul 1 şi a consti-
tuit 33,3% (25 de cazuri), comparativ cu lotul II unde 
acest indicator a fost determinat în 22 cazuri (9,8%)

Tabelul 1 
Caracteristica generală a loturilor de studiu

TG (s.g.)

Nr. total copii – 298 copii
Lotul 1 

<999 g (total 75/25,1%)
Lotul 2 

1000-1500g (total 223/74,8%)
P

Nr. absolut % Nr. absolut %
 24-25 20 26,6 - -
 26-28 42 56 69 30,9 < 0.001
 29-31 10 13,3 106 47,5 < 0.001
 32-33 2 2,5 22 9,8 < 0.05
 34-36 1 1,3 26 11,6 < 0.001
Total 75 100 223 100 < 0.05
RDIU 16 21,3 49 21,9 < 0.05

Greutatea medie 842,6 500-699g (nr 5)
700-999g(nr 71) 1247,3

Raport fem:masc 40:35
1,1:1

117:106
1,1:1

Naştere vaginală 49 65,3 149 66,8
Letalitatea generală 25 33,3 22 9,8 < 0.001

Letalitatea INC 6 24 12 37,5
Maternitate 63 85,3 156 69,9 < 0.05
AVIASAN 12 14,7 67 30 < 0.05

Durata spitalizării (zile) 3581 7480
0-33 22 29,3 98 43,9 < 0.05
34-50 9 12 82 36,8 < 0.001
51-67 21 28 20 8,9 < 0.001
>67 23 30,6 9 4 < 0.001

Max. zile 107 96
Media zile 47,9 34

Durata de spitalizare cu INC 2415 2767
Durata medie de spitalizare cu INC 63 46,3

Durata medie de spitalizare în lotul 1 a fost de 
47,9 zile (durata maximă – 107 de zile), în lotul 2 
durata medie de spitalizare a fost mai scurtă cu 13,9 
zile şi a alcătuit 34 zile (max – 96 de zile). Durata 
medie de spitalizare a copiilor cu INC din primul lot 
este cu 15,1 zile mai lungă, comparativ cu copiii cu 
masa <1000 g, dar care nu au realizat INC (47,9 vs 
63 de zile). În lotul II durata medie de spitalizare a 
copiilor cu INC a fost cu 12,3 zile mai lungă com-
parativ cu copiii de aceiaşi categorie de greutate, dar 
care nu au realizat INC ( 34 vs 46,3 zile).

l INC. Din totalul copiilor studiaţi din ambele lo-
turi agravarea stării clinice la copii s-a produs la 72 

ore de viaţă (a 3-a zi de viaţă), dar poate debuta şi la a 
50-a zi de afl are în staţionar (fi g. 1).

Diagnosticele clinice (tab.2). Luând în considera-
re faptul că studiul s-a efectuat pe copii prematuri, pe 
primul loc în ambele loturi a fost sindromul detresei 
respiratorii (boala membranelor hialine), care la copi-
ii din lotul 1 s-a diagnosticat în 82,6% cazuri (62 de 
copii) vs 53,8% (120 de copii) în lotul II. Pe locul II 
în structura morbidităţii sunt icterele cauzate de pre-
maturitate, fără diferenţe în amblele loturi: 73,3% vs 
73,9%. Pe locul III se afl ă infecţia nosocomială, care 
a fost stabilită în lotul 1 în 50,6% cazuri (38 copii), iar 
în lotul 2 – în 26,5% cazuri (59 de copii). Letalitatea 
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nemijlocită în urma INC în I lot a fost atestată în 6 
cazuri (24% din letalitatea generală) şi în lotul II - în 
12 cazuri (37,5% din letalitatea generală).

Structura clinică a infecţiei nosocomiale. Din 
datele prezentate în tabelul 3 se observă că pe primul 
loc după incidenţă în structura INC se afl ă sepsisul 

Fig. 1. Debutul (în zile) 
al cazurilor de INC

tardiv, care este atestat cu preponderenţă în lotul I la 
38 copii (50,6%), urmat de pneumonia nosocomială 
şi EUN (34,2%). În lotul II, la fel, pe primul loc în 
structura INC se afl ă septicemia - 59 de copii (26,5%), 
urmată de 20 cazuri de EUN (33,8%) şi 13 cazuri 
(22,0%) de pneumonie nosocomială. 

Tabelul 2
Diagnosticele clinice în loturile de studiu

Total 298 de copii
Lotul 1 
<999 g; 

(total 75/25,1%)

Lotul 2 
1000-1500 g;

(total 223/74,8%)
P

Nr. Abs % Nr. abs %
BMH 62 82,6 120 53,8 <0.001
Hiperbilirubinemie 55 73,3 165 73,9 >0.05
IIU (±pneumonie ±meningită) 23 30,6 49 21,9 <0.001
HIV 27 36 31 13,9 >0.05
CAP 16 21,3 30 13,4 >0.05
RDIU 16 21,3 49 21,9 >0.05
DBP 6 8 5 2,2 <0.05
MCC 3 4 1 0,4 <0.05
Hepatită CMV 1 1,3 1 0,4 >0.05
INC 38 50,6 59 26,5 <0.001
Letalitatea INC 6 24 12 37,5 >0.05
Letalitatea generală 25 33,3 32 14,3 <0.001

Tabelul 3
Structura clinică a infecţiei nosocomiale

Nr. total copii – 298 copii
Lotul 1

<999 g; (Total 75/25,1%)
Lotul 2

1000-1500 g
(Total 223/74,8%)

P

Nr. Abs % Nr. abs %
Sepsis tardiv 38 50,6 59 26,5 <0.001
• Sepsis tardiv clinic 22 57,8 38 64,4 >0.05
• Sepsis tardiv confi rmat bacteriologic 16 42,1 21 49,1 >0.05
EUN (± sepsis) 13 34,2 20 33,8 >0.05
Meningită (± sepsis) 4 10,5 3 5,08 >0.05
Pneumonie nosocomială (± sepsis) 13 34,2 13 22,0 >0.05
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Structura bacteriologică a infecţiei nosocomiale.
Pe primul loc în structura bacteriologică a INC 

este infecţia CONS - 28 cazuri (38%), pe locul II 
Kl. Pneumoniae - 13 cazuri (18%), pe locul III Ps. 
Aerogenosa – 9 cazuri (12%). Repartizarea agenţilor 
patogeni în funcţie de colorarea după Gram: 49,1% 
cazuri fl oră gram-pozitivă : 50,6% cazuri fl oră gram-
negativă.(fi g.2).

1. Septicemia. Din totalul copiilor din lotul 1 la 
38 (50,6%) s-a diagnosticat INC, dintre care sepsis 
nosocomial clinic la 22 copii (57,8%) şi la 16 copii 
(42,1%) sepsis nosocomial confi rmat bacteriologic. 
Pe când în lotul 2 INC au realizat 59 de copii (26,5% 
cazuri), dintre care sepsisul a fost confi rmat bacterio-
logic la 21 copii (49,1% cazuri) (tab.3). 

Structura hemoculturilor. Pe primul loc în hemo-
cultura copiilor din ambele loturi a fost depistată infec-
ţia cauzată de stafi lococii coagulazo-negativi (St. Epi-
dermidis şi St. saprofi ticus). În lotul I, în 68,8% cazuri, 
septicemia a fost cauzată de germeni gram-pozitivi (11 

Fig. 2. Structura bacteriologică a infecţiei nosocomiale

cazuri), iar în lotul II germenii gram-pozitivi au cauzat 
septicemie în 71,4% cazuri (15 cazuri), deci în ambele 
loturi pe primul loc este infecţia gram-pozitivă.

Tabelul 4
Structura bacteriologică a hemoculturilor în cazurile de sepsis tardiv

Total 298 de copii
 Lotul 1

<999 g; (Total 75/25,1%)
Lotul 2

1000-1500 g; (Total 223/74,8%)
P

Nr. Abs % Nr. abs %
Sepsis tardiv 38 50,6 59 26,5 <0.001
• Hemoculturi pozitive 16 42,1 21 49,1 >0.05
- Stafi lococ epidermidis (+) 6 27,2 11 52,3 >0.05
- A.baumani (-) 5 22,7 1 4,7 <0.05
- Klebsiela Pneumonia (-) 3 13,6 3 14,2 >0.05
- Streptococul viridans (+) 2 9,1 2 9,5 >0.05
- Stafi lococul saprofi ticus (+) 1 4,5 2 9,5 >0.05
- Enterococul faecium (+) 1 4,5
- Enterococul Fecalis (+) 1 4,5
- Proteus Mirabilis(-) 1 4,5
- Pseudomonas aerogenosa(-) 1 4,7
- Enterobacter cloacae(-) 1 4,7

Pe locul doi în lotul I septicemia a fost comfi rmată 
prin depistarea Ac. Baumani cu o incidenţă de 22,7% 
(5 cazuri) pe când în lotul II Kl. Pneumoniae a cauzat 
septicemie în 3 cazuri (14,2%). (fi g.3)

St. Epidermidis prezintă cea mai înaltă sensibilitate, 
de 80%, la Meropenem/Prepenem, urmat de o sensibi-
litate de 60% la gentamicină/amikacină, o rezistenţă de 
100 la preparatele antibacteriene din grupa penicilinelor 
semisintetice şi la cefalosporinele de generaţia a III-a. 
Cea mai mare sensibilitate Kl. Pneumoniae o are la Me-
ropenem/Prepenem 80%, Amikacină/Gentamicină 60, 
cu o rezistenţă de la 100% la peniciline semisintetice şi 
de 60% la cefalospirine de generaţia III. Ac. Baumanii 
prezintă o sensibilitate de 100% doar la Meropenem/
Prepenem, cu o rezitenţă de 100% la cefalosporinele de 
generaţia a III-a şi fl uorchinolone (fi g.4).

2. Pneumoniile nosocomiale legate de ventila-
tor. Pneumoniile nosocomiale au fost diagnosticate în 
baza datelor clinice +clişeului radiologic ± aspiratului 
traheal. Toţi 29 copii (100%) au fost la ventilare arti-
fi cială (VAP+CPAP). În lotul 1 au fost diagnosticate 
13 pneumonii nosocomiale (34,2%), 4 din ele au fost 
confi rmate şi prin aspiratele traheale care au prezen-
tat următoarea creştere: Kl. pneumoniae 1 caz (25%), 
Ps. Aeruginosa 2 cazuri (50%) şi Ent. fecalis 1 caz 
(33,3%). În lotul 2, diagnosticul de pneumonie noso-
comială a fost stabilit la 16 copii (27,1%), dintre care 
aspiratele traheale pozitive au fost confi rmate la 14 
copii (80%). Agenţii patogeni depistaţi: Ps. aerugino-
sa 6 cazuri (42,8%) S. epidermidis 3 cazuri (21,4%), 
Kl. pneumoniae 2 cazuri (14,2%), şi 2 cazuri de E. 
Coli (14,2%) (tab.6).
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Fig. 3. Structura bacteriologică şi sensibilitatea generală la antibiotice a hemoculturilor

Stafi lococul epidermidis Klebsiela pneumoniae Acinetobacter Baumani

Fig. 4. Sensibilitatea/rezistenţa specifi că la antibiotice a hemoculturilor
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Tabelul 6 
Structura bacteriologică a aspiratelor traheale

Total 298 de copii
Lotul 1

<999 g; ( Total 75/25,1%) 
Lotul 2

1000-1500 g; ( Total 
223/74,8%)

P

Nr. Abs % Nr. Abs %
Pneumonie legată de VAP/CPAP 13 34,2 16 27,1 >0.05
• Aspirate traheale 4 30,7 14 23,7 >0.05
- Kl. Pneumoniae 1 25 2 14,2 >0.05
- Ps. Aerogenosa 2 50 6 42,8 >0.05
- Ent. Fecalis 1 25 - -
- Staf. Epidermidis - - 3 21,4
- Ac. Antitratus - - 1 7,1
- E.Coli - 2 14,2
Durata medie VAP/±CPAP (zile) 8,9 12,1 >0.05

Durata medie de afl are la suport respirator 
VAP/±CPAP a copiilor cu pneumonie nosocomială 
din lotul 1 a fost de 8,9 zile, comparativ cu lotul II 
unde aceasta a fost de 12,1 zile. 

Pseudomonas aeruginosa din aspiratele trahe-
ale are o sensibilitate maximă de 80% la prepenem 
şi 60% la ciprofl oxacin, amikacină şi gentamicină 
şi o rezistenţă de 80% la cefalosporine de generaţia 
III. Klebsiela pneumoniae din aspiratele traheale are 
sensibilitate maximă de 88,8% doar la prepenem cu o 

rezistenţă de 66,7-88,9% la cefalosporine de generaţia 
III, ftorchinolone şi aminoglicozide (fi g.5).

Meningitele nosocomiale. Copiilor cu suspecţie 
la meningită tardivă a fost efectuată puncţia lombară 
cu examenul bacteriologic al lichidului cefalorahidi-
an. Clinic au stabilite 7 meningite tardive care toate 
au fost confi rmate prin examenul bacteriologic. Cul-
turile în 3 cazuri au fost pozitive la Kl. Pneumoniae 
şi S. Epidermidis şi s-a atestat 1 caz de Ac. Baumani. 
(tab.7). 
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Tabelul 7
Structura bacteriologică a LCR în cazurile de meningită în loturile de studiu

Total 298 de copii
Lotul 1

<999g; (Total 75/25,1%)
Lotul 2

1000-1500 g; (Total 223/74,8%)
P

Nr. abs % Nr. Abs %
Meninigită 4 10,5 3 5,1 >0.05
LCR 13/2pozitive 15,4 10/5pozitive 50 >0.05
Kl. pneumonia 1 50 2 40 >0.05
S. Epidermidis - - 3 60
A. Baumani 1 50

Fig. 5. Structura bacteriologică generală şi sensibilitatea generală la antibiotice a aspiratelor traheale

Ps. Aerogenosa Kl. pneumoniae

Fig. 6. Sensibilitatea specifi că la antibiotice a aspiratelor traheale

Fig. 7. Structura bacteriologică şi sensibilitatea generală la antibiotice a LCR
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Kl. Pneumoniae şi Ac. Baumanii prezintă o sensi-
bilitate doar de 75- 50% la Prepenem, Meropenem şi 
Ticarcilin cu o rezistenţă, de la 100% la 85,7%, la ce-
falosporinele de generaţia III şi aminoglicozide.(fi g.6) 

Enterocolita ulceronecrotică. Diagnosticul de 
EUN a fost stabilit în baza tabloului clinic şi prin con-
fi rmare prin examen radiologic. În lotul I incidenţa 

EUN a fost de 34,2% cazuri în lotul II – 37,2% cazuri. 
În 38,5% cazuri EUN a fost pe fond de septicemie ce 
a fost confi rmată prin rezultat pozitiv al hemoculturii, 
în 80% cazuri factorul cauzal au fost germenii gram-
negativi. În lotul II doar 2 cazuri (9,1%) au fost confi r-
mate a fi  pe fond de sepsis nosocomial, factorul cauzal 
în 100 au fost germenii gram-pozitivi.

Tabelul 8
Caracteristica cazurilor de EUN în loturile de studiu

Total 298 de copii
Lotul 1

<999 g (Total 75/25,1%)
Lotul 2

1000-1500 g (Total 223/74,8%) P

Nr. abs % Nr. abs %
EUN 13 34,2 22 37,2 >0.05

Hemoculturi 17/5 pozitive 38,5 20/2pozitive 9,1 <0.05
A.Baumani 3 60
St.Viridans 1 20
Kl.Pneumonia 1 20
S.Epidermidis 1 50
S.Saprofi ticus 1 50

Intervenţiile invazive. Infecţiile asociate cu asis-
tenţa medicală sunt responsabile de morbiditatea şi 
mortalitatea semnifi cativă în rândul nou-născuţilor 
din unitatea de terapie intensivă neonatală şi duc la 
spitalizarea lor prelungită cu creşterea numărului de 
intervenţii invazive şi a duratei lor de utilizare, care la 
rândul lor expun copilul la reinfectări repetate. Astfel, 
pe timpul duratei de spitalizare copilul poate realita 
INC de câteva ori. În lotul 1 utilizarea VAP-ului la 
copiii cu INC, comparativ cu prematurii care nu au 
realizat INC, dar la fel au necesitat VAP, a avut o du-
rată de utilizare cu 2,0 zile mai lungă. Aceeaşi situaţie 

se observă şi în lotul 2 de copii, la care durata VAP 
la copiii cu INC a fost de 9,9 zile, fi ind cu 8,1 zile 
mai lungă comparativ cu copiii ce nu au realizat INC. 
Suportul respirator prin CPAP la prematurii din lotul 
1 care au realizat INC a fost cu 2,7 zile mai prelugit, 
comparativ cu copiii fără INC din acelaşi lot. Diferen-
ţa duratei CPAP între subloturile de copii din lotul 2 
a constituit 1,4 zile pentru copiii care au realizat INC.

Durata cateterismului vaselor periferice la copiii 
din loturile 1 şi 2 care au realizat INC a fost în medie 
cu ~15 zile mai lungă, comparativ cu copiii ce nu au 
realizat INC (tab. 9).

Tabelul 9
Numărul de zile de utilizare a procedurilor invazive la copiii loturilor de studiu, 

cu şi fără realizarea infecţiei nosocomiale

Procedee 
invazive şi 
durata lor

Total 298 de copii
Lotul 1

<999 g (Total 75/25,1%)
Lotul 2

1000-1500 g (Total 223/74,8%)
Cu INC
N =38

Fara INC
N =37

Total 
N =75

Cu INC
N =59

Fara INC
N =164

Total
N =223

VAP 65 zile
16 copii

37 zile
17 copii

102 zile
33 copii

278 zile
28copii

51 zile
23 copii***

326 zile
51 copii**

În medie 4,2 zile 2,2zile 3,1 zile 9,9 zile 1,8 zile 6,4 zile
CPAP 302 zile

33 copii
105 zile

20 copii**
407

53 copii
173 zile
40 copii

163 zile
60 copii***

344 zile
100 copii***

În medie 9,3 zile 5,8 zile 7,6 zile 4,3 zile 2,9 zile 3,4 zile
COV 107 zile

27 copil
111 zile
33copii*

216 zile
61 copii

85 zile
33 copii

91 zile
46 copii***

175 zile
78 zile***

În medie 3,9 zile 3,3 zile 3,5 2,8 zile 1,9 zile 2,2 zile
CVP 1023 zile

38 copii
480 zile
37 copii

1503 zile
75 copii

1606 zile
59 copii

1829 zile
159 copii*

3435 zile
218 copii*

În medie 26,6zile 12,1 zile 20,0 26,8 zile 11,3 zile 15,7

Pe numărul de copii, în loturi, între cei „cu INC” şi „fără INC”; între loturi – la valori totale
* p<0.05   ** p< 0.01  *** p< 0.001
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Discuţii. 
Îmbunătăţirea managementului antenatal şi a 

îngrijirilor intensive neonatale în ultimii 10 ani au 
schimbat prognosticul copiilor prematuri. Infecţia 
nosocomială, care afectează până la 40% de nou-
născuţi din secţiile de reanimare şi terapie intensivă, 
are un impact major asupra supravieţuirii neonatale 
cu o implicare majoră asupra cheltuielilor şi creşterea 
costurilor pentru îngrijirea acestor copii. Nou-
născuţii prematuri încep viaţa în secţiile de reani-
mare neonatală şi se colonizează cu fl ora rezistentă 
la bacterii. Imaturitatea imunologică (fagocitoza 
dereglată sau hipogamaglobulinemia), expunerea la 
proceduri invazive şi spitalizarea de lungă durată 
predispun copiii cu GFMN la infecţii nosocomiale. 
Terapia antimicrobiană şi dispozitivele invazive, la 
fel, prezintă un factor de risc pentru INC. La majori-
tatea nou-născuţilor mecanismele de apărare nu sunt 
complet dezvoltate, de exemplu activitatea fagoci-
telor, sinteza imunoglobulinelor, funcţia limfocitelor 
T. Defi cienţa imună este dependentă de termenul de 
gestaţie: cu cât termenul de gestaţie este mai mic cu 
atât predispunerea faţă de infecţii este mai mare. Pre-
maturii cu masa la naştere mai mică de 1500 g au risc 
de 3 ori mai mare de a realiza INC comparativ cu cei 
cu masa mai mare de 1500 g. Incidenţa INC în rân-
dul copiilor cu GFMN şi GEMN, conform studiului 
efectuat de noi, este de 32,5%, cu predominare în 
lotul copiilor cu GEMN, unde acest indicator atinge 
50,6%.

Copiii prematuri cu masa la naştere mai mică 
de 1500 g (GFMN) au un risc sporit de morbiditate 
şi mortalitate cauzat de imaturitate şi alţi factori 
adiţionali, unul dintre care este retardul creşterii in-
trauterine. Retardul creşterii intrauterine în studiul 
nostru a fost înregistrat în 21,8% cazuri (65 de pre-
maturi). 

Infecţiile nosocomiale sunt asociate cu o mor-
biditate semnifi cativă şi mortalitate crescută. 

Tipul de infecţie determină tipul de morbiditate. 
Meningita, de exemplu, poate avea ca rezultat

patologii multiple majore, inclusiv pierderea 
auzului, dereglări vizuale, convulsii, paralizie 
cerebrală, dizabilităţi de învăţare şi retard mental. 
Orice combinaţie de aceste schimbări patologice 
modifi că potenţialul de viaţă al copilului. Pneumo-
nia de ventilator determină schimbări pulmonare 
cronice cu implicarea raspunsului infl amator, necesi-
tate suplimentară de oxigen şi suport ventilator. Ca 
rezultat, copilul va avea nevoie de o spitalizare mai 
îndelungată, oxigen la domiciliu şi supraveghere la 
un pneumolog pe termen lung. INC a crescut rata 
mortalităţii prin infecţii sistemice prezentate prin 
şoc septic, hipotensiune arterială, scăderea perfuziei 
tisulare, acidoză, deces. 

Rata mortalităţii la copii care au dezvoltat INC, 
în special de sempticemie şi meningită constituie 

de la 13% la 50%. Rata mortalităţii în caz de spit-
alizare timp de 98 de zile creşte la 21%. Durata de 
spitalizare este invers proporţională cu termenul de 
gestaţie. Durata medie de spitalizare a copiilor cu 
INC din primul lot este cu 15,1 zile mai lungă, com-
parativ cu copiii cu masa mai mică 1000 gr, dar care 
nu au realizat INC (47,9 vs 63 de zile). În lotul II 
durata medie de spitalizare a copiilor cu INC a fost 
cu 12,3 zile mai lungă comparativ cu copiii de aceaşi 
categorie de greutate, dar care nu au realizat INC ( 
34 vs 46,3 zile). Letalitatea nemijlocită în urma INC 
în lotul I a fost în 6 cazuri (24% din letalitatea gene-
rală) şi în lotul II s-a atestat în 12 cazuri (37,5% din 
letalitatea generală).

Cele mai frecvente infecţii asociate de îngri-
jiri sunt: bacteriemia (infecţii ale sângelui) urmate 
apoi de pneumonii şi de infecţii ale tractului gas-
trointestinal (EUN). Cel mai frecvent tip de infecţie 
nosocomială sunt infecţiile legate de cateter. În mod 
similar cu datele din literatură, în prezentul studiu 
pe primul loc în ambele loturi de copii incidenţa cea 
mai mare a INC este pe contul sepsisului - 38 copii 
(50,6%) vs 59 (26,5%). 

Pneumonia asociată de ventilator reprezintă de 
la 6,8% la 32,3% de INC din secţiile de reanimare 
neonatală. Rata pneumoniilor asociate de ventila-
tor este de 0,7 la 2,2 la 1000 zile de ventilare. Ter-
menul de gestaţie şi greutatea la naştere sunt invers 
proporţionale cu incidenţa acestor pneumonii. În stu-
diul nostru incidenţa pneumoniilor asociate de venti-
lator a stabilită în lotul 1 - 13 cazuri (34,2%) vs lotul 
2 - 13 cazuri (227%). 

Cei mai frecvenţi agenţi patogeni cauzali ai INC 
în primele 30 de zile după naştere sunt: stafi lococii 
coagulazo-negativi (CONS), stafi lococul aureus, en-
terococii şi bacteria enterică gram-negativă. După 
30 de zile, stafi lococii coagulazo-negativi rămân a fi  
cei mai frecvenţi agenţi patogeni, urmaţi de fungi, în 
particular Candida. 

Stafi lococii coagulazo - negativi (CONS) sunt 
responsabili de aproximativ 50% cazuri de sep-
sis legate de cateterism. Alţi agenţi patogeni sunt 
microorganismele gram-negative (≈20%), S. au-
reus (4% - 9%), Enterococii (3% - 5%) şi Candida 
(≈10%). Aproximativ 40% din toate INC sunt cau-
zate de CONS şi 5% din nou-născuţi din secţiile de 
reanimare neonatală realizează bacteriemie cauzată 
de CONS. Acest agent patogen cauzează 40-50% de 
bacteriemii; 29% de infecţii ale ochilor, urechilor, 
nasului; 19% de infecţii ale pielii şi ţesutului adi-
pos, 16% de pneumonii şi 10% de infecţii ale tract-
ului gastrointestinal. Incidenţa exactă a infecţiilor 
cauzate de CONS nu este cunoscută din cauza 
contaminării dese a culturilor colectate. Factorii de 
risc pentru CONS includ: cateterul venos central, 
administrarea intravenoasă a lipidelor, ventilarea 
mecanică, alimentaţia parenterală. Pe locul I ca 
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agent cauzal INC în ambele loturi au fost infecţiile 
cauzate de CONS (S. Epidermidis, S. Saprophiti-
cus) care prezintă cea mai înaltă sensibilitate, de 
80%, la Meropenem/Prepenem, urmate de o sen-
sibilitatea de 60% la ghentamicină/amikacină, o 
rezistenţă de 100 la preparatele antibacteriene din 
grupa penicilinelor semisintetice şi la cefalospori-
nele de generaţia a III-a. 

Klebsiella sp, în particular K. pneumoniae şi 
K. oxytoca, este unul din agenţii patogeni deseori 
întâlniţi în cadrul secţiilor de reanimare neonata-
lă fi ind un agent cauzal al sepsisului, infecţiilor 
tractului urinar şi pneumoniei. Recent Klebsiella 
sp producătoare de beta-lactamază cu spectru ex-
tins (ESBL) a fost identifi cată ca fi ind rezistentă la 
a treia generaţie de cefalosporine. Untr-un studiu 
retrospectiv din Israel [75], Klebsiella sp cauzează 
31% de sepsis neonatal tardiv. Conform unui reviu 
din Jamaica, Klebsiella a fost cel mai des agent cau-
zal al sepsisului la nou-născuţi [76], Greenberg şi 
colab. [77] în cadrul Centrului Medical Universitar 
Soroka 1986-1994 au efectuat un studiu retrospec-
tiv privind sepsisul neonatal şi meningita, rezul-
tatele acestui studiu au demostrat că K. pneumonia, 
în 49 cazuri (20%) din 250 de copii studiaţi, a fost 
agentul cauzal al sepsisului şi meningitei tardive la 
nou-născuţi şi rata mortalităţii în urma acestor pa-
tologii a fost de 29%. Factorii de risc sunt prema-
turitatea, greutatea foarte mică la naştere, perioa-
da alichidiană mai mare de 24 de ore, operaţia 
cezariană sau naşteri instrumentale. Rezervoarele 
de Klebsiella sunt mâinile lucrătorilor medicali 
şi tractul gastrointestinal al copilului. Multidrog-
rezistenţa Klebsiella producătoare de beta-lacta-
mază cu spectru extins este asociată cu rate înalte 
ale mortalităţii şi morbidităţii neonatale [78–80]. 
Îmbunătăţirea măsurilor controlului infecţios şi 
limitarea adminisrării antibioticelor cu spectru 
larg limitează frecvenţa infecţiilor cauzate de acest 
agent patogen. Pe locul doi în structura cauzală a 
INC a fost determinată Kl. Pneumoniae - 13 cazuri 
(18%). Kl. Pneumoniae cea mai mare sensibilitate 
o are la Meropenem/Prepenem 80%, cu o rezisten-
ţă de la 100% la 60% la peniciline semisintetice, 
fl uorchinolone, aminoglicozide şi cefalospirine de 
generaţia III.

Pseudomonas aeruginosa este o cauză bine cu-
noscută a sepsisului, pneumoniei, conjunctivitei şi 
endoftalmitei fi ind asociată cu rate ridicate de mor-
talitate. Potenţialele rezervoare pentru P.aeruginosa 
în reanimare nou-născuţi includ echipamentele de 
resuscitare, umidifi catoarele, incubatoarele, formu-
lele de lapte, chiuvetele, apa de la robinet, copiii 
cu termen lung de spitalizare, mâinile personalului 
medical. Printre factorii de risc pentru infecţia cu 
P aeruginosa se numără necesitatea în alimentaţie 
parenterală de lungă durată şi tratamentul prelungit 

cu antibiotice. Într-un reviu retrospectiv care a stu-
diat sepsisul la nou-născuţii internaţi în reanimarea 
neonatală a spitalului de copii King’s Daughters 
din Norfolk, Virginia, perioada 1988-1997, s-au 
identifi cat 825 de cazuri de sepsis tardiv [81]. Nou-
născuţii cu sepsis cu Pseudomonas au avut un debut 
fulminant în 56% cazuri, 20 de copii din 36 (56%) 
au decedat în 48 de ore. Pe locul III ca agent cauzal 
a INC a fost determinat Ps. Aerogenosa – 9 cazuri 
(12%). 

Enterococii sunt o cauză ocazională al infecţiilor 
în reanimare neonatală. În general, 6% din cazuri din 
sepsisul cu debut tardiv, 5% din pneumonii, iar 9% 
din infecţiile chirurgicale sunt cauzate de specii de 
enterococi. Factorii de risc de colonizare a tractului 
gastrointestinal şi cu dezvoltarea ulterioară a infecţi-
ilor tardive includ: durata mare de spitalizare, utili-
zarea de lungă durată a cateterelor urinare şi utiliza-
rea prelungită de antibiotice. Izbucnirile cauzate de 
E. faecium rezistentă la vancomicină (VREF) au fost 
lichidate cu succes printr-o aseptizare calitativă, uti-
lizarea limitată a vancomicinei, gruparea nou-născu-
ţilor infectaţi / colonizaţi şi respectarea precauţiilor 
de contact. Factorii de risc de VREF sunt tratament 
prelungit cu antibiotice şi greutatea mică la naştere. 
Enterococcus sp. sunt rezistente la cefalosporine cu 
o moderată sensibilitate la doze mari de penicillină G 
şi ampicilină în combinaţii cu aminoglicozide pentru 
sinergism.

Izbucnirile rămân a fi  o problemă în secţiile de 
terapie intensivă şi necesită o supraveghere conti-
nuă îndeaproape, un nivel înalt de suspiciune şi dis-
ponibilitatea de a lansa investigaţii minuţioase ale 
izbucnirilor. Nou-născuţii cu greutate foarte mică 
la naştere şi cu greutate extrem de mică la naştere 
petrec perioade lungi în spital şi aproape întotdeau-
na au nevoie de dispozitive invazive, amândoi fi ind 
consideraţi a fi  factori de risc de infecţii nosocomia-
le. Cele mai importante infecţii nosocomiale rămân 
a fi  infecţiile pe cale sangvină cu stafi lococi, entero-
bacterii şi Candida în calitate de patogeni predomi-
nanţi. Microorganismele multirezistente, în special 
SARM şi bacteriile producătoare de beta-lactaze 
cu spectru larg, apar punând în pericol obiceiuri-
le noastre antimicrobiene şi supunând nou-născuţii 
unui risc de infecţii invazive. Intervenţiile cum ar 
fi  restricţionarea antibioticelor sau utilizarea siste-
melor de tratament închis sunt rezonabile în sec-
ţiile de terapie intensivă şi aduc benefi cii în ceea 
ce priveşte infecţiile nosocomiale. Intensifi carea şi 
aplicarea optimă a măsurilor elementare de control 
al infecţiei, cum ar fi  igiena mâinilor, rămân a fi  mă-
surile principale de prevenire asociate cu rezultatul 
îmbunătăţit la pacient [74].

Concluzii:
1. Incidenţa INC în rândul copiilor cu GFMN şi 
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GEMN este de 32,6%, cu predominare în lotul co-
piilor cu GEMN, unde acest indicator atinge 50,6% 
(<0.001).

2. Pe locul III în structura morbidităţii a copiilor 
cu GFMN şi GEMN este infecţia nosocomială care a 
fost stabilită în lotul 1 în 50,6% cazuri (38 copii), iar 
în lotul 2 – în 26,5% cazuri (59 de copii).(tab.2) 

3. Letalitatea nemijlocită în urma INC în I lot a fost 
în 6 cazuri (24% din letalitatea generală) şi în lotul II 
a fost depistatp în 12 cazuri (37,5% din letalitatea ge-
nerală ). Fiecare al 2-3-lea copil cu masa mai mică de 
1500 gr decedează în urma INC (tab.2)

4. În strutctura INC nu este o diferenţă dintre lo-
turi referitor la structura INC: pe primul loc este sep-
ticemia (50,6% vs 26,5%) (<0.001), pe locul II se afl ă 
EUN (34,2% vs 33,8%) şi pe locul III sunt pneumoni-
ile nosocomiale (34,2% vs 22,0%).(tab.3)

5. Aproximativ 50% de diagnostice de septice-
mie au fost confi rmate prin hemocultură (42,1% vs 
49,1%). Comparativ cu anii precedenţi când diagnos-
ticul de septicemie a fost confi rmat în doar 22,2% ca-
zuri, se observă o creştere a cazurilor confi rmate bac-
teriologic. (tab.3)

6. În ambele loturi agentul cauzal al INC sunt sta-
fi lococii coagulazo-negativ (St. Epidermidis şi St. sa-
profi ticus). În lotul I în 68,8% cazuri septicemia a fost 
cauzată de germeni gram-pozitivi (11 cazuri), iar în 
lotul II germenii gram-pozitivi au cauzat septicemie 
în 71,4% cazuri (15 cazuri), deci în ambele loturi pe 
primul loc este infecţia gram-pozitivă. Pe locul II în 
ambele loturi germenii cauzali a INC au fost micro-
organismele gram negative (lotul I Ac. Baumani cu o 
incidenţă de 22,7% (5 cazuri) pe când în lotul II Kl. 
Pneumoniae a cauzat septicemie în 3 cazuri (14,2%).
(tab.4)

7. Studiul sensibilităţii în dinamică (2012-2014) a 
determinat o scădere a sensibilităţii la capbapaneme, 
aminoglicozide şi glicopeptide a agenţilor cauzali ai 
septicemiei.(fi g.3)

8. Pneumoniile nosocomiale în ambele loturi au 
avut o incidenţă de 34,2% (lot I) vs 27,1% - lot II), 
în ambele loturi pe primul loc ca factori cauzali sunt 
germenii gram-negativi 75% (Kl. Pneumonia, Ps. Ae-
ruginosa, E. Coli).(fi g. 5).

9. Studiul sensibilităţii aspiratelor traheale arată o 
descreştere a sensibilităţii la carbapeneme, aminogli-
cozide (fi g. 5). Pseudomonas aeruginosa din aspirate-
le traheale are o sensibilitate maximă de 80% la pre-
penem, Klebsiela pneumoniae din aspiratele traheale 
are sensibilitate maximă de 88,8% doar la prepenem.

10. Meningitele tardive au fost cauzate în 3 cazuri 
(43%) de Kl. Pneumoniae şi S. Epidermidis şi 1 caz de 
Ac. Baumani (14%). Studiul sensibilităţii a determinat 
o sensibilitate de doar 75- 50% la Prepenem, Merope-
nem şi Ticarcilin cu o rezistenţă, de la 100% la 85,7%, 
la cefalosporinele de generaţia III şi aminoglicozide 
(fi g.6).

11. Diagnosticul de EUN a fost stabilit fără o di-
ferenţă în ambele loturi ( 34,2% vs 37,2%), în 20% 
cazuri (7 copii) a fost demonstrata că EUN a fost apă-
rută pe fond de septicemie, preponderent fi ind cauzate 
de germeni gram-negativi - 4 cazuri (A. Baumani, Kl. 
pneumoniae) (tab 8)

12. În ambele loturi INC măreşte durata spitali-
zării practic cu 2 săptămâni (lot I - 15,1 zile vs 12,3 
zile – lot II), durata lungă de spitalizare la rândul său 
măreşte riscul reinfectării repetate. (tab.1).

13. În lotul 1 utilizarea VAP-ului la copiii cu INC 
a fost cu 2,0 zile mai lungă, iar în lotul II cu 8,1 zile 
mai lungă comparativ cu copiii ce nu au realizat INC. 
Durata cateterismului vaselor periferice la copiii din 
loturile 1 şi 2 care au realizat INC a fost în medie cu 
~15 zile mai lungă, comparativ cu copiii ce nu au re-
alizat INC. 
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SUMMARY

THE SIGNIFICANCE OF PREDICTIVE MARKERS IN THE DIAGNOSIS OF PREMATURE BIRTHS.

Key word: preterm labor, fetal fi bronectin, IGFBP-1 (insulin-like growth factor binding protein-1)
Introduction: Preterm delivery Intensive research is underway to establish a reliable biomarker (fetal fi bronectin 

and IGFBP-1 (insulin-like growth factor binding protein-1) that can determine the risk of preterm delivery in pregnant 
women.

Material and methods: 75 pregnant women were examined that were at risk of preterm birth in order to determine 
the effectiveness of biochemical rapid tests.
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Introducere: Naşterea prematură rămâne a fi  o 
problemă majoră în obstetrica contemporană, deoare-
ce infl uenţează considerabil asupra indicilor morbidi-
tăţii şi mortalităţii infantile. Identifi carea gravidelor ce 
au risc crescut de naştere prematură este un imperativ. 
Aplicarea intervenţiilor antenatale corespunzătoare în 
aceste cazuri reduce morbiditatea şi mortalitatea peri-
natală [1, 2]. 

Prezenţa fi bronectinei fetale şi a factorului de creş-
tere asemănător insulinei - proteinei -1 (IGFBP-1) în 
secreţiile cervico-vaginale s-au dovedit a fi  instru-
mente valoroase în predicţia de naştere spontană pre-
matură [3, 4, 5 ]. 

Studiul efectuat de către Kekki M. [6] a demon-
strat că rezultatele obţinute în urma aprecierii pro-
teinei cervicale IGFBP-1 la gravidele cu suspecţie 
de naştere prematură pot fi  utilizate în diagnosticul 
şi tratamentul femeilor însărcinate cu risc de naştere 
prematură. 

Pasternoster şi colab. [7] au comparat efi cacita-
tea testului factorului de creştere asemănător insuli-
nei - proteinei - 1 vs fi bronectinei fetale vaginale în 
estimarea naşterii premature. Cercetătorii au ajuns 
la concluzia că ambele teste: aprecierea pIGFBP-1 
şi determinarea fi bronectinei fetale vaginale, sunt 
efi ciente în predicţia naşterii premature la pacien-
tele ce prezintă semne sau simptome de travaliu 
prematur. 

Scopul acestui studiu este aprecierea efi cacităţii 
testelor rapide: fi bronectinei fetale vaginale şi a fac-
torului de creştere asemănător insulinei – proteinei - 1 
(IGFBP-1) în diferite termene de gestaţie la gravidele 
asimptomatice şi simptomatice pentru determinarea 
riscului de naştere prematură.

Obiectivele: 
1. Determinarea valorii predictive a testului fi bro-

nectinei fetale vaginale la pacientele cu iminenţă de 
naştere prematură.

Results: Analyzing the obtained data, it was found that 60% of patients with symptoms of preterm labor test had 
a positive result for fetal fi bronectin, a group of asymptomatic patients had negative results in 94.3% of cases. All 
pregnant women with a diagnosis of preterm labor had done ultrasound study in order to measure the cervical length, 
showed a statistically signifi cant relationship beginning of preterm birth on the length of the cervix: with CL <25 mm 
increases the risk of preterm birth. In determining the level of IGFBP-1 protein revealed a direct correlation between 
the length of the cervix CL <25 mm and the presence of a positive test (IGFBP-1).

Conclusion: According to the tests that were done, the use of the negative results of this biochemical marker in 
establishing the medical decision not to hospitalize the patients with the risk of giving premature birth is coeffi cient 
preventing the hospitalization and the administration of the necessary tocolytics. To reduce the number of tests used 
(due to their high cost) it’s preferably their use in pregnant women with a short cervix <25 mm.

Continue to be an important problem of perinatal morbidity and mortality. 

РЕЗЮМЕ

ЗНАЧЕНИЕ ПРЕДИКТИВНЫХ МАРКЕРОВ В ДИАГНОСТИКЕ ПРЕЖДЕВРЕМЕННЫХ РОДОВ

Ключевые слова: преждевременные роды, фетальный фибронектин, инсулиноподобного фактора ро-
ста протеина 1(ИПФРП1).

Актуальность: Преждевременные роды остаются важной проблемой современного акушерства, кото-
рая значительно влияет на уровень заболеваемости и смертности новорожденных. Наличие во влагалищно-
цервикальном содержимом фетального фибронектина и фактора роста аналогичного протеину 1 инсулина, 
позволяет предопределить начало преждевременных родов.

Материал и методы: Было обследовано 75 беременных с рискомвозникновения преждевременных родов для 
определения эффективности биохимическихэкспресс тестов.

Результаты: Анализируя полученные данные, было выявлено, что у 60% пациенток с симптоматикой пре-
ждевременных родов тест на фибронектин был позитивным, а в группе пациентов асимптоматических от-
рицательный результат отмечен в 94,3% случаев. Всем беременным с диагнозом угрозы преждевременных ро-
дов было произведено УЗИ-исследование с измерением длины шейки матки, выявлена статистически досто-
верная зависимость начала преждевременных родов от длины шейки матки:  при ДШМ < 25 мм увеличива-
ется риск возникновения преждевременных родов. При определении уровня инсулиноподобного фактора роста 
протеина 1 выявлена прямая зависимость между длиной шейки матки ДШМ < 25 мм и наличием позитивно-
го теста (ИПФРП1).

Выводы: Внедрение в акушерскую практику тестов экспресс диагностики (фетального фибронектина и 
ИПФРП1) позволит значительно улучшить диагностику преждевременных родов и снизить количество неар-
гументированных госпитализаций.

Для снижения количества используемых тестов (в виду их высокой себестоимости) предпочтительно их 
использование у беременных с укорочением шейки матки < 25мм.
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2. Aprecierea valorii predictive a factorului de creş-
tere asemănător insulinei - proteinei - 1 (IGFBP-1) la 
pacientele cu iminenţă de naştere prematură.

3. Determinarea informativităţii măsurării transva-
ginale a lungimii colului uterin în estimarea riscului 
de naştere prematură în combinare cu utilizarea teste-
lor biochimice predictive. 

4. Evaluarea efi cacităţii clinice şi acurateţei efectu-
ării testelor fi bronectinei fetale vaginale şi a factorului 
de creştere asemănător insulinei-proteinei -1 în esti-
marea riscului de naştere prematură.

Materiale şi metode: Au fost investigate 75 gra-
vide cărora s-a determinat riscul de naştere prematu-
ră pentru aprecierea efi cacităţii testelor biochimice 
rapide. Gravidele s-au adresat în secţia de internare 
a maternităţii cu acuze la unul sau mai multe semne/
simptome de iminenţă a travaliului prematur şi au 
fost evaluate rapid conform algoritmului utilizării 
testelor rapide a factorului asemănător creşterii insu-
linei – proteinei - 1 (IGFBP-1) şi fi bronectinei fetale 
(fFN).

Criterii de includere în studiu au fost sarcina 
monofetală la termenul de 24+0-34+0 s.a cu acuze la 
unul sau mai multe semne/simptome de iminenţă 
a travaliului prematur, cum ar fi : contracţii uteri-
ne regulate > 6 pe h, presiunea pelviană, durerea 
lombară, punga amniotică intactă, dilatarea de col 
uterin < 3 cm.

Drept criterii de excludere au servit gravidele cu 
sarcină multiplă, vârsta gestaţională estimată < 24+0 
de săptămâni sau > 34+0 de săptămâni complete, ru-
perea prematură de membrane, cerclajul pe colul 
uterin, dilatarea cervicală ≥ 3 cm, placenta praevia, 
corioamnionita, retard de dezvoltare intrauterină a 
fătului, anomalii de dezvoltare a fătului, sângerări 
vaginale active, examenul vaginal sau actul sexual 
în ultimele 24 de ore (excepţie - factorului asemă-
nător creşterii insulinei - proteinei - 1 (IGFBP-1).

Metodologia efectuării testării fi bronectinei fe-
tale vaginale şi a factorului asemănător creşterii 
insulinei - proteinei-1 (IGFBP-1).

Au fost colectate probele la examenul per specu-
lum folosind tamponul testelor. Examenul per specu-
lum trebuie efectuat înainte de ecografi a endovagina-
lă şi examenul vaginal, fără utilizarea de lubrifi anţi 
(acestea toate pot infl uenţa rezultatul). Dacă unul 
dintre examenele de mai sus au avut loc, aşteptaţi 24 
de ore şi apoi efectuaţi testul. Fiecare pacientă a fost 
examinată per speculum şi cu ajutorul unui tampon 
prin mişcări rotative timp de 10-15 secunde s-au co-
lectat secreţiile cervicovaginale din endocervix şi din 
fornixul vaginal posterior. Ulterior, tamponul a fost 
plasat în tubul de testare şi agitat cu soluţie din bufer 
aproximativ 15 secunde. Apoi tamponul a fost retras, 
iar dipstickul a fost introdus în tub. Capătul extern al 
dipstickului a fost ţinut în soluţie până când a intrat 
lichidul în zona de reacţie. După 20 secunde testul a 

fost extras şi plasat pe o suprafaţă în poziţie orizonta-
lă. Un rezultat pozitiv apare în 2-5 min ca două linii 
albastre pe dipstick şi un rezultat negativ ca o singură 
linie albastră. În cazul în care nu este vizualizată nici 
o linie, atunci testul nu a funcţionat corect. Testele fals 
pozitive pot fi  cauzate de:

• Examenul digital înainte de colectarea probei.
• Prezenţa unei cantităţi minime de sânge în probă 

(fFN este prezent în plasmă).
• Prezenţa de lichid amniotic în probă (lichidul 

amniotic conţine un nivel ridicat de fFN).
• Act sexual în ultimele 24 de ore (fFN este pre-

zent in lichidul seminal),
• Rezultatul testului negativ indică faptul că naş-

terea nu va avea loc în termen de 7-14 zile (> 95% 
precizie). 

Metodologia măsurării lungimii colului uterin 
prin ecografi a endovaginală 

O intervenţie diagnostică adjuvantă în determi-
nismul naşterii premature este aprecierea ultraso-
nografi că a lungimii colului uterin. Determinarea 
acestui criteriu independent nu are valoare diagnos-
tică vădită, dar în combinaţie cu testele imunocro-
matografi ce rapide de predicţie poate facilita triajul 
gravidelor cu risc de naştere prematură. Colul ute-
rin poate fi  măsurat prin examen ecografi c transab-
dominal, translabial şi endovaginal. Fiecare tehnică 
are avantaje şi dezavantaje, cu toate acestea, după 
datele literaturii de specialitate, evaluarea endova-
ginală a colului urterin este mai veridică. Ultraso-
nografi a endovaginală (UEV) este obiectivă şi ac-
ceptabilă pentru paciente. La metoda transabdomi-
nală, colul uterin nu poate fi  vizualizat în circa 50% 
din cazuri, cu excepţia cazului când, vezica urinară 
este plină, însă vezica plină majorează semnifi cativ 
lungimea colului uterin. Modifi cările colului uterin, 
cum ar fi  dilatarea canalului cervical intern cu pro-
labarea de membrane, pot fi  cu uşurinţă apreciate 
prin UEV, dar nu prin examinare digitală. Înainte de 
determinarea lungimii colului uterin transvaginal, 
în primul rând, pacienta ar trebui să fi e cu vezica 
urinară goală şi culcată în poziţie decubit dorsal. 
Vezica urinară plină poate modifi ca forma colului 
uterin şi dimensiunile canalului cervical, în unele 
cazuri, poate împiedica depistarea incompetenţei 
cervicale. Sonda vaginală trebuie să fi e plasată în 
fornixul anterior, fără presiune. În cazul în care se 
exercită o presiune cu sonda asupra colului uterin, 
se poate ascunde incompetenţa cervicală. Orienta-
rea iniţială este stabilită prin vizualizarea în plan 
sagital a colului uterin. Canalul cervical ar trebui să 
apară ca un canal hipoecogenic. Joncţiunea dintre 
membrana amniotică şi canalul cervical este numită 
orifi ciul intern. Orifi ciul extern este situat la capătul 
inferior al colului uterin. Lungimea colului uterin 
(CL) este defi nită ca distanţa dintre orifi ciul intern 
şi cel extern, de-a lungul canalului endocervical.
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Rezultate şi discuţii: 
Rolul aprecierii fi bronectinei fetale cervicale în 

conduita pacientelor cu risc de naştere prematură
Din grupul de paciente (n=75) incluse în studiu, 

primipare erau 36 de gravide (48%), secundipare - 24 
cazuri (32% ) şi 15 (20% ) gravide au fost internate cu 
a treia sarcină. Anamneză obstetricală complicată cu 
avorturi spontane şi naşteri premature s-a înregistrat 
la 15 femei, ceea ce constituie 20%. Vârsta medie a 
gravidelor participante în studiu a fost 26±2 ani.

Pentru a determina legătura dintre termenul de 
gestaţie şi simptomatologia iminenţei naşterii prema-
ture, precum şi paritatea gravidelor din lotul de studiu, 
ne-am propus să divizăm femeile supuse testării con-
form vârstei de gestaţie: 24+0- 28+6 şi respectiv 29+0- 

34+0 săptămâni amenoree. Conform acestei divizări, 
au fost 22 gravide (29,33%) cu termenul cuprins între 
24+0-28+6 săptămâni şi 53 gravide (70,64%) între 28 - 
34 săptămâni. 

Aprecierea fi bronectinei fetale cervicale s-a efec-
tuat la 45 gravide, ceea ce a constituit 60%. Fibro-
nectina fetală a fost pozitivă în 17,77% şi negativă 
în 82,22%. Rezultat pozitiv s-a determinat doar la o 
singură pacientă (2,2%) din 14 gravide (31,1%), cu 
termenul de gestaţie cuprins între 24+0-28+6, iar testul 
negativ s-a atestat la 13 paciente (28,9%). La 7 cazuri 
(15,55%) din 31 de paciente cu termenul de gestaţie 
29+0-33+6 rezultatul testării fFN a fost pozitiv şi la 24 
femei cu acelaşi termen de gestaţie rezultatul a fost 
negativ (53,33%) (tab. 1). 

Tabelul 1
Repartizarea gravidelor conform termenului de gestaţie

n=45 n % fFN n=45 Veridicitatea (p)
+ -

n % n %
24+0-28+6 14 31,1 1 2,2 13 28,9 p<0.001
29+0-33 +6 31 68,9 7 15,55 24 53,33 p<0.001

Din grupul pacientelor incluse în studiu, 10 
(22,2%) au prezentat simptomatologie concludentă 
pentru iminenţa de naştere prematură manifestată prin 

contracţii uterine (4 în 30 minute), iar 35 (77,7%) din-
tre acestea au fost asimptomatice (tab. 2). 

Tabelul 2
Asocierea între simptomatologie şi rezultatele testelor

n=45 n %
fFN(n=45) Veridicitatea (p)

+ -
n % n %

Simptomatice 10 22,22 6 60 4 40 p=0.6563*
Asimptomatice 35 77,77 2 5,71 33 94,3 p<0.0001

*p>0.05

Evaluând rezultatele obţinute, am stabilit că în 
grupul gravidelor simptomatice, în 6 (60%) cazuri 
s-a înregistrat test pozitiv la fi bronectina fetală şi în 
4 (40%) cazuri rezultat negativ. În grupul gravidelor 
asimptomatice a prevalat rezultatul negativ al testelor 
- 33 (94,3%) la fi bronectina fetală, şi respectiv în 2 
cazuri (5,71%) rezultatul a fost pozitiv. 

În baza datelor disponibile, s-a dovedit a fi  utilă 
testarea fFN la femeile cu simptome de travaliu pre-

matur, pentru a identifi ca gravidele cu un risc redus de 
naştere prematură care aveau valori negative, evitân-
du-se astfel intervenţii inutile. 

Tuturor gravidelor internate cu iminenţă de naşte-
re prematură li s-a efectuat un examen ultrasonografi c 
cu determinarea lungimii colului uterin endovaginal 
(CL). Relaţia dintre lungimea colului uterin şi rezulta-
tul testului este prezentată în tab. 3.

Tabelul 3
Relaţia dintre CL şi rezultatul testului fFN 

n=45 n %
fFN (n=45) Veridicitatea (p)

+ -
n % n %

CL ≤ 25 mm 16 35,6 6 37,5 10 62,5 p=0.2890*
CL > 25 mm 29 64,4 2 6,9 27 93,1 p<0.0001

*p>0.05

În cazul gravidelor cărora le-a fost determinată fi bro-
nectina fetală cervicală, lungimea colului uterin ≤ 25 mm 

s-a observat în 16 (35,6%) cazuri, iar în 29 (64,4%) ca-
zuri acest parametru a fost mai mare de 25 mm. 
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Printre gravidele diagnosticate cu scurtarea colului 
uterin (CL ≤ 25 mm), în 6 (13,3%) prezentau un test 
pozitiv la fi bronectina fetală, iar în 10 (22,22%) cazuri 
– un test negativ. La gravidele cu CL > 25 mm rezultat 
pozitiv al dozării fi bronectinei fetale s-a atestat la 2 
(4,44%), iar în 27 (60%) cazuri rezultatul testului s-a 
dovedit a fi  negativ. 

Combinarea acestor metode, cum sunt măsurarea 
a lungimii colului uterin transvaginală ultrasonogra-
fi că şi aprecierea fi bronectinei fetale cervicale, îm-
bunătăţeşte rezultatele prognosticului în comparaţie 
cu folosirea fi ecărei metode în parte, căci 4 paciente 
dintre cele 6 cu testul fFN pozitiv au născut < 7 zile 
de la momentul efectuarii testării. Rezultatele obţi-
nute au arătat că gravidele cu lungimea colului uterin 
< 25 mm au avut risc spontan de naştere prematură. 
Determinarea fi bronectinei fetale doar la pacientele 

ecografi c selectate ar reduce utilizărea numărului de 
teste pentru fi bronectina fetală cervicală 

Infl uenţa aprecierii calitative a factorului 
asemănător creşterii insulinei – proteinei - 1 în 
utilizarea tratamentului tocolitic şi steroid argu-
mentat la gravidele cu iminenţă de naştere pre-
matură.

Din grupul de paciente (n=75) incluse în studiu, 
la 68 (98,66%) s-a determinat factorul asemănător 
creşterii insulinei – proteinei-1 (IGFBP-1) în secre-
ţiile cervicale. 18 (26,5%) gravide din cele cărora li 
s-a determinat acest factor aveau termenul de gesta-
ţie 24+0-28+6 s.a.. Numărul gravidelor participante în 
studiu cu termenul de gestaţie între 29+0 - 33+6 săp-
tămâni amenoree erau 50, ceea ce constituie 73,5% 
(tab. 4).

Tabelul 4
Repartizarea gravidelor conform termenului de gestaţie

n=68 n %
IGFBP-1 (n=68) Veridicitatea (p)

+ -
n % n %

24+0-28+6 18 26,5 3 4,41 15 20,05 p<0.001
29+0-33 +6 50 73,5 10 14,7 40 58,82 p<0.0001

Rezultatele testării factorului asemănător creşterii 
insulinei – proteinei - 1 (IGFBP-1) în secreţiile cervi-
cale au fost pozitiv în 19,11% şi negativ în 80,88%. 
Rezultat pozitiv s-a apreciat la 3 paciente (4,4,1%), 
şi test negativ la 15 paciente (20,05%) din numărul 
cu termenul de gestaţie cuprins între 24+0- 28+6 s.a. În 

10 cazuri (14,7%) din 50 de paciente cu termenul de 
gestaţie 29+0-33+6 s.a. rezultatul testării factorului ase-
mănător creşterii insulinei proteinei-1 a fost pozitiv şi 
la 40 negativ (58,82%). Rezultatele obţinute au avut 
semnifi caţie statistică, p<0.001 şi respectiv p<0.0001 
(tab. 5).

Tabelul 5
Asocierea dintre simptomatologie şi rezultatele testelor

n=68 n %
IGFBP-1(n=68) Veridicitatea (p)

+ -
n % n %

Simptomatice 15 22,05 12 80,0 3 20,0 p=0.0028**
Asimptomatice 53 77,95 1 1,9 52 98,1 p<0.0001

**p<0.05

Rezultate pozitive ale testului în rândul gravidelor 
simptomatice s-au obţinut în 12 cazuri de apreciere a 
IGFBP-1, ceea ce constituie 80,0%, şi respectiv în 3 
cazuri markerul biochimic a fost califi cat ca negativ 

(20,0%). În grupul pacientelor asimptomatice, 52 de 
paciente (98,1%) au avut rezultat negativ al testului şi 
numai într-un singur caz s-a determinat rezultat pozitiv 
(1,9%), cu semnifi caţie statistică (p<0.0001) tab. 6.

Tabelul 6
Relaţia dintre CL şi rezultatele testelor IGFBP-1

n=68 n %
IGFBP-1 (n =68) Veridicitatea (p)

+ -
n % n %

CL ≤ 25 mm 24 35,3 10 41,7 14 58,3 p=0.3868*

CL > 25 mm 44 64,7 3 6,8 41 93,2 p<0.0001

*p>0.05
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În cazul determinării ultrasonografi ce a scurtării 
colului uterin (CL ≤ 25 mm) la aprecierea factorului 
asemănător insulinei – protein - 1 am obţinut teste po-
zitive în 10 (14,7%) cazuri şi respectiv rezultat nega-
tiv al testului în 14 (20,6%) cazuri. La gravidele cu 
CL > 25 mm rezultat pozitiv al dozării IGFBP-1 s-a 
obţinut la 3 (6,8%), iar în 93,2% rezultatul testului 
s-a dovedit a fi  negativ cu o semnifi caţie statistică de 
p<0.0001 (tab. 6). 

Valoarea predictivă a testelor (datele propii vs 
de datele din literatura de specialitate)

În 58 (77,33%) de cazuri a fost aleasă o conduită 
corectă şi argumentată a gravidelor incluse în studiu 
după cum urmează: 11 gravide au fost externate ca 

urmare a rezultatului negativ al testelor de predicţie 
efectuate în secţia de triaj având o cotă de 14,7%, la 
26 paciente lungimea colului uterin a constituit ≤ 25 
mm, ceea ce reprezintă 34,7 %, testarea la fi bronectina 
fetală vaginală a fost pozitivă la 8 (10,7%) gravide şi 
în 13 (17,3%) cazuri testul IGFBP-1 a fost interpretat 
ca pozitiv. Restul 17 ( 22,66% ) cazuri au primit tera-
pie corticosteroidă şi tocolitică neargumentată (fi g. 1).

Ţinem să menţionăm că datorită triajului riguros al 
gravidelor cu risc de prematuritate şi efectuării testelor 
de dozare a fi bronectinei fetale şi a factorului asemănă-
tor insulinei - proteinei - 1 până la internare în staţionar, 
11 (14,66%) dintre acestea au evitat a fi  internate şi re-
spectiv n-au fost supuse unui tratament inutil.

Fig. 1. Conduita gravidelor cu iminenţă de naştere prematură

Analizând rezultatele obţinute în urma dozării fi -
bronectinei fetale şi a factorului asemănător insulinei 
– proteinei - 1 conform formulelor statistice presta-
bilite am calculat pentru fi ecare test în parte valoarea 
ca instrument diagnostic. Sensibilitatea, specifi citatea, 

valoarea predictivă pozitivă şi valoarea predictivă ne-
gativă pentru testul IGFBP-1 au fost respectiv 80, 98, 
92 şi 94%, iar pentru testul fi bronectina fetală vagina-
lă 60, 94, 75 şi 95%. Datele obţinute sunt prezentate 
în tabelul 7.

Tabelul 7
Informativitatea metodei

IGFBP-1 pozitiv n=13 fFN pozitiv n=8
≤ 37 s.a. n =5 (7,5%) ≤ 37 s.a. n =4 (8,9%)
≥37 s.a. n =8 (11,8%) ≥37 s.a. n =4 (8,9%)

IGFBP-1 negativ n=55 fFN negativ n=37
≤ 37 s.a. n=0 ≤ 37 s.a. n=0
≥37 s.a. n=55 (80,9%) ≥37 s.a n=37 (82,2%)

Sensibilitatea (Sn) 80% Sensibilitatea (Sn) 60%
Specifi citatea (Sp) 98% Specifi citatea (Sp) 94%
Valoarea predictivă 

pozitivă (PPV) 92% Valoarea predictivă 
pozitivă (PPV) 75%

Valoarea predictivă 
negativă (NPV) 94% Valoarea predictivă 

negativă (NPV) 89%

Posternoster şi colab. [7] au raportat de aseme-
nea, cu privire la sensibilitatea, specifi citatea, valo-
area predictivă pozitivă şi valoare predictivă nega-
tivă, pentru ambele teste în prezicerea naşterii în 

termen de 48 de ore, 7 zile şi 14 zile. Intervalul de 
timp de 48 de ore a fost ales pentru că este consi-
derat „Perioada crucială pentru fi nalizarea tratamen-
tului cu corticosteroizi”. Cu toate că ambele teste 
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au avut valoare predictivă negativă ridicată pentru 
naştere în timp de 48 de ore, 7 zile şi 14 zile, testul 
IGFBP-1 a avut valori uşor mai ridicate decât testul 
fFN (100%, 92%, 92% şi 97%, 89%, 89%, respec-
tiv). Pe baza rezultatelor lor, cercetătorii au ajuns la 
concluzia că ambele teste - aprecierea pIGFBP-1 şi 
determinarea fi bronectinei fetale vaginale - sunt efi -
ciente în predicţia naşterii premature la pacientele ce 
prezintă semne sau simptome de travaliu prematur. 
Cu certitudine putem menţiona că valoarea ca in-
strument diagnostic a fi ecărui test este apropiată de 
datele oferite de literatura de specialitate. Testul fFN 
are neajunsuri fi ind destul de scump, de aceea este 
susţinută alternativa mai ieftină a testului factorului 
asemănător creşterii insulinei - protein-1. Testul pI-
GFBP-1 are valoare predictivă negativă mai mare în 
estimarea riscului de naştere până la 48 de ore, fapt 
confi rmat şi de rezultatele noastre. 

Odată cu implementarea testelor predictive de 
diagnostic s-a ameliorat considerabil procesul de di-
agnostic al riscului de prematuritate, datorită combi-
nării lor cu biometria cervicală endovaginală. Iniţial 
diagnosticul de iminenţă de naştere prematură era 
stabilit doar în baza datelor clinice, cum ar fi : dureri 
lomboabdominale de tip contracţii uterine, senzaţie de 
presiune pelviană, dureri lombare şi/sau eliminări se-
roase din căile genitale. Totodată, gravidele internate 
cu iminenţă de naştere prematură erau examinate prin 
examen ecografi c endovaginal, cu aprecierea lungimii 
colului uterin. Menţionăm că biometria cervicală en-
dovaginală nu era privită ca un criteriu de diagnostic 
al iminenţei de naştere prematură, ci determina insufi -
cienţa istmico-cervicală. 

Odată internate în staţionar, gravidelor li se admi-
nistra terapie tocolitică şi terapie corticosteroidiană, 
cu scop de profi laxie a sindromului de detresă respira-
torie al nou-născutului. Tocoliza era efectuată pe toată 
perioada afl ării în staţionar. 

Vom remarca, că aceste teste ridică diagnosticarea 
prematurităţii cu o treaptă mai sus, confi rmată de:

• Confortul psiho-emoţional al gravidei pe parcur-
sul testării,

• Rapiditatea răspunsului
• Precizia înaltă a rezultatului testului
• Valoarea predictivă negativă înaltă a testulului.
Pe lângă avantajele enumerate mai sus ale teste-

lor predictive, implementărea acestora permite de a 
efectua un triaj riguros al gravidelor ce se adresează 
cu simptome adresate clinice de iminenţă de naştere 
prematură. 

În urma triajului şi efectuării acestor teste la mo-
mentul adresării a fost posibil de grupat aceste pacien-
te şi de abordat o conduită individuală:

• Simptomatologia concludentă în asociere cu re-
zultate pozitive ale testelor predictive au impus inter-
narea gravidei în staţionar cu instituirea terapiei to-
colitice şi corticosteroidiene, doar că, prin comparaţie 

cu anii precedenţi, tocoliza este administrată doar pe 
perioada corticoterapiei.

• Simptomatologia subiectivă prezentată de către 
gravidă în asociere cu rezultate negative ne-a permis 
să consiliem femeia, aceasta fi ind lăsată la domiciliu 
cu recomandări pentru a reveni în cazul în care simp-
tomele se agravează.

Conform studiilor efectuate, utilizarea rezultatelor 
negative ale acestor markeri în stabilirea deciziei me-
dicale de a nu interna în spital pacientele cu suspiciu-
ne de naştere prematură este cost-efi cientă prevenind 
spitalizările şi administrările de tocolitice nenecesare. 
Testând aceste gravide, se economisesc banii pentru 
tratament şi permite gravidelor să-şi urmeze stilul lor 
de viaţă obişnuit. Dacă fi bronectina fetală cervicală 
este negativă, femeia poate aştepta prelungirea sar-
cinii, pentru următoarele 7-14 zile, fără intervenţie. 
Externarea gravidelor se face cu recomandări pentru a 
reveni în cazul în care simptomele se vor agrava. Su-
pravegherea poate include o ecografi e endovaginală 
pentru a evalua lungimea colului uterin (dacă lungi-
mea colului uterin este > 2,5 cm naşterea nu va avea 
loc înainte de termen) şi cu o reevaluare clinico-simp-
tomatică la 7-14 zile.

Folosirea în practică a markerilor predictivi ( 
IGFBP-1 şi a fi bronectinei fetale vaginale calitative) 
ne permite de a evita spitalizarea neargumenată cu tra-
tamentul îndelungat la gravide şi de a micşora costul 
cazului asigurat de la 1785 la 221 lei, pe contul im-
plementarii acestor teste expres diagnostice în secţia 
de triaj a IMşiC. Determinarea fi bronectinei fetale şi a 
factorului asemănător creşterii insulinei - proteinei - 1 
doar la pacientele ecografi c selectate ar reduce numă-
rul de teste utilizate. 

Valoarea prognostică negativă înaltă a testelor 
poate fi  utilizată în evitarea implicării asistenţei medi-
cale inutile şi ar infl uenţa perioada spitalizării prin re-
ducerea cheltuielilor serviciilor medicale la pacientele 
cu semne de iminenţă de naştere prematură.

Concluzii:
• Implementarea testelor predictive de diagnostic 

(factorului de creştere asemănător insulinei- proteinei 
- 1 (IGFBP-1) şi a fi bronectinei fetale vaginale calita-
tive) are un aport considerabil în procesul de diagnos-
tic al riscului de prematuritate, datorită combinării lor 
cu biometria cervicală transvaginală, ceea ce va per-
mite evitarea spitalizării neargumenate.

• Determinarea fi bronectinei fetale şi a facto-
rului asemănător creşterii insulinei – proteinei - 1 
(IGFBP-1) doar la pacientele ecografi c selectate ar 
reduce utilizărea numărului de teste. 

• Ambele teste ( aprecierea pIGFBP-1 şi deter-
minarea fi bronectinei fetale vaginale) sunt efi ciente 
în predicţia naşterii premature, avînd sensibilitatea, 
specifi citatea, valoarea predictivă pozitivă şi valoarea 
predictivă negativă 80, 98, 92 şi 94%, respectiv pentru 
fi bronectina fetala vaginală 60, 94, 75 şi 95%.
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SUMMARY

PREMATURE OVARIAN FAILURE: CONTROVERSY’S TO TREATMENT.

Key words: POF, RHT, COC, T, 
Background: In our country the age at which menopause starts is 49-55 years old in average. Premature ovarian 

failure (POF) is a clinical syndrome, with typical sign, like episodic or stabile amenorrhoea in women younger than 40 
y.o. The goal of the study was to develop proper management for POF patients.

Methods: 91 women with POF were included in the study. A special questionnaire was designed and used for the 
collection of the individual medical history details. The record included: age at fi rst visit; live anamnesis, somatic and 
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gynaecological anamnesis, weight and body mass index; presence/absence of feature of the metabolic syndrome (MS) 
according to World Health Organization (WHO) criteria; Kupperman index. All patients have been evaluated using 
physical data, as well as instrumental examination - ultrasound examination; histological investigation; roentghe-
nography of „seli turcica”; mamography and hormonal profi les, including serum concentrations of LH; FSH; E2, T, 
Prl,TSH. The obtained data has been assessed through descriptive statistics method, with average and standard devia-
tion and confi dence interval 95%.

Rezults: The particularities of the POF treatment differed, depending on the age at which POF appeared. If it 
happened at the reproductive age, than HRT was preferential, with dosage corresponding to the early follicular phase 
Estradiol valerate – 2 mg+ progestins. The OC for this group was not most appropriate. After 5 years of HRT treat-
ment the switch was considered, taking into account clinical and hormonal status. One option was HRT medication 
with Estradiol Vaelrate 1 mg+ progesterone 10 mg. After reaching the age of the physiological menopause (52-54 y.o in 
Moldova) the treatment was done with HRT medication with Estradiolvalerate 1 mg+ progesterone 5 mg. The selected 
progestin depended on the hormonal status and phenotype of the woman. The clinical symptoms of the menopause have 
disappeared after 3 months of HRT treatment. During following 11 years of treatment there was no case reported on 
osteoporosis, coronary heart disease, depression, and other late POF symptoms. While in the group of patients, who did 
not follow HRT treatment ( 8 women had diet with very high input of soy products) the POF symptoms persisted, and in 
few years late and severe menopausal symptoms have appeared. 

Conclusions: The results of our study proved that in time initiation of the treatment with properly selected HRT in 
women with POF improve their quality of life. These patients are to be in the gynaecologist-endocrinologist supervision 
and monitoring. The specialist requires enough knowledge and also psychological counselling abilities. 

РЕЗЮМЕ

ПРЕЖДЕВРЕМЕННАЯ НЕДОСТАТОЧНОСТЬ ЯИЧНИКОВ: ОСОБЕННОСТИ ЛЕЧЕНИЯ

Ключевые слова: ПНЯ, ЗГТ, ЕВ, Т, П.
Актуальности: В нашей стране физиологическая менопауза наступает в возрасте 49-55 лет. Преждевре-

менная недостаточность яичников (ПНЯ) — клинический синдром, типичным проявлением которого являет-
ся эпизодическая или стабильная аменорея у женщин моложе 40 лет. Цель данного исследования определить 
принципы лечения пациенток с ПНЯ.

Методы: В исследование были включены 91 пациентка с ПНЯ. Был проведен сбор анамнеза по разработан-
ной анкете, включающей данные относительно соматического, гинекологического статуса, сопутствуюшей 
патологии (генитальной и экстрагенитальной), соматических и психологических симптомов менопаузы со-
гласно критериям ВОЗ, их влияния на качество жизни анкетируемых и определение индекса Kupperman. Была 
проведена оценка физических, инструментальных (УЗИ, рентгенографии турецкого седла, маммографии) и 
лабораторных данных (гормональных, биохимических и др.). Полученные данные были обработаны метода-
ми описательной статистики в виде среднего и стандартного отклонения и уровня доверительного интерва-
ла (уровнь доверия 95%) .

Результаты: Особенности выбора лечения пациенток исследуемой группы зависели от возраста наступле-
ния ПНЯ. Если синдром наступил у женщин репродуктивного возраста, предпочтительно назначать препара-
ты ЗГТ, соотвествующие ранней фолликулярной фазе (ЭВ(эстрадиол валерат) 2 мг + Прогестины) на протя-
жение 5 лет, а не комбинированные гормональные контрацептивы. После чего, в зависимости от клиническо-
го статуса и гормонального фона, возможен переход на препараты ЗГТ содержащие ЭВ 1 мг+ П(прогестерон) 
10 мг. После наступления возраста физиологической менопаузы (в Молдове в среднем это 52-54 года) назнача-
ют препараты ЗГТ содержащие ЭВ 1 мг+ П(прогестерон) 5 мг. Выбор прогестина зависел от гормонального 
статуса и фенотипа пациенток. Клинические симптомы менопаузы, полностью исчезли через 3 месяца от на-
чала лечения препаратами ЗГТ и на протяжение 11 лет лечения и наблюдения у пациенток обследуемой груп-
пы не отмечались остеопороз, ИБС, депрессии и другие поздние симптомы ПНЯ. В то время как у пациенток, 
отказавшихся от ЗГТ (8 женщин находились на диете богатой соей) симптомы ПНЯ остались, а через не-
сколько лет появились тяжелые поздние менопаузальные симптомы. 

Выводы: Результаты нашего исследования доказали, что вовремя назначенные и правильно подобранные препа-
раты ЗГТ улучшают качество жизни пациенток с ПНЯ. Подобные пациентки должны наблюдаться у гинеколога-
эндокринолога, обладающего необходимыми знаниями и владеющими психотерапевтическими навыками.

Intoducere. Menstruaţia, maternitatea şi menopau-
za sunt atribuite către evenimentele principale în viaţa 
unei femei. Dereglările cronologice în instalarea me-
narhei sau a insufi cienei ovariene premature conduc în 

mod direct la formarea unui simptomocomplex, unde 
în procesul patologic se implică nu numai organele re-
productive ale femeii, dar şi sistemele care sunt infl uen-
ţate de schimbările nivelului de hormoni sexuali. 
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Actualmente, toate aceste stări estrogen-defi citare 
(nivelul Е2 în sânge 80 pmol/l şi mai jos), în funcţie de 
nivelul afectării sistemului reproductive, sunt divizate 
în dereglări centrale şi ovariene.

În insufi cienţa ovariană prematură (IOP), ovarele, 
care sunt unice la femeie, îşi fi nalizează funcţia cu 
mult înainte decât sunt programate genetic. 

Conform datelor literaturii de specialitate terme-
nul de IOP (sinonime: ovare caşexice; ovare rezisten-
te; menopauză prematură) este defi nit ca, un sindrom 
care apare la femei mai devreme de 40 ani, manifes-
tându-se prin amenoree secundară, semne caracteris-
tice hipoestrogeniei şi infertilitate pe fundalul unui 
nivel înalt de gonadotrofi ne [4,8,10,18,22,24].

Vârsta dispariţiei menstruaţiei, care este crite-
riul important in stabilirea diagnosticului de IOP, 
este pe larg discutată astăzi la multe congrese şi 
simpozioane internaţionale, variind între 35-43 ani 
[4,8,10,18,22,24]. 

Totodată, frecvenţa IOP, variază în opinia a diferi-
tor autori, constituind nivelul de la 1–3% până la 10% 
în populaţia de femei. În baza studiilor iniţiale IOP se 
aprecia ca o stare ireversibilă [1,5,10,24,25]. Astfel, 
G.Jonesи М. de Morales-Ruehsen în 1969 a descris 
3 paciente cu amenoree secundară, infertilitate, nivel 
înalt de gonadotrofi ne şi aparat folicular ovarian păs-
trat, la care foarte rar apăreau menstruaţii, denumind 
această dereglare ca sindromul ovarelor rezistente sau 
sindromul Savadj (numele uneia din paciente). 

C.О’Herlity a propus pentru aceste forme clinice 
termenul de formă ascunsă a SOP.

Conform datelor contemporane, IOP se dezvoltă 
în urma micşorării rezervei ovariene: dereglarea fo-
liculogenezei şi majorarea proceselor de apoptoză şi 
atrezie de foliculi [4,5,8,10,18,24, 25].

Fiziologic, menopauza se instalează atunci când nu-
mărul de foliculi în ovare atinge un nivel critic de la 

100 la 1000 şi se stopează procesul maturizării lor. Vâr-
sta medie de instalare a menopauzei fi ziologice este de 
50 ani, dar aproximativ 1% din femei ajung la menopa-
uză către 60 ani şi cam 1–2% – până la 40 ani [8,9,10]. 

Cauza insufi cienţei ovariene premature este până 
astăzi necunoscută. Această stare a sănătăţii se de-
scrie ca un sindrom multifactorial, în instalarea căruia 
participă factori genetici (dereglări în cromozomul X 
(umărul scurt şi lung); defectul genei ZFX şi al genelor 
situate pe nivelel Xq 21,3-q27; Xq-26,1-q27; Xq133-
q21,1), fermentopatii (galactozemia), dereglări auto-
imune, cause infecţios-toxice, factori ai mediului în-
conjurător psihogeni precum şi defectele în structura 
şi/sau în acţiunea gonadotrofi nelor [4, 8,10,18]. 

Scopul studiului: Individualizarea managementu-
lui pacientelor cu IOP.

Materiale şi metode: Acest studiul a fost efectuat 
pe parcursul anilor 2003-2014 (continuă) şi în prezent 
a inclus 91 paciente cu sindromul insufi cienţei ovari-
ene premature (IOP - semne clinice asemănătoare cu 
cele ale sindromului climacteric ).

În mod obligatoriu toate pacientele, până la iniţi-
erea TSH şi ulterior o dată în an au fost supuse urmă-
toarelor investigaţii:

• citologia frotiului.
• mamografi a la iniţiera tratamentului, şi apoi la 

necesitate. 
• EUSG a organelor genitale. 
• Studiul histologic al tesutului obţinut în urma 

raglajului diagnostic separat: la iniţiera trata-
mentului şi apoi la necesitate.

• Roentgenografi a „selii turcica” la iniţiera trata-
mentului, şi apoi la necesitate.

• Aprecierea nivelului de LH; FSH; E2, T, Prl, 
TSH.

• Densitometria osoasă la iniţiera tratamentului şi 
apoi la necesitate

Tabelul 1.
Caracteristica pacientelor estimate

Criterii Paciente cu IOP Femei sănătoase Valoarea - p 
Masa corporală (kg) 59.4±3.6 52.8±7.1 0.799
Înălţimea (m) 1.59±0.05 1.68±0.06 0.851
IMC (kg/m2) 24.1±1.8 21.2±3.4 0.795
Scorul Ferriman–Gallwey 14.5±1.5 5.4±1.2 0.874
Indexul Kupperman 15.8±1.1 0 0

Analiza statistică a rezultatelor obţinute. Studiul 
este descriptiv. Veridicitatea studiului a fost confi rma-
tă prin: σ - divierea medie, r – coefi cientul de corela-
ţie, χ2 – criteriul χ la patrat după Person.

Rezultatele aprecierii cantitative a valorilor para-
metrilor studiaţi au fost supuse analizei statistice după 
metoda cercetării selective cu aprecierea mediilor 
aritmetice şi a erorilor. Pentru prelucrarea rezultatelor 
obţinute am folosit statistica variaţională cu aprecie-
rea mărimii aritmetice ponderate (M), deviaţiei stan-
dard (σ), erorii medii a mărimii aritmetice (m).

Pentru aprecierea gradului şi caracterului modi-
fi cărilor parametrilor studiaţi a fost utilizată metoda 
calculării valorilor medii relative şi a erorilor lor. Va-
loarea medie relativă s-a apreciat după metoda tradi-
ţională. 

În scopul aprecierii diferenţei autentice între rezul-
tatele comparativ alese s-a folosit criteriul (t) Student. 
Diferenţa între 2 mărimi alese o consideram esenţială 
şi statistic autentică cu probabilitatea prognozării ne-
greşite 95%.
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Rezultate şi discuţii. Anamneza arborelul gene-
alogic al celor 91 paciente cu IOP incluse în studiu 
(vârsta medie 38,2±5,3 ani, durata bolii 5,71±0,48 
ani) a demonstrat că 27 (29±1,9%) paciente prezentau 
diverse dereglări ale ritmului menstruaţiei (opsome-
noree, algodismenoree, metroragii intermenstruale), 
totodată 8 (13,9±1,9%) paciente cunoşteau despre in-
stalarea prematură a menstruaţiei în familiile lor.

Analiza instalării menarhiei a constatat menarha 
fi ziologică la 61 (70,3±1.4%) paciente, menstre nor-
male ca volum la 75 (80,2±1.4%)), iar datele despre 
durata ciclului menstrual precum şi şi a menstruaţiei 
în perioada adolescenţei, nu au permis evidenţierea 
unor particularităţi care ar fi  precedat momentul îngri-
jorării privind riscul apariţiei IOP.

Cauza cea mai frecventă de apariţe a IOP, a fost 
diverse situaţii de stres constatată la 31(30±3,3%) pa-
ciente. Conform datelor prezentate de A. Vermeulen, 
stresul cronic este un factor principal prin acţiunea sa 
negativă asupra organelor endocrine, inclusiv a ova-
relor. Reacţia individuală la stresul cronic provocat 
de factorii fi zici şi psihologici conduce la dereglarea 
funcţiei sistemului imun, iar nivelul majorat de glu-
cocorticoizi are efect negativ asupra sistemului hi-
potalamo-hipofi zar-ovare-uter. În consecinţă au loc 
schimbări în funcţionarea hipotalamusului şi a siste-
mului limbic cu secreţie de neurohormoni care reduc 
activitatea structurilor dopaminergice şi majorează 
activitatea structurilor noradrenalinergice. Ca rezultat 
al acestor dereglări, are loc micşorarea nivelului de 
β-endorfi ne, serotonină, dopamine, însoţite de schim-
bări în termoreglare. Astfel apar valurile de căldură, 
hipertranspiratia, hipertensiunea arterială, obezitatea.

La majoritatea pacientelor estimate, IOP a început 
cu dereglări de CM de tip oligomenoree, numai la 9 
(14,2±4,3%) paciente a fost primar amenoreea. Pe fun-
dalul dereglării funcţiei menstruale, 66(77,5±2,3%) 
paciente au prezentat precoce semne clinice vasomo-
torii şi psihoemoţionale.

Aceste dereglări la pacientele investigate de noi 
au fost de gravitate medie după indexul Kupper-
man(15,1±1,1 puncte). Calitatea vieţii apreciată după 
ancheta MENQOL a evidenţiat următoarele: semne 
vazomotorii 8,2±3,8 puncte, starea fi zică 37,5±8,3 
puncte, sfera sexuală 8,1±3,4 puncte, starea psiholo-
gică 25,6±6,8 puncte. 

Lipsa semnelor clinice pentru SC (sindrom cli-
macteric) grav la pacientele cu IOP şi a semnelor pen-
tru atrofi e urogenitală (numai la 9 paciente s-a depistat 
formă uşoară) pronunţată se datorează faptului că la 
ele nu s-au produs încă modifi cări centale grave în hi-
potalamus şi sistemul limbic.

Conform datelor literaturii de specialitate la 1/3 
dintre femeile după 55 ani, când nivelul de E2 este mai 
mic de 50 pmol/l se determină semne de atrofi e uro-
genitală [12]. La pacientele estimate nivelul de E2 a 
variat între 69,4±20,3 pmol/l. 

Totodată defi citul de estrogene, are ca efect di-
minuarea până la stoparea proceselor proliferative în 
vagin, micşorarea colagenului, eliminarea parţială de 
lactobacili şi micşorarea circulaţiei sangvine, ca rezul-
tat are loc reducerea transudaţiei cu dezvoltarea pato-
logiei urogenitale severe.

În caz de hipoestrogenemie pe parcursul a 10 ani, 
se măreşte frecvenţa patologiei urogenitale atingând 
73,7% [3]. Menţionăm că in patogenia dereglărilor 
urogenitale un rol important revine cantităţii absolu-
te a receptorilor către estrogene în epiteliul şi stroma 
vaginală [13].

În opinia unor autori, tulburările urogenitale de-
pend de componenţa şi caracteristicile biochimice a 
ţesutului conjunctiv [14,15]. Micşorarea raportului 
proglicane/colagen contribuie la formarea fi brei de 
colagen, la majorarea legăturilor transversale ale lor. 
Aceste schimbări patologice ale ţesutului colagenos 
parauretral se datorează nu numai nivelului scăzut de 
estrogene, dar şi declanşărrii unor mecanisme de îm-
bătrânire specifi ce vârstei [16].

Pacientele estimate de noi au aveau vârsta între 32-
42 ani, de aceea nu aveau implicate mecanismele de 
îmbătrânire a uroepiteliului. Conform datelor literatu-
rii de specialitate, estradiolul în sânge (Е2) < 80 pg/ml 
este nivelul când se dezvoltă stări estrogen defi citare.

Aprecierea statutului hormonal al pacientelor cu 
IOP a constatat majorarea veridică a nivelului de FSH 
până la 93,3±8,9 UI/l şi a celui de LH -77,7±9,5 UI/l, 
ceea ce este de 15,7 şi 9,5 ori mai mult ca secreţia 
bazală de gonadotrofi ne [2,24]. 

Prin determinarea indexului LH /FSH se poate de-
termina mecanismul dezvoltării IOP. Astfel, la paci-
entele din studiul nostru sa costatat indice normal LH 
/FSH =1 numai în 6 (7,14±2,9%) cazuri, LH /FSH>1 
– în 20 (22,8% ±1,9) şi LH /FSH <1 -în 64 (70,06±3,1 
%) cazuri.

Aşadar, rezultatele de noi ca şi datele literaturii de 
specialitate, au demonstrat că IOP sa dezvoltat prin 
caşexia aparatului folicular a ovarului la paciente 
cu indicele LH /FSH <1, iar la cele cu indicele LH /
FSH>1 – după mecanismul ovarelor rezistente [24]. 

Sunt foarte foarte interesante rezultatele ce ţin de 
nivelul de testosteron, atât de origine ovariană cât şi 
cel suprarenal. Astfel, în loturile de vârstă 32-35 ani, 
ce includea 41(45,14±0,9%) paciente şi în cel de 36-
39 ani - 17(19,74±2,9%) paciente, s-a constatat nivel 
mărit de testosteron total din contul suprarenalelor 
(DEAs – dehidroepiandrostendion sulfat). Contrapu-
nând datele pacientelor estimate cu indicii paciente-
lor cu menopauză fi ziologică, nu s-a constatat nici o 
diferenţă.

S-a stabilit că predecesorii estrogenelor şi ai an-
drogenilor (A şi T) se sintetizează atât în celulele 
stromale ale tecii ovariene cat şi în suprarenale. În 
menopauza fi ziologică nu se atestă mari schimbări 
în producţia androgenilor faţă de alţi hormoni stero-
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izi ovarieni [17]. La femeile de vârstă reproductivă A 
(androstendionul) şi T (testosteronul) se sintetizază de 
ovare şi suprarenale, totodată DEA şi DEAs - numai 
în suprarenale. Apoi la periferie 80% din ei se conver-
tesc în A, T şi DHT (dehidrotestosteronul androgenul 
cel mai activ) şi 20% în estrogene.

Astfel, odată cu instalarea menopauzei fi ziologice, 
fracţia cea mai mare de T se formează din conversia 
A şi a DEAs, dar nivelul lor nu scade, ci dimpotrivă 
puţin se majorează, mai ales din contul fracţiei libere, 
deoarece datorită micşorării nivelului de E2 în fi cat se 
reduce nivelul de globuline, care leagă hormonii sexu-
ali, inclusiv T –se instalează aşa numita hiperandroge-
nie relativă [18].

Date controversate conţine lucrarea lui Falsetti şi 
colab. [8]. Rezultatele investigaţiilor indică micşora-
rea nivelului de T la paciente, 52,5% din ele suferea 
de IOP ideopatică, iar 45% aveau geneză autoimună 
a IOP [8].

Contrar rezultatelor noastre, aceşti autori constată 
că în paralel cu scăderea nivelului de T se produce şi 
o micşorare veridică a A şi a DHEA, iar-un în studiul 
din Rusia aceşti hormoni nu au suferit schimbări pa-
tologice. Savanţii ruşi au expus ipoteza că micşorarea 
nivelului de T la pacientele cu IOP denotă geneza au-
toimună a procesului, deoarece in orice proces autoi-
mun până la urmă se dezvoltă insufi cienţa glandelor 
endocrine. Cu timpul acest proces afectează nu numai 
ovarele, dar şi suprarenalele. Autorii concluzionează 
că la bolnavele cu IOP se dezvoltă defi cit nu numai de 
E2 dar şi de T, ceea ce nu este caracteristic pentru me-
nopauza fi ziologică (unde suprarenalele preiau parţial 
funcţia ovarelor). 

Aşadar, datele contoversate ce ţin de schimbările 
sistemului hipotalamo-hipofi zo-ovarian, impun ce-
rinţa ca în IOP terapia hormonală de substituţie să fi e 
efectuată ţinând cont de statutul hormonal individual 
al pacientei.

În cazul când nivelul estrogenelor în IOP este scă-
zut (E2- 69,4±20,3 pmol/l), folosirea estrogenelor este 
terapia de “prima linie”, şi are drept scop de a restabi-
li defi citul de estrogene. Necesitatea folosirii THS se 
discută cu pacienta, după care ultima rămâne să deci-
dă dacă o foloseşte sau nu.

Principiile de bază ale TSH la pacientele cu IOP 
sunt:

• Folosirea estrogenelor naturale, în doze care vor 
imita faza foliculară precoce a CM.

• Regimul folosirii TSH va depinde de vârsta bi-
ologică a pacientei. La femeile de varstă repro-
ductivă se vor folosi in regim ciclic preparate 
THS combinate, pacientelor de vârstă perime-
nopauzală li se vor administra THS ce conţine 2 
mg de estradiol valerat şi 10 mg de progestoge-
ne, iar celor postmenopauzale THS cu preparate 
ce conţine 1 mg de estradiol valerat şi echiva-
lentu a 5 mg de progesteron. 

• Alegerea individuală a TSH în funcţie de statutul 
hormonal şi patologiile extragenitale prezente.

• S-a constatat că administrarea precoce a TSH 
este garantul profi laxiei osteoporozei şi a pato-
logiei cardiovasculare.

Conform datelor lui V. Beral [1], la femeile de vâr-
stă reproductivă riscul de cancer mamar este mai mic 
decât la cele in postmenopauză, de aceea perioada de 
folosire a THS va fi  cvantum satus [1].

În studiul nostru pacientelor care au început tera-
pia THS în perioada reproductivă, li s-a administrat 
timp de 5 ani preparate ale TSH combinate cu 2 mg 
de estradiol valerat, după care li s-au indicat preparate 
ale THS cu 1 mg de EV şi 10 mg de P, iar la vârsta de 
menopauză au folosit TSH cu EV 1mg şi P 5 mg.

Componentul progesteronic se va allege individual 
in funcţie de statutul hormonal al pacientei. Dacă la 
pacientele cu IOP, pe lângă semnele de insufi cienţă 
de estrogene vor fi  prezente şi semnele insufi cienţei 
de androgeni (apatie, depresie, micşorarea capacităţii 
de muncă, disfuncţii sexuale), în alegerea preparatelor 
pentru terapia TSH se vor folosi cele cu progestage-
ne derivate a 19-norgestronului, deoarece au un efect 
androgen neînsemnat, care permite să scoată efecte-
le antidepresive şi antiastenice asupra SNC, precum 
şi efectele mici anabolice şi plastice, totodată aces-
te doze mici nu acţionează asupra lipidelor. În fi cat, 
sub acţiunea numai E, are loc majorarea sintezei de 
proteine şi de utilizare mărită de LPDJ. Dacă însă la 
paciente va fi  mărit nivelul de T, se vor alege TSH cu 
componentul progesteronic-androcur pentru a comba-
te efectele adverse ale hiperandrogenismului.

Menţionăm că toate pacientele odată pe an sunt su-
puse investigaţiile obligatorii.

Conform datelor literaturii de specialitate [9,2,21, 
22, 24], pacientele cu IOP au nevoe de doze mai mari 
de E, deoarece în comparaţie cu femeile cu menopau-
ză fi ziologică, schimbările se instalează treptat, iar la 
cele cu IOP acest proces este accelerat.

Rezultatele studiului nostru au demonstrat că nu 
este necesar de administrat doze mari de EV, cu atât 
mai mult nu sunt binevenite estrogenele sintetice, de-
oarece efectul EV este optimal, pentru a scoate sem-
nele patologice ale IOP, iar efectele adverse ale estro-
genelor sintetice la aceste paciente se manifectă mai 
pronunţat. 

În ultimii ani se descriu studii în care la THS s-a 
adăugat testosteronul. Astfel de recomandări au fost 
la paciente cu ovarectomie bilaterală, la care s-a con-
statat defi cit de T [23]. Conform datelor publicate de 
S.Kalantaridou la Institutul Naţional al Americii se 
derulează un studiu placebo-controlat în cadrul caruia, 
pe lângă TSH pacientelor li se administrează transder-
mal 150 mg de testosteron [9].

Concluzii:
1. Insufi cienţa ovariană prematură (menopauza 

precoce) afectează starea sănătăţii femeii, via-
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ţa ei personală şi socială, iar TSH administra-
tă în funcţie de tipul hormonal al pacientei, 
ameliorează considerabil stare sănătăţii şi ca-
litatea vieţii pacientelor. 

2. Rezultatele studiului nostru au demonstrat că 
nu este necesar de administrat COC pentru 
tratamentul IOP, deoarece efectul THS este 
optimal şi dacă sunt alese corect nu manifestă 
efecte adverse.

3. Pacientele cu IOP vor fi  sub supravegherea 
medicului ginecolog-endocrinolog, care vor 
menanja starea sănătăţii în funcţie de varstă, 
statut hormonal şi gravitatea bolii.
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SUMMARY

CATEGORIES SET FOR ASSESSMENT OF FUNCTIONAL STATUS, DISABILITY AND HEALTH OF CHILDREN 
WITH LUNG PATHOLOGY - PRACTICAL TOOLS DERIVED FROM INTERNATIONAL CLASSIFICATION OF FUNCTIONING, 

DISABILITY AND HEALTH IN CHILDREN AND ADOLESCENTS.

Key word: chronic broncho-pulmonary pathology, child, disability, assessment tools, core set, Delphi method.
Obiectiv: Developing a comprehensive ICF core set for assessing the degree of disability in children derived from the In-

ternational Classifi cation of Functioning, Disability and Health in children and adolescents, recommended by WHO (2007).
Material and method: To obtain a consensus opinion was used Delphi exercise (structured questionnaires) in a 

group of 447 professionals. The experts answered an elaborated structured questionnaire (Delphi methodology) in 
three rounds. The number of experts decreased gradually after each round so that in the fi nal discussion of consensus 
remained the experts with highest specialization and skills.

Results: From the point of view of experts, 46 ICF categories have been identifi ed - 13 ICF categories of body func-
tions compartment-5 categories of second-level, 7categories of third-level and one level IV category; 4ICF categories 
that relate to the body structure -3 of them of a second-level and one of the third level; 9 ICF categories on activities and 
participation compartment - 3 categories of IILeveland6 of third -Level; 20 ICF categories on environmental factors 
compartment – 17 of them of second-level and 3 of third -level.

Conclusions: opinion survey study resulted in the development of Comprehensive ICF categories core set for chro-
nic lung pathology in children that will be used for the evaluation and assessment objectifi cation of health, functioning 
and disability of children of the respective group.

РЕЗЮМЕ

НАБОР КАТЕГОРИЙ ДЛЯ ОЦЕНКИ ФУНЦИОНАЛЬНОГО СТАТУСА ИНВАЛИДНОСТИ И ЗДОРОВЬЯ ДЕТЕЙ С БРОНХО-
ЛЕГОЧНОЙ ПАТОЛОГИЕЙ - ПРАКТИЧЕСКИЙ ИНСТРУМЕНТ НА ОСНОВЕ МЕЖДУНАРОДНОЙ КЛАССИФИКАЦИИ 

(ФУНКЦИОНИРОВАНИЯ ОГРАНИЧЕНИЙ ЖИЗНЕДЕЯТЕЛЬНОСТИ И ЗДОРОВЬЯ ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ.) (МКС ВОЗ, 2007)

Ключевые слова: хроническая бронхо-легочная патология, ребенок, инвалидность, инструменты 
оценки, пакет категорий, метод Delphi.

Цель исследования: Разработать пакет категорий МКФ (Международной классификации функциониро-
вания, ограничений жизнедеятельности и здоровья детей и подростков, ВОЗ, 2007), для объективной оценки 
степени инвалидности у детей с хронической бронхо-легочной патологией.

Материалы и методы: Чтобы достигнуть консенсус, было проведено изучение мнения 447 специалистов с 
использованием метода Delphi (метод структурированного интервью). В течение трех раундов экспертам пред-
лагалось ответить на вопросы специально разработанных анкет. Круг специалистов с каждым раундом сужал-
ся, и консенсуальное решение принималось после обсуждения наиболее квалифицированными экспертами.

Результаты: На основании консенсуального мнения экспертов был определен набор из 46 категорий МДФ-
ДП, наиболее значимых для оценки степени инвалидности у детей с хронической бронхо-легочной патологи-
ей: 13 категорий МДФ из раздела, касающегося функций организма (5 категорий II уровня, семь категорий III 
уровня и одна категория IV уровня); 4 категории МДФ из раздела о структуре тела (3 категории II уровня и одна 
категория III уровня); 9 категорий МДФ относятся к разделу активность и участие (3 категории II уровня и 
6 категорий III уровня) и 20 категории из раздела, касающегося факторов окружающей среды (17 категорий II 
уровня и 3 – III уровня).

Вывод: В результате изучения мнения специалистов был разработан полный Пакет категорий МКФ-ДП 
для детей с хронической бронхо-легочной патологией, который позволит объективизировать процесс уста-
новления степени инвалидности.

© Natalia Chiper 
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Introducere. Clasifi carea Internaţională a Funcţi-
onării, Dizabilităţii şi Sănătăţii (CIF-CA, OMS, 2007) 
[1, 2] poate fi  folosită nu numai pentru a descrie şi a 
compara sănătatea populaţiei în plan mondial, a dez-
volta un limbaj semantic comun între toate sectoarele 
preocupate de sănătatea omului, dar poate avea şi o 
serie de aplicaţii practice. CIF oferă o descriere a si-
tuaţiilor legate de funcţionare şi dizabilitate şi restric-
ţiile acestora şi serveşte drept cadru de organizare a 
acestor informaţii. Informaţiile sunt structurate în ma-
nieră accesibilă, ca sens şi ca interrelaţionare.

Conceptual, „funcţionarea”, care include structuri 
ale corpului (piese anatomice, de exemplu, organele, 
membrele), funcţiile corpului (funcţii fi ziologice, de 
exemplu, funcţia respiraţiei), activităţi (executarea 
unei sarcini sau acţiuni, de exemplu, mersul pe jos), şi 
participarea (implicarea în activităţi sociale, de exem-
plu, joaca) şi „dizabilitatea”, care reprezintă defi cien-
ţe, limitări în activitate, restricţii de participare sunt 
văzute ca două concepte centrale pentru a înţelege 
sănătatea şi dizabilitatea. În plus, factorii contextuali 
(caracteristici individuale, personale, de exemplu sex, 
obiceiuri, motive) şi factori de mediu (de exemplu, 
atitudinile societăţii, caracteristicile arhitecturale, sis-
temul legal), interracţionează într-un mod pozitiv sau 
negativ, cu toate componentele funcţionării şi dizabi-
lităţii. Contribuţia – cheie a clasifi cării este aceea că 
mută accentul de la „consecinţele bolilor” la „funcţio-
nare” şi modul în care aceasta poate fi  utilizată pentru 
îmbunătăţirea calităţii vieţii. 

CIF clasifi că domeniile sănătăţii în categorii (co-
duri) organizate în ordine alfanumerică. Categoriile 
sunt aranjate într-un sistem în cadrul fi ecărei din cele 
4 componente ale CIF – literele b, s, d, şi e, – codi-
fi că aceste componente care sunt: funcţiile corpului 
(b), structura corpului (s), activitate şi participare (d) 
şi, respectiv, factorii de mediu (e). Fiecare categorie 
are un cod numeric, care începe cu numărul capito-
lului (o cifră), urmat de al doilea nivel (2 cifre), apoi 
al treilea şi al patrulea niveluri (o cifră fi ecare). Cla-
sifi carea prevede şi califi catori, care cuantifi că nivelul 
de funcţionare şi sănătate sau gravitatea problemei 
în diferite categorii din funcţiile corpului, structurile 
corpului, activităţi şi participare (de la 0 – lipsa pro-
blemei, la 4 – problemă completă). Factorii de mediu 
sunt cuantifi caţi cu o scară negativă sau pozitivă care 
indică măsura în care un factor de mediu acţionează ca 
facilitatori sau barieră. 

Actualmente, CIF include mai mult de 1600 de 
aşa-numitele categorii aplicabile pentru copii. Cate-
goriile CIF sunt „compartimentate” astfel încât cate-
goriile mai largi să se poată defi ni prin includerea unor 
subcategorii mai detaliate ale categoriei principale. 
(De exemplu, in Capitolul 4 – componenta Activităţi 
şi Participare – categoria Mobilitate include subcate-
gorii separate pentru: stat în picioare, stat jos, mers, 
capacitatea de a duce obiecte şi altele).

Numărul mare de categorii limitează utilitatea cli-
nică, practică a CIF, de aceea cercetătorii le propun 
elaborarea unor seturi concise de categorii, aplicabile 
pentru profi luri de patologii (de ex. pentru paralizia 
cerebrală infantilă, pentru durerea cronică etc.). 

Noi ne-am propus a elabora „Setul de categorii de 
bază CIF pentru patologia cronică bronhopulmonară 
la copii” (cele mai relevante componente ale CIF care 
se referă la nivelul de funcţionare, activitatea şi parti-
ciparea etc. a copiilor cu patologie cronică bronhopul-
monară), care ar facilita procesul de evaluare obiecti-
vă, cuantifi cată, multidimensională a sănătăţii acestui 
grup de copii, inclusiv în momentul stabilirii gradului 
de dizabilitate şi elaborarea planului individual de ser-
vicii în procesul de management.

Material şi metode: Am efectuat un studiu ana-
litic observaţional de elaborare a opiniei de consens 
asupra aprecierii stării de funţionare, dizabilitate şi 
sănătate a copiilor cu patologie bronhopulmonară 
cronică în lumina Clasifi cării Internaţionale a Func-
ţionării, Dizabilităţii şi Sănătăţii la Copil şi Adoles-
cent (CIF-CA, OMS, 2007) care a inclus 447 lucrători 
medicali selectaţi aleatoriu din raioanele de studiu, 
cu o experienţă profesională în-unele din următoarele 
domenii: medici de familie, specialişti pediatri, aler-
gologi, pulmonologi, colaboratori de catedre, cerce-
tători ştiinţifi ci. După experienţa în domeniu experţii 
s-au repartizat astfel: 6-20 ani – 42,3%, cu experienţă 
de 21-35 ani – 30,2%, iar medicii cu stagiu sub 5 ani 
şi mai mult de 35 ani constituiau, respectiv 15,6% şi 
11,7%. Pentru a asigura dezvoltarea setului de control 
experţii au fost recrutaţi din RDD (regiunea de dez-
voltare) „Nord” mun. Bălţi, r-le Briceni, Donduşeni, 
Drochia, Edineţ, Ocniţa, Floreşti, Făleşti, Soroca, 
Sângerei, Râşcani; din RDD „Centru”, r-le Anenii-
Noi, Călăraşi, Criuleni, Dubăsari, Ialoveni, Hânceşti, 
Orhei, Nisporeni,Teleneşti, Rezina, Străşeni, Şoldă-
neşti, Ungheni; din RDD „Sud”, r-le Cahul, Cantemir, 
Cimişlia, Căuşeni, Leova, Basarabeasca, Ciadâr-Lun-
ga, Comrat, Ştefan-Vodă. Sondajul a fost efectuat în 
trei runde. Grupul de experţi pentru runda I a fost con-
stituit din 327 lucrători medicali – medici de familie, 
specialişti pediatri, alergologi, pulmonologi etc., pen-
tru runda II – din 100 medici califi caţi, colaboratori de 
catedre, cercetători ştiinţifi ci, iar pentru runda III – 20 
de specialişti de înaltă califi care în domeniu (alergo-
logi, pulmonologi, cercetători etc.) (tab. 2.2). 

Cei 447 de experţi au răspuns la un chestionar 
structurat elaborat în baza Clasifi cării Internaţionale a 
Funcţionării, Dizabilităţii şi Sănătăţii la Copil şi Ado-
lescent (CIF-CA, OMS, 2007). După fi ecare rundă de 
chestionare rezultatele chestionării au fost procesate 
statistic pentru revizuirea răspunsurilor experţilor. În 
timpul acestui proces gama de răspunsuri a scăzut, iar 
studiul a pus accent pe răspunsurile ,,corecte”. În cele 
din urmă, procesul a fi nalizat cu runda a III-a, când s-a 
realizat consensul.
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Tabelul 1.
Componenţa grupului de experţi incluşi în studiul analitic observaţional prin metoda Delphi

Specialiştii

Runda
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Total

I 277 25 13 5 7 327
II 60 17 11 4 2 6 100
III 2 6 2 0 10 20
Total 337 

(75,2%)
46

(10,2%)
30

(6,7%)
11

(2,4%)
9

(2,0%)
16

(3,5%)
447

Rezultate şi discuţii: Pentru obţinerea opiniei de 
consens a lucrătorilor medicali privind criteriile Cla-
sifi cării Internaţionale a Funcţionării, Dizabilităţii şi 
Sănătăţii la Copil şi Adolescent (CIF-CA, OMS, 2007) 
aplicabile pentru evaluarea dizabilităţii copiilor cu pa-
tologii bronhopulmonare (Metoda Delphi) a fost pre-
văzut un interviu structurat al experţilor, utilizând un 
chestionar elaborat de către cercetători ştiinţifi ci ai la-
boratorului ştiinţifi c Pediatrie. Chestionar “Categorii 
din ICF-CY selectate pentru boli respiratorii cronice”, 
care conţinea un set de 142 categorii CIF din nivelele 
II, III şi IV (56 categorii ce se referă la funcţiile organis-
mului, 12 – structura corpului, 33 –activităţi şi partici-
pare şi 41 – factorii de mediu), prezentat participanţilor 
pentru selectarea categoriilor semnifi cative din punctul 
de vedere al patologiei bronhopulmonare cronice la co-
pii. Rezultatele rundei I de colectare a opiniilor experţi-
lor au permis identifi carea unui set de 106 din cele 142 
propuse iniţial pentru examinare. Astfel, pentru runda 
II pe un lot total de 100 de specialişti, în baza anali-
zei opiniei experţilor a fost extras un set constituit din 
106 categorii CIF de nivelele II, III şi IV (38 categorii 
ce se referă la funcţiile organismului, 6 – la structura 
corpului, 21 – activităţi şi participare şi 41 – factorii 
de mediu), care au fost incluse în chestionarul prezen-
tat participanţilor rundei II pentru selectarea categori-
ilor semnifi cative din punctul de vedere al patologiei 
bronhopulmonare cronice la copii. La discuţia fi nală de 
consens pe un lot de 20 specialişti de cea mai înaltă 
califi care şi specializare în domeniu, a fost selectat un 
set de 85 categorii CIF. Discuţiile din runda a III-a în 
focus grupuri de experţi de cea mai înaltă califi care, în 
care s-a ţinut cont şi de dovezile ştiinţifi ce la subiectul 
discutat au rezultat în elaborarea unui set de bază de 
categorii CIF (46 categorii CIF, tab. 2, 3, 4, 5). 

Astfel, experţii sugerează un profi l mai cuprinză-
tor de categorii pentru compartimentul Funcţiile or-
ganismului, comparativ cu modelul actual de evaluare 
a copilului la subiectul dizabilitate cauzată de patolo-
gia brohopulmonară (astm bronşic, malformaţii con-
genitale bronhopulmonare etc.; tab. 2.). Din punctul 
de vedere al experţilor, au fost delimitate 13 categorii 
CIF din compartimentul Funcţiile organismului – 5 

categorii de nivelul II, 7 categorii de nivelul III şi o 
categorie de nivelul IV.

Tabelul 2
Categoriile CIF ce se referă la funcţiile organismului 

incluse în Setul comprehensiv de categorii CIF 
pentru patologia bronhopulmonară cronică la copii 

Codul CIF Categoriile CIF
nivelul II nivelul III nivelul IV

b1252 Nivel de activitate
b1263 Stabilitate psihică
b1340 Durata somnului

b28011 Durerea în torace
b410 Funcţia cardiacă

b435 Funcţia sistemului 
imun

b440 Funcţia respiraţiei

b4450 Funcţiile muşchilor 
toracici respiratori

b4500 Producerea de mucus 
a căilor respiratorii

b4501 Transportul de mucus 
al căilor respiratorii

b4508 Alte funcţii 
respiratorii adiţionale

b455 Funcţia de toleranţă 
la exerciţii 

b560 Functiile de 
întreţinere a creşterii

O serie de categorii au fost discutate şi analizate, 
dar opiuniile experţilor au fost atât de controversate, 
încât acestea nu au fost incluse în Setul de categorii 
fi nal. Spre exemplu, categoria b5153 Toleranţa la pro-
duse alimentare – o funcţie importantă pentru copii cu 
atopie, alergie alimentară, însă nu este sugestivă spre 
ex. pentru copiii cu malformaţii ale pulmonilor. Din 
aceste considerente această categorie nu a fost inclu-
să, setul fi ind elaborat pentru un grup de maladii bron-
hopulmonare cronice, nu doar pentru astmul bronşic.

De menţionat că abordarea prin prisma CIF a diza-
bilităţii copiilor cu patologie bronhopulmonară croni-
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că permite a creiona un tablou mai amplu al funcţio-
nalităţii copiilor, comparativ cu modelul de apreciere, 
utilizat în prezent în ţară, în care se ţine cont doar de 
prezenţa insufi cienţei respiratorii şi cardiace de diferit 
grad. Este evident că pentru funcţionarea şi sănătatea 
copilului cu astm bronşic, de exemplu, sunt foarte im-
portante şi funcţia (răspunsul) sistemului imunitar, to-
leranţa la exerciţii, afectarea duratei somnului (pentru 
copiii cu accese nocturne frecvente), funcţia de între-
ţinere a creşterii etc. Delimitarea funcţiilor adiţionale 
limitate în cazul unei suferinţe bronhopulmonare cro-
nice la copil face posibilă o abordare multilaterală a 
problemelor copilului şi o planifi care individualizată 
a măsurilor de abilitare, capabile să îmbunătăţească 
calitatea vieţii atât a copilului, căt şi a familiei în în-
tregime.

Tabelul 3 
Categoriile CIF ce se referă la structura corpului in-
cluse în Setul comprehensiv de categorii CIF pentru 

patologia bronhopulmonară cronică la copii
Codul CIF Categoriile CIF

nivelul II nivelul III

s410 Structura sistemului 
cardiovascular

s430 Structura sistemului 
respirator

s4302 Cutia toracică
s520 Structura esofagului

Dintre categoriile CIF ce se referă la structura 
corpului experţii au selectat în fi nal 4 categorii CIF 
– 3 din ele de nivel II şi una de nivel III (tab. 3). Ob-
servăm că, alături de structura sistemului respirator, 
fi gurează, spre exemplu, structura sistemului cardio-
vascular, din considerente că în patologiile bronhopul-
monare cronice se instalează frecvent comorbiditate 
sau complicaţii cardiovasculare. Mulţi dintre terapeuţi 
au avut opinia că este necesar de evaluat prezenţa unor 
modifi cări structurale în cutia toracică, ceea ce a servit 
drept argument pentru includerea în setul de categorii 
a categoriei s4302 (Cutia toracică). Evaluarea struc-
turii esofagului (s520) este importantă ţinând cont de 
rolul confi rmat al refl uxurilor gastroesofagiene în pa-
togenia astmului bronşic la copii.

Tabelul 4 
Categoriile CIF ce se referă la activităţi şi partici-

pare incluse în Setul comprehensiv de categorii CIF 
pentru patologia bronhopulmonară cronică la copii

Codul CIF Categoriile CIF
nivelul 

II nivelul III

d230 Realizarea programului zilnic 
obişnuit

d240 Manipularea stresul şi altor 
nevoi psihologice

d4501 Mersul pe jos la distanţă lungă

Codul CIF Categoriile CIF
d4552 Fuga

d640 Efectuarea treburilor casnice
d9200 Joaca
d9201 Sportul
d9202 Arta şi cultura
d9205 Socializarea 

Referitor la compartimentul activităţi şi participa-
re, în urma procesării datelor acumulate şi reieşind din 
discuţiile fi nale cu experţii, au rămas 9 categorii CIF 
- 3 categorii de nivel II şi 6 – de nivel III (tab. 4). 

Majoritatea specialiştilor intervievaţi consideră că 
la copilul cu maladie cronică bronhopulmonară pot fi  
limitate următoarele domenii de activităţi şi participa-
re: realizarea programului zilnic obişnuit (d230); Ma-
nipularea stresului şi altor nevoi psihologice (d240); 
mersul pe jos la distanţă lungă şi fuga (d4501, d4552); 
joaca (d9200); sportul (d9201) ş. a.

Astfel, devine foarte clar că, deşi până în prezent 
aceste laturi ale vieţii unui copil cu dizabilitate cau-
zată de o maladie bronhopulmonară cronică nu erau 
evaluate şi luate în considerare la aprecierea gradului 
dizabilităţii, totuşi activitatea şi participarea copilu-
lui sunt probleme foarte mari ale copilului şi famili-
ei, probleme care afectează calitatea vieţii acestora, 
atunci când copilul din cauza bolii este limitat în po-
sibilitatea de a se integra complet în programul şi ac-
tivităţile şcolare şi cele extraşcolare (precum sportul, 
artele, jocul etc.), la fel cum o fac semenii săi.

Tabelul 5
Categoriile CIF ce se referă la factorii de mediu in-
cluse în Setul comprehensiv de categorii CIF pentru 
patologia bronhopulmonară cronică la copii care pot 
fi  nefavorabili pentru evoluţia sănătăţii copilului

 Codul CIF Categoriile CIF
nivelul II nivelul III

e1100 Hrana 
e1101 Medicamente
e2150 Schimbări demografi ce

e225 Clima
e260 Calitatea aerului

e310 Sprijin şi relaţii cu familia 
imediată

e315 Sprijin şi relaţii cu familia 
lărgită

e320 Sprijin şi relaţii cu prieteni

e355 Sprijin şi relaţii cu profesionişti 
în domeniul sănătăţii 

e360 Sprijin şi relaţii cu alţi 
profesionişti 

e410 Atitudini individuale ale 
membrilor familiei imediate 

e415 Atitudini individuale ale 
membrilor familiei lărgite 



50

 Codul CIF Categoriile CIF

e420 Atitudini individuale ale 
prietenilor

e425

Atitudini individuale ale 
cunoştinţelor, colegilor, 
vecinilor şi membrilor 
comunităţii

e450
Atitudini individuale ale 
profesioniştilor din domeniul 
sănătăţii

e455
Atitudini individuale ale 
profesioniştilor din domenii 
conexe sănătăţii

e460 Atitudini ale societăţii

e555 Servicii, sisteme şi politici de 
asociaţii şi organizaţii

e570 Servicii, sisteme şi politici de 
asigurări sociale

e580 Servicii, sisteme şi politici de 
sănătate 

Referitor la capitol Factorii de mediu, specialiştii 
intervievaţi au trebuit să decidă care dintre factorii de 
mediu menţionaţi în chestionar pot avea un impact po-
zitiv (favorabil) şi care dintre ei, din contră – negativ 
(de barieră) pentru un copil cu boli respiratorii croni-
ce. Analiza factorilor de mediu favorizanţi şi nefavo-
rabili (cei care sunt o barieră pentru pacient în calea de 
a se integra în viaţa socială, de a-şi îmbunătăţi funcţi-
ile organismului şi calitatea vieţii), la fel, ar ajuta spe-
cialiştilor implicaţi în abilitarea/reabilitarea copilului 
cu dizabilităţi să planifi ce cât mai centrat activităţile 
pentru ca copilul să-şi atingă pe deplin potenţialul de 
dezvoltare şi vital/funcţional. Lichidarea/înlăturarea 
sau reducerea infl uenţei factorilor de barieră – este o 
condiţie pentru a îmbunătăţi atât starea de sănătate, cât 
şi incluziunea socială a copilului bolnav cronic şi, în 
fi nal, pentru a spori calitatea vieţii lui. Spre exemplu, 
dacă statul nu asigură gratis corticosteroizii inhalatori 
pentru un bolnav cu astm bronşic persistent, acest 
fapt face maladia incontrolabilă, iar starea pacientu-
lui devine din ce în ce mai precară, în condiţiile când 
nici familia nu are sufi ciente surse fi nanciare pentru a 
procura sistematic preparatul medicamentos. În astfel 
de condiţii ale mediului copilului, este imposibil de 
a asigura o funcţionare bună a organismului său, iar 
activitatea şi participarea copilului sunt limitate din 
cauza acceselor astmatice severe, frecvente etc. Şi in-
vers, atunci când bolnavul cu astm este asigurat siste-
matic cu toate remediile necesare şi cu un monitoring 
adecvat, şansele ca el să dezvolte dizabilitate se reduc 
considerabil.

S-a examinat şi cazul când profesioniştii care su-
praveghează copilul nu posedă cunoştinţe autentice, 
bazate pe ultimele dovezi ştiinţifi ce şi nu asigură un 
management adecvat al maladiei, din care cauză sta-

rea pacientului are de suferit. În acelaşi timp, atunci 
când instituţia în care se supraveghează copilul bolnav 
posedă o bază tehnico-materială modernă, capabilă să 
asigure diagnosticarea celor mai subtile devieri de la 
normalitate, când profesioniştii intervin prompt, pose-
dă cunoştinţele necesare în domeniu etc. – starea copi-
lului va fi  controlată mai bine, şi, posibil, acesta nu va 
dezvolta dizabilitate sau având o dizabilitate va avea 
şanse mai mari de a se integra în societate, în viaţa 
activă pe care o duc semenii săi. 

Astfel, unul şi acelaşi factor (în calitate de catego-
rie CIF) poate avea atât impact pozitiv, cât şi negativ în 
menţinerea sănătăţii şi funcţionalităţii copilului. Spre 
exemplu, atitudinea responsabilă a familiei faţă de 
problema copilului bolnav/sau cu dizabilitate, adresa-
rea la timp pentru a primi asistenţa medicală, respecta-
rea strictă a prescrierilor şi recomandărilor medicale, 
suportul psihologic adecvat al copilului etc. contribuie 
semnifi cativ la îmbunătăţirea calităţii vieţii copilului. 
Şi invers, ignorarea bolii, nerespectarea recomandă-
rilor şi tratamentelor prescrise de medic, atitudinea 
ce lasă loc stigmatizării copilului bolnav – conduc la 
agravarea condiţiei fi zice, funcţionale, psihologice a 
copilului, reduc activitatea şi participarea copilului şi, 
în fi nal înrăutăţesc calitatea vieţii copilului.

Aşadar, abordarea corectă a nevoilor pacientului 
cu dizabilitate, inclusiv din punctul de vedere al es-
timării factorilor de mediu, asigură o înţelegere mai 
bună a problemelor cu care se confruntă copilul, fa-
milia. Prin urmare, planul individualizat de abilitare/
reabilitare a copilului va include nu numai estimarea 
funcţiilor şi structurilor organismului afectate, dar şi 
evaluarea minuţioasă a factorilor de mediu care infl u-
enţează starea de bine a copilului. În acest caz, măsu-
rile multidisciplinare vor fi  îndreptate inclusiv la re-
ducerea impactului factorilor de barieră din anturajul 
copilului sau spre transformarea lor în factori pozitivi 
şi/sau fortifi carea factorilor favorabili (spre exemplu, 
lucrul educativ, consultativ psihologic cu familia poa-
te îmbunătăţi atitudinea părinţilor faţă de dizabilitatea 
copilului, spori responsabilitatea părinţilor, sau su-
portul material/social al familiei poate spori accesul 
la medicamente/servicii medicale specializate pentru 
copil etc.).

Prin urmare, procesul de reabilitare, trebuie fo-
cusat nu numai pe incapacitatea pacientului, dar, şi 
analizat din perspectiva relaţiei lui cu barierele fi zice, 
sociale, economice etc. Ţinînd cont de defi niţia reabi-
litării, sunt necesare acţiuni ce au drept scop schim-
barea favorabilă a condiţiilor de mediu în care se afl ă 
persoana cu dizabilităţi.

Factorii de mediu includ o listă mai vastă de ca-
tegorii cu care individul se confruntă direct sau indi-
rect şi care interacţionează cu componenta activităţi 
şi participare.

Din multitudinea de factori propuşi spre discuţie, 
sondajul a permis să delimităm doar 20, după păre-
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rea specialiştilor, cei mai relevanţi pentru a infl uenţa 
dizabilitatea unui copil cu maladie bronhopulmonară 
cronică (tab. 5).

Spre exemplu, factorul schimbări demografi ce 
(e2150) a fost considerat pozitiv de către 55% respon-
denţi, luînd în calcul posibilitatea schimbării climei 
nefavorabile pentru un pacient cu astm bronşic. Pe de 
altă parte, 43% din cei intervievaţi au apreciat schim-
bările demografi ce drept un factor cu impact negativ, 
având în vedere procesele de migraţie intensă a părin-
ţilor în ţara noastră, care duc la scăderea nivelului de 
îngrijire, supraveghere a stării de sănătate a copiilor. 

În această ordine de idei, vom menţiona, că proce-
sul de abilitare/reabilitare a copilului este pe departe 
insufi cient în condiţiile, când el este interpretat doar 
ca un tratament medicamentos, de „reparaţie” a func-
ţiilor şi structurilor organismului. Nu mai puţin im-
portant pentru îmbunătăţirea calităţii vieţii copilului 
este impactul asupra factorilor de mediu, dar şi al fac-
torilor personali ai copilului. 

Astfel, au fost selectate cele mai semnifi cative cri-
terii de evaluare şi, totodată, acele categorii care sunt 
comune pentru toate patologiile bronhopulmonare, şi 
care provoacă dizabilităţi la copii în RM.

Concluzii:
1. În scopul promovării şi implementării Clasi-

fi cării Internaţionale a Funcţionării, Dizabilităţii şi 
Sănătăţii la Copil şi Adolescent (CIF-CA, OMS, 
2007) în practica medicală în Republica Moldova a 
fost realizat un studiu cu utilizarea exerciţiului Del-
phi (chestionare structurate). Acest studiu a rezultat 
în elaborarea a unui Set de bază de categorii CIF 
pentru patologia bronhopulmonară cronică la copii 
(46 categorii CIF). 

2. Setul de bază de categorii CIF va fi  recomandat 
pentru optimizarea mecanismului de stabilire şi eva-
luare a dizabilităţii la copiii cu patologie bronhopul-
monară cronică în RM. La fel, acesta poate fi  utilizat 
pentru raportarea datelor clinice altor furnizori, profe-
sionişti şi pentru trasarea scopului şi obiectivelor cer-
cetării, servind, totodată, drept un mijloc de comuni-
care între prestatorii de servicii, profesionişti, pacienţi 
şi familiile acestora. 

3. Seturile de categorii CIF pot fi  şi material didac-
tic pentru studenţii diferitelor specialităţi medicale şi 
de alt profi l. 
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SUMMARY

СURRENT CONTROVERSIES IN TOCOLYTIC THERAPY

Chee words: premature birth imminent, tocolysis. 
Introduction: Preterm labor is the most reported perinatal morbidity and mortality. Tocolytic agents are effective 

in stopping uterine contractions and temporarily delay the birth, however, there are still signifi cant problems with po-
tential morbidity and mortality for both mother and fetus as any tocolytic. 

Materials and methods. In the prospective study, which included consecutive women (200 cases) followed elucida-
ting clinical features the use of tocolytic drugs (according to the clinical protocol) of pre-term delivery within 72 hours 
or bordering this time assessing its effectiveness in depending on the preparation and judging administered tocolytic 
neonatal outcomes. 

Results. Pregnant women who have a type of activity with stressful conditions and apparent clinical signs of pre-
term delivery, even if hospitalization intervene, but will be given tocolysis, the relative risk of preterm birth may consti-
tute RR 2.25, CI 95% (1, 52 to 3.32) and for applying evolutionary tocolysis this risk of preterm delivery is maintained, 
representing RR 1.40 IC95% (1.06 to 1.85). If fi nding USG using transvaginal shortening cervix ≤ 25 mm in the absence 
of exposure to tocolytic therapy relative risk of birth within less than 48 hours will be RR 1.34, 95% CI, 0.69 to 2.61 , 
regular uterine contractions coming birth event with a relative risk RR 3.16, 95% CI, 1.66 to 6.04; The event replaces 
the risk of cervical dilation 5.82, even if it started tocolysis. Birth managed to delay monotherapy Ca channel blocker 
(Nifedipina) more than 24 hours in 95%, and the barrier for 48 hours in 85% of cases. Respiratory distress syndrome 
was found in 35.38% (23) in children born to mothers who not have been exposed to tocolysis, in contraposition with 
22.22% (12) of mothers exposed tocolysis, possibly due to prevention success full corticosteroids more than 91%. 

Conclusions. CTG monitoring of uterine contractions and transvaginal ultrasound cervical length estimation com-
plementary digital assessment of women with premature birth allow proper selection of patients for making tocolytic 
therapy. Making tocolytic therapy within 48 hours and to avoid combination therapy (or sequential therapy) may allow 
reduction of adverse reactions to the mother and reduce morbidity of preterm newborn.

РЕЗЮМЕ

НЫНЕШНИЕ ПРОТИВОРЕЧИЯ ТОКОЛИЗА

Ключевые слова: угроза преждевременных родов, токолиз. 
Введение. Преждевременные роды являются наиболее частой причиной перинатальной заболеваемо-

сти и смертности. Токолитики эффективны в прекращении сокращения матки и временном откладывани-
ем преждевременных родов, однако, все еще существуют значительные проблемы с потенциальной веро-
ятностью заболеваемости и смертности для матери и плода, при любом использованном токолитическом 
препарате.

Материалы и методы. В данном прoспективном исследовании, которое включает последовательные слу-
чаи (200 случаев) беременных с угрозой преждевременных родов в течение 72 часов, с последующим выяснени-
ем клинических особенностей использования токолитических препаратов (в соответствии с клиническим про-
токолом), оценены эффективность данной терапии и результаты неонатальных исходов.

Результаты исследования. Беременные женщины, имеющие вид деятельности со стрессовыми условия-
ми с очевидными клиническими признаками преждевременных родов даже если госпитализированы но не при-
менена токолитическая терапия относительный риск преждевременных родов составляет RR 2,25 ДИ 95% 
(1.52 до 3.32) при своевременном применении токолитического лечения риск преждевременных родов снижа-
ется до RR 1,40 IC95% (1,06 до 1,85). Определение укорочения шейки матки ≤ 25 мм с помощью УЗИ (транс-
вагинально) при отсутствии воздействия токолитической терапии относительный риск рождения менее чем 
за 48 часов будет 1,34, наличие регулярных сокращений матки увеличивают относительный риск до 3,16. При 

© Ch.Grecu, I.Opalco, Ala Burlacu, V.Pădure



53

начавшиеся открытии шейки матки даже если начат токолиз, риск составляет 5,82. При назначении блока-
торов кальциевых каналов (нифедипина) роды удалось задержать более чем на 24 часа в 95%, и достичь 48 ча-
сов в 85% случаев. Респираторный дистресс-синдром был определен в 35,38% (23) у детей, рожденных от ма-
терей, которым небыл проведен токолиз, в сравнении с 22,22% (12) oт матерей, подвергшихся токолизу, воз-
можно благодаря проведению полного профилактического курса кортикостероидов более чем в 91% случаев.

Выводы. Проведение КТГ мониторинга сокращений матки и трансвагинальное УЗИ для оценки длины 
шейки матки у женщин с преждевременными родами обеспечевает надлежащий выбор пациентов для назна-
чения токолитической терапии. Заблаговременное назначение токолитической терапии в пределах 48 часов 
в виде монотерапии, способствует снижению побочных реакций у матери и заболеваемости у недоношенных 
новорожденных

Actualitate. Incidenţaa de naştere prematură este, 
în general, în jurul valorii de 6-7% din toate naşte-
rile [1,2]. În SUA acest indice este de 11,5% [3], în 
Europa de 5,8%, în România de 9%, iar în Turcia de 
5,6% [4,5]. În ciuda numeroaselor protocoale de ma-
nagement propuse, incidenţa de naştere prematură s-a 
schimbat puţin în ultimii 40 de ani [3]. Naşterea pre-
matură este principala cauză de mortalitate neonatală, 
atât în ţările dezvoltate cât şi în cele în curs de dez-
voltare [6]. Estimări globale pentru 2011 sugerează că 
24% din decesele neonatale sunt din cauza complica-
ţiilor de prematuritate [7]. Travaliul prematur este cea 
mai frecventă cauză de spitalizare prenatală în ţările 
dezvoltate [8].

Travaliul prematur este cauza cea mai des rapor-
tată de morbiditate şi mortalitate perinatală [9,10]. În 
general, agenţii tocolitici sunt efi cienţi în oprirea con-
tracţiilor uterine şi în întârzierea temporară a naşterei. 
Motivul pentru oprirea travaliului prematur este acela 
de a îmbunătăţi rezultatele neonatale. În acest context, 
cel mai bun mod de a îmbunătăţi rezultatele neonatale 
ar fi  asigurarea naşterii într-un centru capabil de a în-
griji un copil prematur şi care dispune de baza de pre-
scripţie medicală de glucocorticoizi pentru a reduce 
riscul de sindrom de detresă respiratorie şi alte com-
plicaţii neonatale [11,12]. Medicamentele tocolitice 
permit a amâna naşterea cu 48 de ore pentru a asigura 
un efect maxim în urma administrării parenterale de 
steroizi la mamă şi a câştiga timp pentru a o transferat 
la un centru cu o unitate de îngrijire şi terapie intensi-
vă neonatală [13]. Benefi ciul opririi contracţiilor ute-
rine este dependent de starea fetală şi vârsta gestaţio-
nală. În lipsa unor dovezi clare că un tocolitic este mai 
efi cace decât altul, siguranţa relativă este principalul 
motiv pentru a alege unun preparat sau altul. Medi-
camentele înregistrate pentru tocoliză includ clorhi-
dratul β agonist adrenergic ritodrina (Statele Unite ale 
Americii şi Europa) şi atosibanul antagonist al recep-
torilor de oxitocină (Europa), inhibitorii ciclooxigena-
zei şi blocantele canalelor de calciu care sunt utilizate 
şi pentru inhibarea travaliului prematur [14,15], deşi, 
în prezent, nu peste tot aceste sunt înregistrate (omo-
logate) cu această indicaţie.

Dacă e să ne referim la studiile Cochrane care se 
concentrează pe tratamente medicale pentru a inhiba 
travaliul prematur, unul dintre ele a evaluat efectele 

blocantelor canalelor de calciu asupra rezultatelor ma-
terne, fetale şi neonatale, atunci când sunt adminis-
trate ca agenţi tocolitici la femei în timpul travaliului 
prematur. Utilizarea de blocante al canalelor de cal-
ciu, în comparaţie cu orice alt agent tocolitic, a arătat 
o scădere statistic semnifi cativ a numărului de femei 
care nasc în termen de şapte zile de la iniţierea tata-
mentului (RR 0,76; CI 95%) [1]. Rezultatele, cum ar 
fi  prelungirea sarcinii, diferenţa medie ponderată de 
3.83 zile; (RR 5,5 CI 95%) , naşterea înainte de 37 
săptămâni de gestaţie (RR 0,95; CI 95%) şi naşterea 
în 48 de ore de la iniţierea tratamentului (RR 0,80; CI 
95%) favorizează blocantele canalelor de calciu, cu 
toate că unele rezultate nu au atins semnifi caţie sta-
tistică. Pentru fi ecare 11 femei tratate cu un blocant al 
canalelor de calciu, la una poate fi  aşteptată naşterea 
în termen de şapte zile mai degrabă decât cu un alt 
tocolitic, număr necesar pentru a trata = 11; CI 95%. 
Blocantele canalelor de calciu sunt asociate cu mai 
puţine reacţii adverse materne (RR 0,32; CI 95%) şi 
întreruperea tratamentului din cauza efectelor secun-
dare de la preparat (RR 0,14; CI 95%) [2].

Utilizarea de blocante ale canalelor de calciu are 
benefi cii statistic semnifi cative şi clinice pentru copil: 
se reduce sindromul de detresă respiratorie neonatală 
(RR 0,63; IC 95%), diminuează cazurile deenteroco-
lită necrotizantă (RR 0,21; IC 95%), de hemoragie 
intraventriculară (RR 0,59; IC 95%) şi icter neonatal 
(RR 0,73; IC 95%). Reducerea riscului de sindrom de 
detresă respiratorie dă o valoare (număr) necesară de 
tratament de 14; IC 95% şi hemoragie intraventricula-
ră de 13; IC 95% [3].

În studiile comparative ale atosibanului cu place-
bo şi cele care au comparat atosibanul cu betamime-
tice s-a constatat că atosibanul corelează cu greutatea 
redusă la naştere −138.31 g; IC 95% , cu o creştere 
a mortalităţii infantile, până la vârsta de 12 luni (RR 
6,15; IC 95%) şi o creştere la mame a reacţiei adverse, 
(RR 4,02; IC 95%) [4,5]. 

În cazul administrării betamimeticelor compa-
rativ cu atosibanul, mai mulţi sugari au avut la naş-
tere greutăţi sub 1500 g (RR 1,96; IC 95%), dar nu 
s-a înregistrat mortalitate neonatală, nici morbidităţi 
neonatale grave. Atosibanul a fost asociat cu reacţii 
adverse semnifi cativ mai mici în comparaţie cu ma-
mele la care s-au administrat betamimetice (RR 0,04; 
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IC 95%). Mai mult decât atât, atosibanul nu reduce 
incidenţa de naştere inainte de 48 de ore după începe-
rea tratamentului, precum şi a sindromului de detresă 
respiratorie şi admisia la terapie intensivă neonatală. 
[6,7,8,9] 

Beta-agoniştii adrenergici provoacă efecte adver-
se la femei mai des decât orice alt preparat tocolitic.
[10,11] Într-un studiu clinic cu atosiban au fost asocia-
te mai puţine efecte adverse decât cu β-agoniştii adre-
nergici (RR 0,04, IC 95%) cu efi cacitate comparabilă 
(cu naştere mai târziu de 48 de ore; (RR 1.1, IC 95%) 
[16,17,18]. Cînd s-au folosit inhibitorii ciclooxige-
nazei s-a sugerat că indometacina reduce proporţia 
femeilor cu naştere prematură, comparativ cu place-
bo (RR 0,2, IC 95%), dar utilizarea sa a fost limitată 
din cauza preocupărilor legate de efectele adverse ale 
inhibitorilor ciclooxigenazei asupra rinichilor fetali, 
persistenţa canalului arterial, riscul crescut de hemo-
ragie intraventriculară şi enterocolită necrozantă [19]. 

Blocantele canalelor de calciu par a fi  mai efi ca-
ce în amânarea nasterii premature (RR 0,8, IC 95%) 
şi reducerea riscului de detresă respiratorie neonatală 
(RR 0,6 , IC 95%) decât β-agoniştii adrenergici. [20] 
Cu toate acestea, studiile controlate cu placebo de 
evaluare a blocantelor canalelor de calciu nu sunt dis-
ponibile şi rapoarte recente au exprimat îngrijorarea 
cu privire la siguranţa femeilor care utilizează aceste 
preparate tocolitice [21,22]. Alegerea de primă linie 
a medicamentului tocolitic pentru tratamentul trava-
liului prematur este, prin urmare, controversată din 
cauza informaţiei neconcludente cu privire la sigu-
ranţa relativă a diferiţilor agenţi [23,24]. De exemplu, 
cele mai multe studii clinice randomizate cu privire 
la efi cienţa şi efectele secundare ale medicamentelor 
tocolitice au fost, în general, limitate (de risc), adică 
vizau populaţii mici, cu excepţia femeilor cu sarcină 
multiplă, ruptură prematură de membrane, sângerări 
vaginale, diabet, sau istoric de boli cardiovasculare 
[25,26]. Incidenţa reacţiilor adverse grave la femeile 
care au urmat cure combinate de tocolitice a fost de 
16,2% din totalul pacienţilor, cu toate acestea, mare 
şi în cazul monoterapiei 1.6-2.5%. Aşa cum nu exis-
tă dovezi că tratamentul cu tocolitice combinate este 
superior tratamentului cu un singur preparat (mono-
terapie) sau secvenţial, se crede că un tratament com-
binat ar trebui să fi e descurajat. La femeile tratate cu 
un singur tocolitic, incidenţa reacţiilor adverse grave a 
fost de 1,7% pentru agenţii β-mimetici şi 0,9% pentru 
nifedipină [27]. 

Studiile disponibile nu au demonstrat reduceri 
esenţiale ale ratei de naştere prematură. Odată ce ute-
rul este pasiv şi tocoliticele intravenoase sunt oprite, 
utilizarea prelungită a tocolizei nu s-a dovedit a fi  efi -
cace în prevenirea naşterii premature. Tocoliticele au 
efecte secundare semnifi cative pe termen lung pentru 
sistemul cardiovascular al mamei, metabolismul glu-
cidelor, şi sistemul cardiovascular fetal. Astfel, nu este 

recomandată utilizarea prelungită a tocoliticelor în 
scop profi lactic după încetarea administrării de medi-
camente intravenoase [28]. Tocoliza prelungită poate 
fi  un tratament adecvat în timpul travaliului prematur 
cu sângerari vaginale, membrane rupte, gestaţie multi-
plă sau dilatare de col uterin avansat. În toate situaţiile 
trebuie să se respecte strict unele direcţii, care includ: 
bunăstarea maternă şi fetală, direcţii ce trebuie stabi-
lite înainte de iniţierea tratamentului tocolitic; să fi e 
evaluate şi tratate cauzele travaliului prematur, atunci 
când este posibil; raportul risc / benefi ciu atât pentru 
mamă cât şi pentru făt să fi e reevaluate în mod conti-
nuu; atunci când tocoliticele sunt date înaintea matu-
rării pulmonare, cu corticosteroizi prenatal, ar trebui 
să fi e luate în considerare în fi ecare caz; utilizarea pe 
termen lung a tocoliticelor este difi cil de justifi cat în 
acest moment; chiar şi cele mai sigure tocolitice tre-
buie utilizate pentru un scurt timp. 

Vom menţiona că există încă probleme semnifi -
cative cu potenţial de morbiditate şi mortalitate, atât 
pentru mamă cât şi pentru făt cu orice tocolitic. Naş-
terea prematură este un simptom (stadiu terminal) a 
unei boli multifactorială. Travaliul prematur este unul 
dintre ultimele simptome într-o cascadă de evenimen-
te biochimice care conduc la naştere prematură. Cel 
mai potrivit mod de a pune capăt naşterii premature 
este de a preveni cauzele ce iniţiază cascada care se 
termină prin travaliu prematur.

Scopul studiului constă în analiza efi cacităţii în 
timp a terapiei tocolitice folosite în naşterea prematu-
ră iminentă în funcţie de factorii predictivi.

Obiectivele studiului: 1.Elucidarea particularită-
ţilor clinico-anamnestice printr-un studiu prospectiv 
al utilizării preparatelor tocolitice în iminenţa şi naş-
terea prematură în decursul a 48 de ore sau limitrof 
acestui timp.

• Aprecierea efi cienţei în timp a terapiei tocolitice 
la gravidele cu clinică a naşterii premature.

• Evaluarea rezultatelor neonatale la pacientele ce 
au născut înainte de termen în dependenţă de reuşita 
administrării preparatelor tocolitice. 

Materiale şi metode: Studiul a inclus 200 femei 
care au fost internate cu iminenţă de naştere prema-
tură în perioada ianuarie 20013 pănă în iulie 2014 
în clinica IMSP IcşiC şi care au fost tratate cu me-
dicamente tocolitice pentru travaliul prematur imi-
nent. Diagnosticul de iminenţă de naştere prematură 
(ameninţare de naştere prematură) a fost apreciat după 
următoarele criterii: prezenţa simptomelor de naştere 
prematură (schimbarea caracterului eliminărilor vagi-
nale, presiunea pelviană, durere lombară, durere spas-
tică în abdomen, contracţii uterine frecvente), prezen-
ţa factorilor de risc (naşteri premature în anamneză, 
afecţiuni infecţioase şi procese infl amatorii cronice, 
multiparitatea, hemoragii antenatale, factori de me-
diu sau de muncă nefavorabili, stare socio-economică 
precară,etc.) şi prezenţa factorului de predicţie: lungi-
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mea colului uterin, apreciat scurtat ≤ 25 mm (apreciat 
la examenul digital per vaginum (PV) şi confi rmat prin 
expunerea unui examen USG transvaginal. Au fost 
excluse femeile cu prezenţă a comorbidităţilor, cum ar 
fi : boala cardiopulmonară, preeclampsie, hipertensiu-
ne arterială, diabet zaharat, anomalii placentare, sau 
polihidramnios acut. Au fost înregistrate caracteristi-
cile anamnestice personale şi obstetricale pentru fi e-
care femeie, inclusiv data naşterii, vârsta gestaţională, 
paritatea, modifi cările şi dilatarea de col uterin, mem-
brane intacte vs rupte, rezultatele înregistrării cardio-
tocografi ce a contracţiilor uterine, reuşita manevrelor 
profi lactice terţiare, evoluţia naşterii la caz, pierderea 
de sânge, datele despre fetuşi. S-a notat, de asemenea, 
tipul de tratament tocolitic şi orice eveniment advers 
matern care a necesitat întreruperea tratamentului. 
Riguros s-a urmărit prescrierea şi înregistrarea tra-
tamentului tocolitic în listele de prescripţie, precum 
monitorizarea şi fi xarea parametrilor hemodinamici ai 
pacientei în fi şa medicală. Toate cazurile s-au fi nalizat 
cu completarea anchetei de caz, unde au fost totodată 
fi xate condiţiile şi genul activităţii de muncă (favora-
bile/nefavorabile) declarate (verbal) de către pacientă.

Opţiunile primare de prescripţie a terapiei tocoliti-
ce: nifedipină (blocant al canalelor de calciu): iniţial – 
20 mg per os, dacă activitatea contractilă se păstrează, 
la fi ecare 30 min în prima oră, până la oprirea con-
tracţiilor. În cazul intoleranţei individuale la preparat, 
de reacţii adverse (hipotensiune arterială, cefalee in-
suportabilă), s-a recurs la terapie secvenţială cu beta-
mimetice sau indometacină. 

Rezultate şi discuţii: Luând în considerare criteri-
ile clinice de diagnostic al naşterii premature iminente 
vom menţiona că în conformitatea factorilor de pre-
dicţie, au fost incluse în studiu 200 de paciente inter-

nate la termenul sarcinii de 24 s.a. – 33s.+6 zile şi care 
în decursul a 72 de ore sau limitrof acestui răstimp 
au născut sau au fost externate, 135 paciente (lotul 
de bază), care au fost supuse tratamentului tocolitic, 
excluzându-se criteriile generale de contraindicaţie 
(conform protocolului de referinţă) şi alte 65 paciente 
(lotul de control), care n-au fost supuse tocolizei. 

Din cele 200 de femei examinate cu iminenţă şi 
evoluţie a naşterii premature: 30 (15%) gravide aveau 
termenul de sarcină 24-27+6 s.a., 67(33,7%) - 28-
31+6 s.a. şi alte 103 (51,5%) - 32 – 33+6 s.a..

Vârsta medie a mamei a fost de 26.2 ani (interval 
de variaţie 21.4-33.3 ani), iar vârsta medie gestaţiona-
lă a fost de 31 săptămâni (interval de variaţie 27-34 
săptămâni, deviaţia medie ±2,4 săptămâni.

Fig.1 Designul studiului

Tabelul 1
Caracteristica anamnestică a pacientelor luate în studiul de utilizare a tocoliticelor

Nr. crt. Caracteristici
Tocoliza ≥ 48h

N ═ 135
Fără tocoliză

N ═ 65 p
n % n %

I. Vârsta mamei (ani):
1. < 18 6 4,4±2,1 2 3,07±2,5 >0,05
2. 19 – 20 18 13,1±4,1 4 6,15±4,8 >0,05
3. 21 – 30 85 62,9±5,2 36 55,38±7,2 >0,05
4. 31 – 40 21 15,5±3,9 20 30,76±5,8 >0,05
5. > 40 5 3,7±2,3 3 4,61±2,8 >0,05
II. Gestaţia:
1. I 43 31,85±7,1 22 33,84±7,3 >0,05
2. II 33 24,44±7,4 18 27,69±8,5 >0,05
3. ≥ III 59 43,70±6,4 25 38,46±6,9 >0,05
III. Paritatea
1. I 69 51,11±6,1 29 44,61±6,3 >0,05
2. II 22 16,29±8,1 23 35,38±7,5 >0,05
3. ≥ III 23 17,03±5,4 13 20,01±4,5 >0,05
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IV. Avorturi spontane:
1. 1 16 11,85±8,3 9 13,84±8,2 >0,05
2. 2 13 9,62±8,5 8 12,30±8,4 >0,05
3. ≥ 3 2 1,48±2,7 6 9,23±2,9 >0,05
V. Avorturi medicale:
1. 1 29 21,48±7,7 9 13,84±7,2 >0,05
2. 2 7 5,18±3,7 5 7,69±3,3 >0,05
3. ≥ 3 9 6,66±5 7 10,76±6,5 >0,05

VI. NP 18 13,33±8,2 7 10,76±6,5 >0,05
VII. MP 8 5,92±3,4 3 4,61±2,8 >0,05

În 65 cazuri pacientele sunt primigeste (I), acestui 
criteriu se raportează 31,8% (43) din lotul de bază şi 
33,8% (22) au revenit lotului de control, fără tocoliză; 
din 84 cazuri plurigeste (≥ III), lotului de bază a inclus 
43,7% (59) şi cel de control 38,4% (25) cazuri. 

Din datele anamnestice s-a constatat prezenţa 1 
avort spontan (a/s) în 16 (11,8%) cazuri din lotul de 
bază şi 9 (13,8) din lotul de control, câte 2 a/s în 13 
(9,6%) şi 8 (12,3) cazuri corespunzător, iar câte 3 a/s 
şi mai mult în 2(1,4%) şi 6 (9,2%) cazuri; cât priveşte 
avortul medical, cel puţin, câte 1 în 21,4% (29) femei 
din lotul de bază şi 13,8% (9) dintre femeile referite 
lotului de control.

Naşteri premature în anamneză au avut 18 (13,3%) 
şi 7(10,7%) paciente, corespunzător loturilor, inclusiv 
cu mortalitate perinatală – 8 (5,9%) şi 3 (4,6%) pa-
ciente respectiv (tabelul 1). Aceste cifre ne demon-
strează anamnesticul ginecologic pereclitat al acestor 
paciente în peste 78% cazuri, ceea ce corespunde cu 
datele literaturii de specialitate. În baza datelor pri-
vind factorii de risc asociaţi cu naşterea premature, 

prezentate în tabelul 1, putem spune că loturile studi-
ate sunt comparabile.

Gravide angajate în câmpul muncii cu condiţii 
de muncă nefavorabile (stresante) au fost 49 % (98 
cazuri) şi efort fi zic - 48 % (96 cazuri). Au raportat 
condiţii de muncă nefavorabile (stresante) 39,2% (53) 
dintre femeile incluse în grupul de bază şi 69,2 (45) 
din grupul de control, prestau munci fi zice 53,8% (35) 
şi 45,1% (61) respectiv.

În cazul gravidelor spitalizate cu simptome clinice de 
naştere prematură care au declarat că au o activitate de 
muncă nefavorabilă (stresantă) comparativ cu cele care 
n-au declarat asemenea factori, riscul relativ al naşterii 
premature în decursul următoarelor 48 h a constituit RR 
2.25, IC 95% (1,52-3,32), când s-a intervenit cu aplicarea 
de tratament tocolitic acest risc de evoluţie spre naşterea 
prematură mai devreme de 48 h s-a redus la RR 1,40 
IC95% (1,06-1,85) în rândul contigentului respectiv.

Confi rmarea diagnosticului de iminenţă de naşte-
re prematură (ameninţare de naştere prematură) a fost 
elucidată după următoarele criterii (tab. 2).

Tabelul 2
Semnele clinice şi factorii de predicţie la pacientele incluse în studiu 

Nr. Simptomele de ameninţare şi factorii 
de predicţie

Au primit tratament 
tocolitic

(N ═ 135)

N-au primit tratament 
tocolitic
(N ═ 65)

n % n % t p
1. Contracţii uterine 1 în 10’ 119 88,1±2,9 60 92,3±3,4 0,9 >0,5
2. Dureri lomboabdominale 112 82,9±3,5 52 80±5,5 0,4 >0,5
3. Eliminări vaginale sangv. 4 2,9±1,6 3 4,6±1,5 0,09 >0,5
4. Dilatarea cervicală (≥3cm) 29 21,4±7,5 21 32,3±6,3 0,4 >0,5
5. LC ≤ 25mm (PV) 90 66,6±4,9 52 80±5,5 2,08 <0,5
6. LC ≤25mm (USG transvaginală) 55 40,7±6,6 22 33,8±6,2 0,5 <0,5

Menţionăm că pacientele au acuzat dureri lomboab-
dominale asociate cu contracţii uterine (1 în 10 min), 
în 88,4% (119) cazuri din lotul de bază şi în 92% 60) 
respectiv în lotul de control; prin tuşeul vaginal a fost 
apreciată scurtarea colului uterin - LC ≤ 25 mm (PV) în 
66,6 % (90) în cazul pacientelor supuse tocolizei şi în 
80% (52) la cele fără tocoliză, în contrapunere prin apre-
cierea USG transvaginală LC ≤ 25 mm a fost constatată 
în 40,7% (55) în lotul de bază ( cu tocoliză) şi în 33,8% 

(22) la cele fără tocoliză. Din 29 (21,4%) cazuri clinice 
din lotul de bază, cu dilatarea cervicală avansată (≥3 cm), 
14,07 % (19) revin pacientelor la care putem cosidera to-
coliza drept reusită, cu întârzierea naşterii mai mult de 24 
ore de la apariţiia semnelor de tendinţă a evoluţiei naşte-
rii premature. Conform datelor obţinute de noi, simpto-
mele de durere lomboabdominale şi eliminările vaginale 
mucosangvinolente nu pot fi  criterii veridice predictive 
în diagnosticul iminenţiei naşterii premature.



57

Datele ultasonografi ei transvaginale privind scur-
tarea colului uterin ≤ 25 mm în lipsa efectuării tera-
piei tocolitice arată că riscul relativ de naştere într-un 
interval mai mic de 48 ore a fost de RR 1,34, IC 95%, 
(0,69 - 2,61). Contracţiile uterine regulate cu o inten-
sitate de 1 în 10 minute au apropiat evenimentul naşte-
rii cu un risc relativ de RR 3,16, IC 95%, 1,66 – 6,04; 
Evenimentul dilatării colului uterin (≥3 cm) a avut un 
risc de RR 5,82 , IC 95% , (4,69 - 5,06). 

În lotul de studiu s-a apliat tocolitiza la 135 pa-
ciente, internate în secţiile de patologie sau direct în 
sala de naştere. Efect tocolitic s-a obţinut după cum 
urmează: la utilizarea blocanţilor canalelor de calciu 
– în 92 (68,1%) cazuri - drept monoterapie, în alte 36 
(26,6%) cazuri s-a folosit (nifedipina) în terapia de 
iniţiere fi ind apoi înlocuită cu un alt preparat, din cau-
za intoleranţei individuale a pacientei, deci în terapie 
secvenţială; betamimetice (gynipral) s-au administrat 
în 12 cazuri (8,88%) în terapie secvenţială, ca mono-
terapie în doar 2 (1,4%) cazuri; MgSO4 a fost utilizat 
în scop tocolitic în 14 (10,3%) cazuri, doar ca terapie 
secvenţială; inhibitorul PG (indometacina) s-a folosit 
în 36 (26,6% ) cazuri, însă ca preparat asociat, deci în 
terapie combinată şi doar în 3 (2,2%) cazuri ca mono-

Fig.2 Administrarea preparatelor tocolitice pacientelor cu iminenţă de naştere prematură, 
comparativ anii 2013/2012 (%). 

terapie; preparate spasmolitice au fost folosite în 12 
cazuri (22,2%), combinarea preparatelor în tocoliză 
s-a observat în 36 de cazuri (26,6%). 

În naşterea prematură iminentă, preparatul de 
elecţie pentru tocoliză este blocantul canalelor de Ca 
(nifedipina), cu care în majoritatea cazurilor (96%) a 
fost iniţiată terapia tocolitică, ca ulterior la intoleran-
ţa nifedipinei, să se recurgă la terapie secvenţială cu 
b-mimetice (gynipral), sau să fi e înlocuit cu MgSO4. 
Antiinfl amatoarele nesteroide - inhibitori ai sintezei 
prostaglandinelor (indometacina), s-au în majoritatea 
cazurilor în terapie combinată.

Dacă e să ne referim la datele intermediare, până la 
implementarea protocolului clinic de tocoliză în naş-
tere, observăm o dinamică pozitivă în corectitudinea 
prescripţiei preparatelor tocolitice, adică se dă prefe-
rinţă monoterapiei (68,1%), în special cu blocanţi ai 
canalelor de Ca (nifedipină), comparativ cu perioada 
precedentă (31,9%) şi numai atunci când se constată o 
intoleranţă individuală se recurge la terapie secvenţia-
lă cu un alt preparat (18,1%). Considerăm discutabilă 
prescripţia de preparate spasmolitice (22%), precum 
şi prescripţia în terapie combinată a inhibitorilor sin-
tezei prostaglandinelor (indometacina).

Tabelul 3 
Modul şi durata de aplicare a tocolizei

Preparatul şi modul de 
administrare

Durata tocolizei (h) N = 135

≤18h >24h ≤48h ≤72h >72h n % p
Nifedipin monoterapie 1 4 8 26 53 92 68,1±4,8

>0,05
Nifedipin → Ginipral 1 3 3 3 2 12

28,1±2,9Nifedipin → MgSO4 2 2 5 4 1 14
Nifedipin + Spasmolitic 3 6 2 1 12
Nifedipin + Inh PG 0 0 4 15 17 36
Ginipral 0 0 2 0 2 1,48
Alte combinaţii 2 4 0 0 6 4,44

→ terapie secvenţială;
+ terapie combinată;
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La 57 (42,22%) dintre pacientele care au primit 
tratament tocolitic s-a reuşit anihilarea evoluţiei spre 
naştere prematură şi după 72 h de tocoliză, au fost ex-
ternate. În alte 57,88% cazuri sarcina a evoluat spre 

naştere premature, dar cu o reuşită de amânare între 
48-72 h în 34 (25,1%) cazuri, cu 24-48 h în 37(27,4%) 
cazuri şi cu mai puţin de 18 h în 7 (5,18%) cazuri.

Tabelul 4.
Durata amânării naşterii premature

Timpul (h)
Tocoliză + (N=135) Tocoliză – ( N=65)

p
n % n %

≤18 7 5,18±2,1 28 43,07±5,4 >0,05
24-48 37 27,40±7,3 11 16,92±6,9 >0,05
>48-72 34 25,18±7,5 16 24,61±7,1 >0,05
>72 (externate) 57 28,5 - - - -

Naşterea s-a reuşit de întârziat în cazul monotera-
piei cu un blocant al canalelor de Ca (nifi dipină) cu 
mai mult de 24 h în 95% cazuri, dintre care la fel s-a 
reuşit adepăşi şi bariera de 48 h în 85% cazuri. Menţi-

onăm că pacientele la care nu s-a aplicat terapia toco-
litică oportună au născut într-un interval mai scurt de 
18 ore în 43,07% (28) cazuri (tab.4).

Tabelul 5 
Reuşita profi laxiei cu doze complete de corticosteroizi în urma efectuării tocolizei

Dexamethason
24 mg/24h

Nr complet incomplet Nu s-a efectuat
N n % p n % p n %

Tocoliză – 65 41 63±7,5
>0,05

23 35,5±3,8
>0,05

1 1,53
Tocoliză + 78 71 91±3,3 7 9,8±3,2 0 0

Tabelul 6 
Termenul sarcinii la momenul naşterii premature 

Termenul
de sarcină

Nr. 24–27s.a.+6z. 28-33s.a.+6z.
N n % p n % p

Tocoliză – 65 9 13,84±3,9
>0,05

56 86,15±4,6
>0,05

Tocoliză + 78 12 15,38±3,5 66 84,61±4,4

S-a reuşit de efectuat profi laxia SDR cu doze com-
plete de corticosteroizi în 91,02 % pe fond de tocoli-
ză şi s-a atestat cotă de 64,61% în lotul pacientelor la 
care nu s-a recurs la tocoliză.

Spre naştere cu prematuritate extremă la 
24–27s.a.+6z., au evoluat 14,68% paciente din ambe-
le loturi cu o cotă similară şi 85,31% au cuprins ter-
mene de la 28-33s.a.+6z., fără diferenţă procentuală 
semnifi cativă între loturi.

Tabelul 7 
Durata perioadei alichidiene şi efectuarea antibioprofi laxiei/terapiei

Ore (h) 
alichidiane

Tocoliză +
n=78

Tocoliză –
n=65

Profi laxia antibacteriană
Tocoliză + Tocoliză –

n % n % p % n % p
≤18 32 41±4,4 28 43±5,2 >0,05 4 5,1±2,8 18 27,6±4,1 >0,05
≤24 6 7,6±2,3 16 24,6±2,1 >0,05 6 7,6±2,4 16 24,6±3,3 >0,05
≤48 25 32±5,2 12 18,4±6,8 >0,05 23 29,4±4,6 12 18,4±3,4 >0,05
≤72 10 12,8±3,6 9 13,8±4,2 >0,05 10 12,8±2,3 9 13,8±2,6 >0,05
>72 5 6,4 5 6,4

Reieşind din datele expuse mai sus (tab.7) observăm 
că în 40 (51,2%) cazuri din lotul cu tocoliză s-a reuşit 
amânarea naşterii cu peste 24 h chiar pe fond de rupere 
precoce a pungii amniotice, cu realizarea efectului de pro-
fi laxie a SDR, pe când în lotul unde nu s-a recurs la tocoli-
ză efectul presupus s-a realizat în doar 21 (32,3%) cazuri.

Semne de corioamnionită s-au observant exclusive 

la parturientele cu RPM, la care timpul de tocoliză a 
depăşit intenţionat mai mult de 72 de ore din cauza evo-
luţiei naşterii premature la termene extreme, de 24 - 28 
de săptămâni complete, pe când la parturientele cu o 
tocoliză pe o durată limitată la 48 ore şi administrare 
profi lactică a antibioterapiei din momentul iniţierii to-
colizei această manifestare n-a fost înregistrată (tab.8).
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Tabelul 8 
Evoluţia naşterii cu semne de corioamnionită la pacientele supuse sau nu tocolizei

Lotul
de studiu

Nr. Corioamnionita 
manifestată pe parcurs

Corioamnionita s-a asociat 
în naştere Total în cadrul lotului

N n % n % n %
Tocoliză – 65 10 15,38 8 12,30 18 27,69
Tocoliză + 78 0 0 7 8,97 7 8,97

Rezultatele CTG din lotul de studiu fără tocoliză 
au fost califi cate drept suspecte sau patologice în 75 % 
(27)cazuri, comparativ cu 27% (15) din lotul cu toco-
liză (p<0,01), ceea ce ne sugerează importanţa esen-
ţială a monitorizării fătului în conduita terapeutică a 

acestor paciente. Aceste rezultate denotă importanţa 
iniţierii terapiei tocolitice chiar dacă evoluţia înain-
tează cu certitudine spre naştere prematură, aplicarea 
tocolizei reduce agresivitatea contracţiilor uterine 
asupra fătului prematur (tab. 9).

Tabelul 9 
Cardiotocografi a suspectă sau patologică 

Lotul
de studiu

Nr.
CTG

Califi carea cardiotocografi ei
N % p S % p P % p

Tocoliză – 36 9 25±4,9 >0,05 17 47,2±4,7 <0,01 10 27,7±5,2 >0,05Tocoliză + 78 49 62,8±6,9 9 11,5±3,2 6 7,6±2,1
N – CTG caracterizată drept normală;
S - CTG apreciată drept suspectă;
P- CTG caracterizată drept patologică.

În 7,69% (6) cazuri din cadrul (lotul de bază) când 
CTG a fost caracterizată drept patologică naşterea a 
fost rezolvată prin operaţie cezariană în regim de ur-
genţă. La fel s-a rezolvat sarcina în 5 (7%) cazuri din 

lotul de control, totodată în acest lot s-a atribuit cali-
fi cativul CTG patologică şi în 5 cazuri din cauza tahi-
cardiiei persistente la făt pe fundalul evoluţiei naşterii 
cu corioamnionită.

Tabelul 10 
Starea nou-născutului, la primul examen efectuat de către neonatolog

Scor Apgar
(puncte)

1 min 5 min
≤ 3 % 4-5 % ≥6 %  ≤ 3 % 4-5  % ≥6 %

Tocoliză – 4 6,1 25 69,2 36 55,3 3 3 17  26,1 45 69,2
Tocoliză + 2 2,5 9 11,5 67 85,8 1 1,2 9 11,5 72 92,3

La primul examen neonatal cu scor Apgar ≤ 3 p 
au fost apreciaţi 2 (2,5%) nou-născuţi din lotul de 
bază,inclusive 1 caz cu tocoliza combinată: nifedi-
pină + spasmolitic (papaverină) şi un caz cu terapie 
tocolitică secvenţială nifedipină → MgSO4. Din lotul 

copiilor a căror mame n-au primit preparate tocoliti-
ce, scor Apgar mic s-a atestat la 4 (6,1%) nou-născuţi. 
Cazurile au coincis cu prezenţa manifestărilor de cori-
oamnionită asociată în naştere.

Tabelul 11 
Coraportul evoluţiei SDR al nou-născutului şi a morbidităţii cofactoriale pe fond de prematuritate limitrofă 

sau extremă la copiii pacientelor expuse sau nu tocolizei

Caracteristici
Tocoliză +

n - 78
Tocoliză –

n - 65
Semni-
fi caţia

abs % abs % p
Secţia reanimare nou-născuţi 49 62,8±6,3 47 72,3±8,1 >0,05
P07.22 Imaturitate extremă 9 11,5±5,7 9 13,8±5,9 >0,05
P07.03 Greutate la nastere foarte mică (750 - 999g) 9 11,5±5,7 7 10,7±5,4 >0,05
P07.12 Alte greutaţi mici la naştere 26 33,3±4,8 25 38,4±4,3 >0,05
P22.0 Sindromul de suferinţă respiratorie a n.n. 31 39,7±2,3 35 53,3±3,1 >0,05
P29.3 Persistenţa circulaţiei fetale 11 14,1±2,1 9 13,8±2,9 >0,05
P23 Pneumonie congenitală 4 5,1±2,3 10 15,3±2,6 >0,05
P26.1 Hemoragie pulmonară masivă
survenind în perioada perinatală 1 1,2 2 3,07 --
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P52.0 Hemoragie intraventriculară, 
subarahnoidiană (netraumatică) 2 2,5±1,3 3 4,6±1,2 >0,05

P59.0 Hiperbilirubinemia prematurităţii 21 26,9±5,6 20 30,7±5,8 >0,05
P90 Convulsii ale nou-născutului 1 1,2 1 1,5 -
P36.9 Sepsis bacterian la nou-născut, nespecifi cat 1 1,2 1 1,5 -
A necesitat suport respirator (TI1) 10 12,8±2,4 16 24,6±3,2 >0,05

Sindromul de suferinţă respiratorie a fost consta-
tat în 53,38% (35)cazuri la copiii născuţi de mame 
care n-au fost supuse tocolizei, în contrapunere cu 
39,7% (31) copii ai mamelor care au fost supuse to-
colizei, posibil datorită profi laxiei depline cu corti-
costeroizi care a atins peste 91%. Nou-născuţii pre-
maturi ai mamelor cu tocoliză au necesitat tratament 
de înaltă performanţă în 62,8 %(49) cazuri şi alţii 
37,2% de îngrigiri şi monitorizare a prematurului la 
postul intensiv al secţiei de terapie intensivă, com-
parativ cu 72,3% copii ai mamelor fără terapie to-
colitică. Nu avem dovezi sufi ciente de-a asocia per-
sistenţa circulaţiei fetale, 14,10%(11), cu preparatele 
antiinfl amatorii nesteroide (indometacina) folosite 
combinat în tratamentul tocolitic, având în vedere 
rezultatul asemănător - 13,84%(9) – înregistrat la 
contingentul de paciente care nu a fost supus acestui 
tip de tratament. 

Concluzii:
• Riscul relativ al naşterii premature în primele 48 

h constituie RR 2.25, IC 95% (1,52-3,32) la gravidele 
ce au activitate de muncă nefavorabilă (stresantă fi zic 
şi psihic), iar aplicarea terapiei tocolitice la momen-
tul oportun poate reduce acest risc - RR 1,40 IC95% 
(1,06-1,85).

• Scurtarea colului uterin ≤ 25 mm (USG transva-
ginală) este asociată cu un risc de RR 1,34, IC 95%, 
(0,69 - 2,61) al naşterii premature într-un interval mai 
mic de 48 ore în cazul când nu se recurge la tocoliză. 
Contracţiile uterine regulate de o intensitate de 1 în 10 
minute apropie evenimentul naşterii cu un risc rela-
tiv de RR 3,16, IC 95%, 1,66 – 6,04, dilatarea colului 
uterin (≥3 cm) prezintă riscul de RR 5,82 , IC 95% , 
(4,69 - 5,06).

• Naşterea s-a reuşit de întârziat în cazul mono-
terapiei cu blocant al canalelor de Ca (nifedipină) cu 
mai mult de 24 h în 95%, la fel s-a reuşit a depăşi şi 
bariera de 48 h în 85% cazuri. Pacientele la care nu 
s-a aplicat terapia tocolitică oportună au născut într-un 
interval mai scurt de 18 ore în 43,07% cazuri.

• Fundalul tratamentului tocolitic în limitele a 48 
h a avantajat realizarea profi laxiei (SDR) complete 
cu corticosteroizi în 91,02 % cazuri comparative cu 
64,61% cazuri în lotul pacientelor la care nu s-a recurs 
la tocoliză, ceea ce a redus necesitatea terapiei inten-
sive neonatale cu 10,5% a nou-născuţilor prematuri 
proveniţi din mame care au primit tratament tocolitic 
şi cu 13,6% incidenţa sindromului de detresă respra-
torie în rândul acestora.
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SUMMARY

HEREDITARY THROMBOPHILIA AS ONE OF THE MAIN CAUSES OF REPRODUCTIVE PROBLEMS 
IN WOMEN FROM MOLDOVA

Cuvintele Cheie: RPL, Trombofi lie erditara, Leiden, Protrombin, gena VKORC1
Miscarriage is considered one of the most common gestational complications and a major problem of contemporary 

society. Pregnancy losses have multiple causes, while thrombophilic complications have a higher percentage. In the last 
decade the research of hereditary thrombophilia associations with miscarriages has increased considerable and recently 
thrombophilia has been postulated as a cause of recurrent pregnancy loss (RPL). Research design was constructed as case-
control type. The case group was represented by 274 patients with reproductive losses and control group by 68 patients with 
two or more births. The aim of this study was to identify genetic factors that lead to the formation of thrombosis (F2 G20210A, 
G1691A F5, VKORC1 C1173T and G1639A VKORC1), involved in fi brinolysis (PAI-1 4G / 5G), and their association with 
reproductive disorders. Odd ratio analysis revealed that mutation G1691A of F5 gene (Leiden mutation) (OR 6.86, 95%CI 
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0.90, 52.48, p<0.05) and G20210A mutation of F2 gene (OR 2.18, 95%CI 0.26, 18.13, p>0.05) were associated with two 
or more reproductive loss being a major risk factor for normal development of pregnancy. It was determined that the gene 
polymorphism of plasminogen activator inhibitor (PAI-1 4G/5G), which regulates fi brinolysis process does not infl uence the 
normal course of pregnancy. VKORC1 gene is responsible for the activation of vitamin K and therefore would indirectly in-
fl uence blood homeostasis. Study of VKORC1 gene polymorphisms (C1173T, G1639A) revealed association of homozygous 
genotype (T1173T, OR 3.26, 95%CI 1.07, 9.91, p>0.05) with increased risk of complications during pregnancy. Obtain results 
emphasize the necessity of hereditary thrombophilia molecular screening in women with RPL.

РЕЗЮМЕ

НАСЛЕДСТВЕННАЯ ТРОМБОФИЛИЯ, КАК ОДНА ИЗ ОСНОВНЫХ ПРИЧИН 
НЕВЫНАШИВАНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ

Ключевые слова: невынашивания беременности, тромбофилия, фибринолиз.
Актуальность. Невынашивание беременности является одним из самых распространенных осложнений 

гестационного периода и главной проблемой современного общества. Выкидыши имеют несколько причин, из 
которых значительная часть принадлежит тромбофилическим осложнениям. Научная деятельность послед-
них 10 лет в области ассоциации тромбофилии с невынашиванием беременности у женщин заметно увеличи-
лось, а недавно тромбофилия была постулирована как причина выкидышей (RPL). Данное исследование про-
ведено по типу случай-контроль в которой участвовали 274 женщин, включенных в группу больных и 68 жен-
щин из контрольной группы. 

Цель исследования заключалась в изучении молекулярно-генетических факторов, которые приводят к тром-
бообразованию (F2 G20210A, G1691A F5, VKORC1 C1173T и G1639A VKORC1); к нарушению фибринолиза (PAI-1 
4G/5G), и их связь с репродуктивными расстройствами. 

Результаты анализа Odd Ratio мутаций G1691A (Leiden) из гена F5 (OR 6.86, 95% CI 0,90, 52,48, р <0,05) и 
G20210A (OR 2,18, 95% CI 0,26, 18,13, р> 0,05) из гена F2 показали ассоциацию с двумя или более выкидышами, бу-
дучи основным фактором риска для нормально протекающей беременности. Было установлено, что полиморфизм 
гена ингибитора активатора плазминогена (PAI-1 4G/5G) который регулирует фибринолиз не влияет на нормаль-
ный ход беременности. Ген VKORC1 имеет функцию активации витамина К и, следовательно, может косвенно 
влиять на гомеостаз крови. Анализ полиморфных вариантов C1173T и G1639A гена VKORC1 показал, что гомози-
готный генотип по мутантной аллели T1173T ассоциирован с повышенным риском осложнений во время беремен-
ности (OR 3,26, 95% CI 1,07, 9,91, р>0,05). 

Выводы. Полученные результаты подчеркивают необходимость молекулярного скрининга факторов наслед-
ственной тромбофилии у женщин с повторными выкидышами.

Introducere:
Una dintre cele mai importante probleme ale 

obstetricii practice o reprezintă avortul spontan recu-
rent. În prezent, în literatura mondială este acceptat 
termenul de „pierdere recurentă a sarcinii” (Reccurent 
Pregnancy Loss - RPL), care este defi nită ca pierde-
rea consecutivă de două sau mai multe ori, a sarcinii, 
afectând 1% din cuplurile ce încercară să conceapă 
un copil [6, 7]. Fiziopatologia pierderilor de sarcină 
este complexă şi prost înţeleasă. Pierderile recurente 
ale sarcinii au multiple cauze printre care se numără: 
cauze genetice, endocrine, imunologice, infecţioa-
se, patologia uterului, trombofi lia. Cu toate acestea, 
chiar şi după investigaţii detaliate, mai mult de 80% 
din cazuri rămân inexplicabile [7]. În baza rezultate-
lor histologice ce au depistat infarct extins şi necroze 
în placentele femeilor cu sindrom antifosfolipidic, s-a 
presupus că tromboza utero-placentară poate duce la 
infarct placentar, urmat de deces fetal [8, 4]. Prin ur-
mare, în ultimii 10 ani, interesul studiilor de asociere 
a trombofi liei cu pierderile de sarcină a crescut remar-
cabil, iar recent trombofi lia a fost postulată ca o cauză 
a RPL [9, 4].

Trombofi lia, la rândul său, poate fi  dobândită, ca 
în cazul sindromului fosfolipidic, sau ereditară şi ca-
uzată de: mutaţiile Leiden a factorui V de coagulare, 
G20210A din gena F2, de polimorfi smul PAI-1.

Unul dintre cei mai frecvenţi factori trombofi lici 
ereditari este mutaţia Leiden (OMIM 188055). Trom-
bofi lia ereditară cauzată de mutaţia Leiden este moş-
tenită într-o manieră autosomal dominantă, iar expre-
sivitatea este variabilă şi infl uenţată de mediu [10,11]. 
Mutaţia Leiden este o mutaţie de tip missense fi ind 
localizată în gena F5 (localizarea pe cromozom – 
1q24), şi cauzată de substituţia G cu A în poziţia 1691 
a genei care duce la formarea unei proteine rezistente 
la clivajul şi inactivarea de către proteina-C activată 
[4, 10,11]. Alela mutantă a factorului Leiden poate ca-
uza creşterea riscului de pierdere a sarcinii de două 
sau chiar trei ori şi, eventual, de alte complicaţii ale 
sarcinii, cum ar fi  preeclampsia, întârzierea creşterii 
fetale şi desprinderea de placentă.

Un alt factor genetic care poate duce la mani-
festarea trombofi liei ereditare (OMIM 176930) este 
mutaţia G20210A din gena F2 (11p11.2). Aceas-
ta codifi că factorul II de coagulare sau protrombina 
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(EC 3.4.21.5), o glicoproteină dependentă de vitami-
na K sintetizată în fi cat ca zimogen inactiv. Mutaţia 
G20210A din gena F2 este cauzată de tranziţia G cu 
A în poziţia 20210 din regiunea 3’ netranslată a ge-
nei. Aceasta la rândul său duce la creşterea valorilor 
protrombinei plasmatice şi a riscului de tromboză ve-
noasă [1,4,11]. Există ipoteza că nivelele crescute de 
protrombină ar putea afecta funcţiile placentei prin in-
fl uenţarea mecanismului pivotant, cum ar fi  adeziunea 
celulară, proliferarea muşchiului neted şi vasculoge-
neza [12].

Inhibitorul activatorului de plasminogen en-
dotelial (PAI-1) este codifi cat de gena SERPINE1 
(17q22.1) care este un membru al familiei inhibito-
rilor de proteaze serinice, inhibă activatorul tisular 
al plasminogenului (PLAT) şi activatorul de plasmi-
nogen urokinazic (PLAU). PLAT şi PLAU activează 
proteolitic plasminogenul transformând-l în plasmină, 
care descompune cheagurile de fi brină. Astfel, PAI-1 
reglează negativ fi brinoliza şi împiedică dezolvoltarea 
cheagurilor [13, 14]. Anterior s-a demonstrat că nive-
lele plasmatice ridicate de PAI-1 (OMIM 173360) sunt 
legate de deleţia/inserţia a 1-pb de guanină (4G/5G) în 
promotorul genei SERPINE1. Alela 4G este asociată 
cu o mai mare transcriere şi activitate a PAI-1 plasma-
tic. Deşi ambele alele leagă un activator transcripţio-
nal, alela 5G de asemenea leagă un represor la site-ul 
de legare suprapus. În absenţa represorului, alela 4G 
induce creşterea nivelului de transcripţie a proteinei 
PAI-1 [11, 15, 16].

Vitamina K reprezintă un factor necesar pentru o 
bună funcţionare a cascadei de coagulare, fi ind în for-
ma sa activă un cofactor endogen pentru un şir de fac-
tori de coagulare ca F2, F7, F9, F10. Gena VKORC1 
codifi că vitamina K epoxid reductaza subunitatatea 1 
care joacă un rol important în activarea vitaminei K 
[11, 17]. Cercetările anterioare au arătat o interdepen-
denţă între polimorfi smele genei VKORC1 şi sensibi-
litatea sau rezistenţa la Warfarină utilizată în calitate 
de anticoagulant. Rieder şi colab., în 2005, a observat 
legitatea: cantitatea de ARNm a genei VKORC1 va-
riază în funcţie de haplotip, care este compus dintr-o 
anumită combinaţie de polimorfi sme ale acestei gene. 
Astfel, mecanismul molecular al răspunsului faţă de 
doza de warfarină poate fi  reglată la nivel transcrip-
ţional [18]. Mai târziu Limdi (2008) şi colab. au sta-
bilit că polimorfi smele în gena VKORC1, C1173T 
(rs9934438) şi G1639A (rs9923231), sunt cei mai 
buni predictori ai dozei de warfarină [19]. La momen-
tul actual apar articole care se referă la cercetarea poli-
morfi smelor C1173T şi G1639A ale genei VKORC1 la 
pacienţii cu boli cauzate de hipercoagularea sângelui 
[20, 21].

Prezentul studiu este de tip caz-control şi are ca 
scop studierea molecular genetică a factorilor ce duc 
la formarea trombozelor (F2 G20210A, F5 G1691A, 
VKORC1 C1173T şi VKORC1 G1639A), identifi carea 

genelor implicate in fi brinoliză (PAI1 4G/5G) şi stabi-
lirea asocierii lor cu dereglări reproductive (infertili-
tate feminină).

Materiale şi metode:
Drept material al cercetării au servit 68 de mostre 

de ADN colectate de la femei cu două sau mai multe 
sarcini pozitive, care a reprezentat grupul control, şi 
273 de mostre de ADN făcând parte din grupul de cer-
cetare, care la rândul său a fost divizat în 3 subgrupe:

1. Femei cu nici o sarcină pozitivă (infertilitate) 
– gr. 0

2. Femei cu o sarcină pierdută – gr. 1
3. Femei cu două sau mai multe pierderi repro-

ductive – gr. 2
Grupurile de cercetare nu se deosebeau de cel de 

control fi ind de o vârstă medie apropiată (tab.1) şi fă-
când parte din aceeaşi populaţie. 

Identifi carea polimorfi smelor care determină hi-
percoagularea sângelui (FV G1691A, FII G20210A, 
PAI1 4G/5G) şi a polimorfi smelor genei ce răspunde 
de activarea vitaminei K (VKORC1 C1173T, G1639A) 
a fost realizată prin metoda PCR, urmată de clivarea 
ADN amplifi cat cu o restrictază site-specifi că (RFLP). 

Tabelul 1.
Caracterizarea după vârstă a grupurilor cu pierderi 

reproductive şi grupul control
Vârsta 
medie

Femei cu nici o sarcină pozitivă (infer-
tilitate), n=31

34,8±4,4

Femei cu o sarcină pierdută, n=46 32,1±5,1
Femei cu două sau mai multe pierderi 
reproductive, n=196

33,7±6,1

Grup control, n=68 33,1±5,7

Analiza PCR-RFLP
Reacţia de polimerizare în lanţ (PCR) s-a realizat 

cu amplifi catorul Eppendorf MastercyclerPro. Ampli-
fi carea regiunilor specifi ce de ADN a fost efectuată 
într-un amestec de reacţie cu volumul de 25μl care 
conţinea: 0,2 mM de fi ecare dNTP, 0,6-0,7 U Dream-
Taq DNA Polymerase, 0,5-1 μg de ADN matriţă, 0,25 
μM de fi ecare primer (forward şi reverse), 2,5μl de 
10X DreamTaq™ Green Buffer (KCl, (NH4)2SO4), 20 
mM MgCl2. 

Restricţia (RFLP) a fost executată într-un ames-
tec de reacţie care include 5-7 μl de amplifi cat, 5 U 
de restrictază (Thermo Scientifi c, SUA) şi 1 μl soluţie 
tampon. Electroforeza fragmentelor restricţionate s-a 
efectuat in PAGE de 8% pentru o rezoluţie de separare 
mai mare. 

Mutaţia Leiden (F5 G1691A) este depistată prin 
amplifi carea unui fragment de ADN de 229 pb din 
gena factorul 5 (F5) din cascada de coagulare cu uti-
lizarea primerilor specifi ci elaboraţi (5’-gaaaatgatgcc-
cagtgctt- 3’ şi 5’-ttgaaggaaatgccccatta-3’) şi urmată de 
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clivarea cu restrictaza Mnl I. În cazul alelei normale 
se obţin 3 fragmente cu mărimile 37 pb, 77 pb, 115 
pb, iar în cazul prezenţei mutaţiei se pierde un site de 
restricţie şi se obţin doar 2 fragmente 77 pb şi 152 pb. 
Pentru determinarea mutaţiei în poziţia G20210A din 
gena factorului 2 (F2) se amplifi că 345 pb, utilizând 
primerii descrişi în literatura de specialitate [1], apoi 
se restrictează cu enzima Hind III. În cazul prezen-
ţei mutaţiei apare site-ul de restricţie cu vizualizarea 
a două fragmente 345 pb şi 330 pb. Polimorfi smul 
4G/5G al factorului PAI-1 se identifi că prin amplifi -
carea PCR în baza praimerilor specifi ci [2], urmată de 
analiza restricţionară cu BslI. Genotipul homozigot 
după alela normală (5G/5G) este caracterizat prin pre-
zenţa fragmantelor de 77 şi 22 pb, iar genotipul homo-
zigot - după alela mutantă (4G/4G) 98 pb.

Polimorfi smul C1173T al genei VKORC1 este 
identifi cat în baza analizei PCR cu primeri specifi ci 
(5’-tgacatggaatcctgacgtg- 3’ şi 5’-tgattgaggatgct-
gtcctg-3’), iar ampliconul (290 pb) obţinut este supus 
analizei de restricţie cu enzima Hinf I. Genotipul ho-
mozigot după alela normală (C1173C) poate fi  iden-
tifi cat prin prezenţa unei benzi de 290 pb, iar genoti-
pul homozigot după alela mutantă (T1173T) – de 250 
pb. Pentru determinarea polimorfi smului G1639A din 
gena VKORC1 au fost amplifi cate 390pb cu utilizarea 
primerilor specifi ci [3], urmată de analiza restricţio-
nală cu enzima Msp I. Genotipul homozigot după ale-
la normală (G1639G) se caracterizează prin prezenţa 
unei benzi de 390 pb, iar genotipul homozigot după 
alela mutantă (A1639A) – de benzile 260 pb şi 130 pb.

Analiza statistică
Analiza statistică a datelor s-a efectuat cu ajuto-

rul testului Chi-pătrat (X2) utilizat pentru compararea 
a două distribuţii observate în scopul stabilirii omo-
genităţii grupurilor de cercetare (X2 <3,84146 pentru 
df-1). 

În plus, a fost calculat raportul de şanse (OR) 
şi intervalele de încredere de 95% între grupurile de 
cercetare şi grupul control, iar valorile p<0,05 au fost 
considerate semnifi cative statistic. În statistică, OR 
reprezintă unul dintre cele trei moduri principale de 

cuantifi care a prezenţei sau absenţei asocierii între 
două proprietăţi dintr-o populaţie anumită şi este des 
utilizat în studiile medicale de tipul caz-control. Va-
loarea OR >1 demonstrează o asociere puternică în-
tre două proprietăţi, pe când valori OR <1 o asociere 
slabă. 

Rezultate şi discuţii:
Au fost identifi cate şi analizate mutaţiile ce duc 

la formarea trombozelor (F2 G20210A, F5 G1691A, 
VKORC1 C1173T şi VKORC1 G1639A) şi genele im-
plicate în fi brinoliză (PAI-1 4G/5G) la femei fără pier-
deri reproductive.

Mutaţia Leiden afectează site-ul de interacţiu-
ne cu proteina-C activă, astfel obţinând rezistenţă 
la inactivare şi, ca rezultat, creşte riscul trombofi liei 
[4, 10,11]. Studierea frecvenţei mutaţiei Leiden în 
grupurile de cercetare şi cel control, utilizând testul 
Chi-pătrat, nu a demonstrat o deviaţie statistic sem-
nifi cativă de la echilibrul Hardy-Weinberg (gr.0 X2 = 
0,3559; gr.1 X2 = 0,0222; gr.2 X2 = 0,5634; contol X2 
= 0,0045; df-1, p>0,05). 

S-a observat că frecvenţa alelei după mutaţia Le-
iden are o pondere cu mult mai mare în grupurile de 
cercetare, ea fi ind cea mai des întâlnită în subgrupul 
cu infertilitate feminină (0,097), urmată de grupul cu 
2 sau mai multe pierderi reproductive (0,051) şi cel 
cu un avort spontan (0,022), în comparaţie cu grupul 
control (0,009) (tab.2). 

Prin compararea ponderii genotipurilor genei F5 
G1691A dintre grupurile de cercetare şi cel control 
se evidenţiază o frecvenţă ridicată a genotipului he-
terozigot (G1691A) la grupul cu infertilitate (0,175), 
urmată de grupul cu 2 pierderi reproductive (0,096) şi 
cel cu un avort spontan (0,042) decât în cel de control 
(0,017). S-a observat că în toate loturile cercetate nu 
au fost identifi cate genotipuri homozigote după ale-
la mutantă (F5 G36721G). Acest fapt poate fi  expli-
cat prin creşterea de 5-7 ori a riscului de apariţie a 
trombozei în cazul genotipurilor heterozigote şi de 80 
de ori la genotipurile homozigote după alela mutan-
tă [22], ceea ce ar majora considerabil riscul de avort 
spontan.

Tabelul 2.
 Frecvenţa alelică a factorilor genetici ai trombofi liei ereditare (părţi procentuale)

Denumirea 
mutaţiei

Femei cu nici o 
sarcină pozitivă 

(infertilitate)

Femei cu o sarcină 
pozitivă

Femei cu două sau mai 
multe avorturi spontane Grupul control

Alela 
normală

Alela 
mutantă

Alela 
normală

Alela 
mutantă

Alela 
normală

Alela 
mutantă

Alela 
normală

Alela 
mutantă

F5 G1691A 0,9032 0,0968 0,9787 0,0213 0,9492 0,0508 0,9912 0,0088
F2 G20210A 0,9629 0,0371 0,9889 0,0111 0,9798 0,0202 0,9906 0,0094
PAI1 4G/5G 0,4655 0,5345 0,5526 0,4474 0,4699 0,5301 0,4821 0,5179
VKORC1 C1173T - - - - 0,5769 0,4231 0,6765 0,3235
VKORC1 G1639A - - - - 0,5714 0,4286 0,5368 0,4632
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Pentru a demonstra infl uenţa mutaţiei Leiden 
asupra problemelor reproductive s-a efectuat raportul 
de şanse la loturilor cercetate. O asociere puterică s-a 
observat în cazul grupului cu infertilitate OR, având o 
valoare de 13,44 (95% CI 1,54; 117,58; p<0,05) şi în 
cazul grupului cu 2 sau mai multe pierderi de sarcină 
(OR 6,33, 95% CI 0,83; 48,22; p<0.05) (tab.3).

În decursul a aproximtiv 10 ani cercetările în ve-
derea asocierii trombofi liei ereditare cu pierderile de 
sarcină au crescut considerabil. Multe studii de tipul 
caz-control prezintă o asociere între mutaţiile genelor 
trombofi lice şi RPL, dar altele nu detectatează nici o 
asociere, în funcţie de populţia studiată. În prezenta 
cercetare noi am identifi cat o interlegătură strânsă în-
tre mutaţia Leiden şi RPL, mai ales în cazul femeilor 
cu 2 sau mai multe pierderi reproductive. 

Se poate observa că voloarea OR este cea mai 
mare în cazul grupului cu infertilitate (OR 13,44) 
(tab.3). Aceasta demonstrează o strînsă legătură între 
prezenţa genotipului heterozigot după mutaţia Le-
iden şi infertilitatea feminină. Acelaşi lucru poate fi  
observat şi în cazul femeilor cu două sau mai multe 
pierderi, numai că asocierea nu este aşa de pronunţată 
(OR 6,33). Din datetele obţinute de noi se poate con-
clude că absenţa mutaţiei G1691A din gena F5 are o 
infl uenţă majoră la decurgerea normală a sarcinii şi de 
aceea ar fi  necesară cercetarea acestei mutaţii la feme-
ile cu două sau mai multe pierderi reproductive pentru 
tratarea corectă cu anticoagulante.

Mutaţia G20210A din gena F2 care codifi că FII 
de coagulare sau protrombina duce la creşterea valori-
lor protrombinei plasmatice şi, la rândul său, a riscului 
de apariţie a trombozei venoase [1,4,11] sau a com-
plicaţiilor în cursul sarcinii. Testul Chi-pătrat utilizat 
pentru stabilirea omogenităţii grupurilor cercetate nu 
a demonstrat o deviaţie statistic semnifi cativă (gr.0 X2 
= 0,0399; gr.1 X2 = 0,0057; gr.2 X2 = 0,0842; contol 
X2 = 0,0048; df-1, p>0,05).

Analizând frecvenţa alelică după mutaţia F2 
G20210A, am observat o incidenţa mai mare a alelei 
mutante în grupul cu infertilitate (0,037), în grupul cu 
două sau mai multe avorturi spontane (0,0202) şi în 
grupul cu o sarcină pozitivă (0,011) decât în lotul con-
trol (0,009) (tab.2).

Totodată, că genotipul homozigot după alela mu-
tantă, la fel ca în cazul mutaţiei Leiden, nu a fost de-
pistat în niciunul din grupurile de cercetare. Cauzele 
acestui fenomen pot fi  aceleaşi ca şi în cazul mutaţiei 
Leiden. Frecvenţa genotipului heterozigot în grupul 
control (0,019) a fost mai mică în comparaţie cu lo-
turile de cercetare la care frecvenţa cea mai ridicată a 
fost identifi cată la grupul cu infertilitate (0,071), ur-
mată de grupul cu două sarcini (0,039) şi grupul cu o 
sarcină pierdută (0,011).

Analiza raportului de şanse nu a demostrat o aso-
ciere statistic semnifi cativă a acestei mutaţii cu pier-
derile de sarcină, cu toate că valorile OR au fost mai 

mari ca 1, ceea ce denotă o acţiune negativă asupra 
sarcinii. Cea mai mare voloarea OR a fost depistată în 
grupul cu infertilitate (OR 4,16, 95% CI 0,36; 48,08; 
p>0.05) urmată de grupul cu 2 sau mai multe avor-
turi (OR 2,19, 95% CI 0,27; 17,9; p>0.05) şi cel cu 
o pierdere de sarcină (OR 1,89, 95% CI 0,07; 19,45; 
p>0.05) (tab.3). 

Cercetările arată că purtătorii mutaţiei G20210A 
din gena F2 pot avea nivelul protrombinei de 1,5-2 
ori mai mare decât în mod normal [5]. Pihusch şi co-
lab. (2001) a studiat mutaţiile factorilor de coagulare 
şi a constatat că genotipul heterozigot după mutaţia 
G20210A a avut o frecvenţă mai mare la pacientele 
cu avorturi în primul trimestru de sarcină. În afară de 
activarea fi brinei, trombina activează de asemenea, 
componente tisulare reprezentate în placentă şi indu-
ce răspunsuri celulare. În opinia lor nivelele crescute 
de protrombină ar putea afecta funcţia placentară prin 
infl uenţarea unor mecanisme pivotale, cum ar fi  ade-
ziunea celulară, proliferarea muşchiului neted şi vas-
culogeneza [22].

În grupurile de cercetare ale studiului nostru nu 
s-a demonstrat o asociere statistic veridică între mu-
taţia G20210A din gena F2 şi RPL, cu toate acestea, 
se observă o creştere considerabilă a frecvenţei alelei 
mutante la loturile de cercetare în comparaţie cu gru-
pul de control. Valoarea OR cea mai mică a fost iden-
tifi cată la grupul cu o pierdere, ceea ce înseamnă că în 
cazul acestui grup de femei prezenţa mutaţiei în gena 
F2 nu poate fi  asociată cu una din cauzele avortului. 

O infl uenţă mare, mutaţia F2 G20210A o poate 
avea în cazul femeilor cu infertilitate, care este con-
fi rmată de valoarea OR de 4,16 şi la femeile cu două 
sau mai multe pierderi reproductive [2,19]. Cu toate 
că analiza statistică a prezentat valori p>0,05 pentru 
toate loturile cercetate, mutaţia G20210A din gena F2 
ar putea infl uenţa negativ sarcina, această concluzie 
poate fi  sprijinită de faptul că nici în cazul mutaţiei din 
gena F2 şi nici al mutaţiei Leiden nu au fost depistaţi 
homozigoţi după alela mutantă.

Conform datelor ştiinţifi ce, mutaţiile F5 Leiden 
şi F2 G20210A sunt cele mai comune şi resposabile 
de hipercoagularea sângelui în populaţia caucaziană 
din nordul Europei [23]. Martinelli şi colab. (2000), 
într-un studiu caz-control, observă că portajul am-
belor alele mutante (F5 Leiden şi F2 G20210A) este 
asociat cu triplarea riscului de pierderi fetale [24]. În 
grupul nostru de cercetare au fost identifi cate 3 femei 
(1,099%) care aveau în istoric 3-4 avorturi spontane.

Polimorfi smul 4G/5G din gena SERPINE I sau 
PAI-1 este amplsat în promotorul genei şi, prin ur-
mare, asociat cu creşterea sau scăderea nivelelor 
palsmatice ale proteinei PAI-1. Conform literaturii 
de specialitate, alela 4G este asociată cu o mai mare 
transcriere şi activitate a PAI-1 plasmatic şi deci cu o 
activitate fi brinolitică scăzută. Frecvenţele polimorfi s-
mului 4G/5G PAI-1 au fost cercetate prin intermediul 
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testului Chi-pătrat care nu a identifi cat deviaţii de la 
echilibrul Hardy-Weinberg în niciunul dintre grupuri-
le cercetate (gr.0 X2 = 0,0451; gr.1 X2 = 0,1577; gr.2 
X2 = 2,0811; contol X2 = 2,1921; df-1, p>0,05)

Analizând frecvenţa alelică după polimorfi smul 

4G/5G PAI-1, am observat că ponderea alelei 4G în 
grupurile de cercetare (gr.0-0,534; gr.1-0,447; gr.2-
0,53) este aproximativ aceeaşi ca în lotul control 
(0,518) (tab.2).

Tabelul 3. 
Rezultatele analizei raportului de şanse în grupurile cercetate

Genotipurile cercetate Grupul 
cercetat %

Grupul 
control %

Raportul de 
şanse (OR)

95% Intervalul de 
încredere (95% CI)

Valoarea 
(p) 

FV gr. 0
G36721G 80,65% 98,25% 1,00 Ref
G36721A 19,35% 1,75% 13,44 1,54 - 117,58 p<0,05
A36721A 0% 0% - - -

FV gr. 1
G36721G 95,74% 98,25% 1,00 Ref
G36721A 4,26% 1,75% 2,49 0,22 - 28,34 p>0,05
A36721A 0% 0% - - -

FV gr. 2
G36721G 89,85% 98,25% 1,00 Ref
G36721A 10,15% 1,75% 6,33 0,83 - 48,22 p<0,05
A36721A 0% 0% - - -

FII gr. 0
G20210G 92,59% 98,11% 1,00 Ref
G20210A 7,41% 1,89% 4,16 0,36 - 48,08 p>0,05
A20210A 0% 0% - - -

FII gr. 1
G20210G 97,78% 98,11% 1,00 Ref
G20210A 2,22% 1,89% 1,18 0,07 - 19,45 p>0,05
A20210A 0% 0% - - -

FII gr. 2
G20210G 95,96% 98,11% 1,00 Ref
G20210A 4,04% 1,89% 2,19 0,27 - 17,9 p>0,05
A20210A 0% 0% -

PAI-1 gr.0
5G/5G 20,69% 16,07% 1,00 Ref
4G/5G 51,72% 64,29% 0,63 0,19 - 2,07 p>0,05
4G/4G 27,59% 19,64% 1,09 0,28 - 4,32 p>0,05

PAI-1 gr.1
5G/5G 28,95% 16,07% 1,00 Ref
4G/5G 52,63% 64,29% 0,45 0,16 - 1,28 p>0,05
4G/4G 18,42% 19,64% 0,52 0,14 - 1,9 p>0,05

PAI-1 gr.2
5G/5G 24,62% 16,07% 1,00 Ref
4G/5G 44,72% 64,29% 0,45 0,2 - 1,02 p=0,05
4G/4G 30,65% 19,64% 1,02 0,39 - 2,65 p>0,05

VKORC1 G1639A gr.2
G1639G 34,07% 26,47% 1,00 Ref
G1639A 46,15% 54,41% 0,66 0,32 - 1,37 p>0,05
A1639A 19,78% 19,12% 0,80 0,32 - 2,02 p>0,05

VKORC1 C1173T gr.2
C1173C 35,16% 42,65% 1,00 Ref
C1173T 45,05% 50% 1,09 0,55 - 2,15 p>0,05
T1173T 19,78% 7,35% 3,26 1,07 - 9,91 p<0,05
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Spre deosebire de frecvenţa alelică, frecvenţa ge-
notipică diferă. Comparând frecvenţele genotipului 
homozigot după alela 4G a genei PAI-1 se observă că 
ponderea este mai mare în grupurile de cercetare decât 
în grupul control (0,196) (tab.2), iar diferenţa cea mai 
mare a fost identifi cată în grupul cu două sarcini pier-
dute (0,307), urmată de grupul cu infertilitate (0,276). 
Spre deosebire de frecvenţa genotipului mutant care 
este în creştere în comparaţie cu contolul, ponderea 
genotipului heterozigot este mai mică ca cea depistată 
în grupul contol (0,643). Diferenţa cea mai mare este 
depistată în grupul cu două sarcini pierdute (0,447) şi 
cel cu infertilitate (0,517). Grupul cu o sarcină pierdută, 
este asemănător cu grupul control după ambele genoti-
puri, avînd frecvenţa genotipului homozigot mutant şi 
cel heterozigot scăzut neesenţial (0,184 şi 0,526). 

Frecveţele obţinute au fost utilizate pentru ana-
liza raportului de şanse care a prezentat lipsa asocie-
rii (OR 0,45, 95% CI 0,2; 1,02) în cazul genotipului 
heterozigot în grupul cu 2 sarcini pierdute (p=0,05). 
În celelate grupuri de cercetare nu s-a demonstrat o 
asociere statistic veridică între genotipurile studiate şi 
avorturile spontane în timpul sarcinii (tab.3).

Există multe studii ce indică o asociere a ale-
lei 4G a genei PAI-1 cu pierderile reproductive care 
poate fi  cauzată de supraexpresia genei care reglează 
negativ fi brinoliza şi împiedică dezvoltarea cheaguri-
lor. Cu toate aceastea, în prezentul studiu nu a fost 
demonstrată asocierea polimorfi smului PAI-1 cu avor-
turile spontane. 

Dacă celelalte mutaţii infl uenţează direct asupra 
coagulogramei, atunci gena VKORC1 este un factor 
indirect. Produsul genei VKORC1 răspunde de acti-
varea vitaminei K, care este un cofactor al factorilor 
de coagulare K-dependenţi. În prezentul studiu au fost 
cercetate 2 polimorfi sme ale genei VKORC1 C1173T 
şi G1639A la femeile cu două sau mai multe pierderi 
reproductive. 

Distribuţia genotipurilor după polimorfi smele 
G163A, C1173T şi frecvenţa alelelor în grupul de cer-
cetare (G1639A X2 = 0,3029; C1173T X2 = 0,5403; 
df-1, p>0,05) şi de control (G1639A X2 = 0,6028; 
C1173T X2 =1,3768; df-1, p>0,05) nu au prezentat 
deviaţii de la echilibrul Hardy-Weinberg.

În cazul polimorfi smului G1639A al genei 
VKORC1 frecvenţa alelei mutante este mai mică în 
grupul cercetat (0,429) decît în grupul control (0,463), 
iar în cazul polimorfi smului C1173T alela mutantă 
este mai frecventă în grupul cu 2 pierderi (0,423 vs 
0,324). Analizând frecvenţa genotipică a polimorfi s-
mului G1639A, observăm că frecvenţa genotipului 
A1639A este aproximativ aceeaşi în ambele grupuri 
(0,198 vs 0,191) (tab.2), iar a genotipul heterozigot 
în grupul de cercetare este mai mic decât în cel de 
control (0,461 vs 0,544). În cazul polimorfi smului 
C1173T frecvenţa genotipului homozigot după ale-
la mutantă este de 2,6 ori mai mare decât în grupul 

control (0,198 vs 0,074), dar nu sunt observate mari 
diferenţe între frecvenţa genotipurilor hererozigote în 
grupul de cercetare (0,451) şi cel de control (0,500).

Analiza raportului de şanse a demostrat o asoci-
ere, statistic semnifi cativă, cu avorturile spontane în 
timpul sarcinii numai în cazul genotipului homozigot 
T1173T al genei VKORC1, indicând o valoare OR de 
3,26 (95% CI 1,07; 9,97; p<0.05). Celelalte genotipuri 
au prezentat o asociere slabă cu RPL şi nu au fost sta-
tistic veridice (tab.3). 

În literatura de specialitate sunt puţine lucrări 
privind asocierea dintre polimorfi smele C1173T şi 
G1639A din gena VKORC1 şi apariţia trombozilor şi 
asocierea lor cu RPL. S-a demonstrat că cantitatea de 
ARNm a genei VKORC1 variază în funcţie de poli-
morfi smele acestei gene, ceea ce la rândul sau poate 
duce la creşterea sau reducerea cantităţii de vit. K ac-
tivă. Această ipoteză ar putea explica diferenţele în-
tre valorile OR observate între aceste 2 polimorfi sme 
(G1639A OR-0,66 vs T1173T OR-3,26), adică geno-
tipul homozigot T1173T este statistic asociat cu avor-
turile spontane în timpul sarcinii, pe când genotipul 
heterozigot G1639A nu infl uenţează sarcina. 

În plus, polimorfi smele C1173T şi G1639A sunt 
intens studiate în cadrul farmacogeneticii din motivul 
că, în funcţie de genotipul pacientului, după locusul 
VKORC1, poate varia doza de warfarină, care este 
un anticoagulant des utilizat în tratarea trombozelor. 
Stabilirea dozei optime de warfarină este esenţială în 
timpul sarcinii: o doză mai mică nu va duce la nici 
un efect; o doză mai mare va genera hemoragii şi alte 
complicaţii legate de hipocoagularea sângelui. 

Limdi şi colab. (2008) au determinat ca variaţii-
le în gena VKORC1 pot cauza variabilitatea dozării 
warfarinei cu 5%-18%, iar cei mai buni predictori sunt 
polimorfi smele C1173T şi G1639A [19]. Polimorfi smul 
G1639A, localizat în promotor, este asociat cu sensi-
bilitatea la warfarină, fi ind necesare doze mai mici, şi 
cu riscuri mai mari de sângerări [25, 26], fapt care ac-
centuează necesitatea cercetării mai profunde a acestor 
polimorfi sme la femeile cu pierderi reproductive.

Concluzii: 
1. Conform analizei raportului de şanse, mutaţi-

ile G1691A (Leiden) din gena F5 (OR 6.86, 95% CI 
0.90, 52.48, p<0.05) şi G20210A F2 (OR 2.18, 95% 
CI 0.26, 18.13, p>0.05) reprezintă un factor de risc 
major asociat cu pierderi reproductive.

2. Analiza polimorfi smului genei inhibitorului 
activatorului de plasminogen (PAI1 4G/5G) nu a de-
monstrat o asociere cu derularea anormală a sarcinii.

3. Polimorfi smul T1173T al genei VKORC1 este 
asociat (OR 3.26, 95% CI 1.07, 9.91, p>0.05) cu creş-
terea riscului de complicaţii pe parcursul sarcinii. 

4. Conform rezultatelor studiului,  se recomandă de 
efectuat screeningul molecular la factorii trombofi liei 
ereditare (F2 G20210A, F5 G1691A, VKORC1 C1173T 
şi G1639A) la femeile cu pierderi de sarcină recurente.
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SUMMARY

HYPERTENSION IN PREGNANCY AND DELIVERING MANAGEMENT

Keyword: hypertension in pregnancy, caesarean section, fetal complications, maternal complications.
The appropriate management of selection of delivering method to patients with hypertension in pregnancy have the 

aims of safe birth both of mother and fetus.
Materials and methods: We conducted a retrospective study on patients with hypertension in pregnancy which 

held at the Municipal Clinical Hospital No. 1 in the period of 2009-2013. From 415 medical records of patients with 
hypertension in pregnancy we selected 310 cases and divided it in two groups: group I - 127 patients which born by 
caesarean section and the second group - 183 patients which born naturally.

Results: The average age of patients is 24.3 ± 3.4 years. The history of miscarriage, premature birth and stagna-
tion pregnancy are not associated with a signifi cant risk for cesarean section, instead patients who had the history of 
medical abortions have the risk to achieve cesarean intervention (OR 2.1, 95% CI 2.19 -7.15). There is not signifi cant 
difference of Apgar score <6 points on 5th minute among babies which were born by cesarean section 35.4% (95% CI 
27.65% -44.07%), or naturally 27.9 % (95% CI 21.88% -34.77%), p>0.05. The risk of bleeding after caesarean section 
is 3.6 times higher than after naturally birth (OR 3.6, 95% CI 1.94 to 6.74), the risk of dehiscence suture is 2.6 times 
higher (OR 2.6 95 % CI 1.31 to 5.20) and the risk of fever is 1.7 times higher (OR 1.7, 95% CI 1.00 to 2.97).

Conclusion. Physiological birth decrease the maternal risk , at that time the caesarean section is often associated 
with postpartum complications. Cesarean section effectuate on patients with hypertension in pregnancy does not im-
prove neonatal outcomes.

РЕЗЮМЕ

ГИПЕРТЕНЗИЯ ВО ВРЕМЯ БЕРЕМЕННОСТИ И ВЫБОР РОДОРАЗРЕШЕНИЯ.

Ключевое слово: артериальная гипертензия во время беременности, кесарево сечение, осложнения 
плода, осложнение беременности.

Целесообразный менеджмент выбора метода родоразрешения для пациенток с артериальной гипертен-
зией во время беременности направлена на обеспечение безопасных родов и снижению осложнений у матери 
и плода.

Материалы и методы: Мы провели ретроспективное исследование пациенток с артериальной гипертен-
зией во время беременности, которые находились в городской клинической больнице № 1 в период с 2009-2013 
гг. Из 415 медицинских историй болезней пациенток с артериальной гипертензией во время беременности мы 
выбрали 310 случаев и разделили их на две группы: Группа I - 127 больных, которые родили с помощью кесаре-
во сечения, и вторая группа - 183 пациенток, которые родили естественным путем.

Результаты: Средний возраст пациенток составляет 24,3 ± 3,4 лет. Выкидыши, преждевременные роды 
и замершая беременность в анамнезе не связаны со значительным риском кесарево сечения, в то время как па-
циентки, которые имели в анамнезе медицинские аборты, подвержены риску вмешательства кесарево сече-
ния (OR 2,1, 95% IC 2,19 -7,15). Существует не значительная разница оценки по Апгар <6 баллов на 5-й ми-
нуте среди детей, которые родились путем кесарева сечения 35,4% (95% IC 27,65% -44,07%), или естествен-
ным путем 27,9% (95% IC 21,88% -34,77%), р> 0,05). Риск кровотечения после операции кесарево сечения в 3,6 
раза выше, чем после рождения естественным путем (OR 3,6, 95% IC 1,94 до 6,74), риск расхождения краев 
шва в 2,6 раза выше (OR 2,6 при 95% IC 1,31 до 5,20) и риск лихорадки в 1,7 раза выше (OR 1,7, 95% IC от 1,00 
до 2,97).

Вывод: Физиологические роды уменьшают риск осложнений у матери, в то время как кесарево сечение ча-
сто ассоциируется с послеродовыми осложнениями. Кесарево сечение у пациенток с артериальной гипертен-
зией во время беременности не улучшает показатели новорожденных.

© Valentin Friptu, Angela Marian-Pavlenco, Diana Pareniuc
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În literatura contemporană de specialitate există 
numeroase studii consacrate managementului oportun 
în vederea instituirii unei metode de rezolvare a sar-
cinii la pacientele cu hipertensiune indusă de sarcină 
(HIS) [1,2].

Conduita în HIS are ca obiectiv naşterea în sigu-
ranţă atât pentru mamă cât şi pentru făt. Naşterea în 
siguranţă pentru mamă constă în evitarea complica-
ţiilor HIS precum şi a celor legate de caracterul mul-
tiorganic al suferinţei induse de hipertensiunea ges-
taţională[11,15]. Conform datelor din literatura de 
specialitate, naşterea în cazul HIS rezolvată prin ope-
raţie cezariană sau pe cale naturală este decisă ţinând 
cont de datele evaluării atât materne (severitatea TA, 
statusul obstetrical, evaluarea biochimica şi hemato-
logică), cât şi fetale (vârsta gestaţională, prezentaţia, 
statutul fetal) [3,13].

Un studiu publicat în 2002 ia în dezbatere princi-
piile de evaluare şi alegerea conduitei de naştere în 
HIS, demonstrând că hipertensiunea indusă de sar-
cină nu este о indicaţie pentru operaţie cezariană de 
principiu [5,6]. Naşterea vaginală este recomandată 
la gravidele cu sarcini mai mari de 30 săptămâni, în 
cazuri când HIS nu este asociată cu edemul pulmo-
nar, preeclampsia, disfuncţia renală severă, decola-
rea de placentă, oligohidramniosul. Naşterea fi zio-
logică scade riscurile materne şi neonatale, pe când 
operaţia cezariană este mai des însoţită de complica-
ţii post-partum. Ori de câte ori naşterea vaginală este 
posibilă (status fetal, status cervical, status matern, 
vârsta gestaţională, prezentaţie), ea va fi  preferată, 
întrucât morbiditatea intrapartum si postpartum sunt 
mult mai mici comparativ cu morbiditatea în opera-
ţia cezariană [7,8].

Operaţia cezariană (OC) este asociată cu pierderi 
mai mari de sânge, transfuzii şi fl uctuaţii ale stării 
hemodinamice. Rezultatele materne sunt afectate în 
mod semnifi cativ atunci când se apelează la OC, totuşi 
această metodă este discutată în cazuri când naşterea 
per vias naturalis nu este posibilă şi sunt indicaţii care 
prevalează spre alegerea acestei conduite de naştere 
[4,12]. 

Scopul studiului constă în elucidarea impactului 
prezumtiv al metodelor de rezolvare a naşterii la pa-
cientele cu HIS asupra rezultatelor materne şi fetale.

Material şi metode.
Pentru a realiza scopul propus am efectuat un stu-

diu retrospectiv privind naşterea la pacientele cu hi-
pertensiune indusă de sarcină internate în IMSP Spita-
lul Clinic Municipal nr.1 in perioada 2009-2013.

Analiza cazurilor incluse în studiu s-a efectuat în 
baza unei anchete, elaborată de noi. Criteriile de cer-
cetare au fost direcţionate în următoarele comparti-
mente: caracteristica generală a pacientelor, anamne-
za obstetricală, evoluţia sarcinii prezente, rezultatele 
fetale şi complicaţiile post-partum.

Reviul bibliografi c este bazat pe studierea revistelor 
de Evidenţă clinică: PubMed Resources Guide, Emba-
se- Biomedical Database, EBSCO-online research.

În vederea elaborării unui studiu statistic consec-
vent şi relevant am studiat metodele statisticii medi-
cale din specialitate. După o cercetare minuţioasă a 
415 fi şe medicale ale pacientelor cu HIS am ales 310 
cazuri care, după o analiză univariabilă a factorilor de 
risc din anamneză asociaţi operaţiei cezariene sau naş-
terii per vias naturalis, au fost divizate în două loturi: 
primul lot include 127 paciente care au născut prin 
operaţie cezariană, iar al doilea lot îl constituie 183 
pacientele care au născut pe cale naturală.

Rezultate şi discuţii.
Studiul nostru a relevat că incidenţa hipertensiu-

nii induse de sarcină în lotul pacientelor evaluate are 
o proporţie maximă la vârste cuprinse între 20 şi 30 
ani. Vârsta medie a pacientelor analizate constituie 
24,3±3,4 ani.

Analiza incidenţei operaţiilor cezariene şi a naşte-
rilor per vias naturalis în raport de vârstă la pacientele 
cu HIS a arătat că operaţia cezariană are o tendinţă de 
creştere după vârsta de la 31 de ani (fi g.1).

În tabelul 1 sunt prezentate datele sociodemografi -
ce despre pacientele cu hipertensiune arterială indusă 
de sarcină în funcţie de locul de trai şi angajarea în 
câmpul muncii.

Fig, 1. Incidenţa operaţiilor cezariene şi a naşterilor per vias naturalis în funcţie de vârstă
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Tabelul 1
Repartizarea pacientelor cu HIS în funcţie de datele sociodemografi ce

Nr 
crt Variabile

Numărul total de paciente,N=310
nr. % IC 95% p

LOCUL DE TRAI
1 urban 217 70,0 64,68-74,83 <0,00012 rural 93 30,0

ANGAJAREA ÎN CÎMPUL MUNCII
1 angajate 115 37,1 31,91-42,60 <0,00012 casnice 195 62,9

Analiza acestor date ne demonstrează că majorita-
tea pacientelor (70,0%), sunt din mediul urban. Aceas-
ta se poate explica prin faptul că instituţia în care s-a 
desfăşurat acest studiu este de profi l orăşenesc, unde 
sunt concentrate majoritatea pacientelor din sectorul 
urban.

În baza rezultatelor pacientelor angajate în câmpul 
muncii din eşantionul inclus în studiu, am constatat 
că mai mult de jumătate de paciente nu erau încadrate 
în câmpul muncii - 62,9%, (95% IC 56,74%-67,47%, 
p<0,0001). Numărul mare de paciente neangajate se 
datorează probabil faptului că acest contingent este 

mai frecvent supus riscului de HIS prin migrarea de-
mografi că intensă, nivelul scăzut de trai şi nivelul scă-
zut de educaţie [9,10,14].

Alegerea metodei de rezolvare a sarcinii în mare 
măsură ar putea să fi e dictată şi de termenul la care a 
survenit naşterea,de aceea pentru alegerea unei con-
duite de naştere mai bună, am evaluat termenul de sar-
cină la ambele loturi (fi g. 2 ).

Conform datelor prezentate în fi gura 1, termenul 
de sarcină nu prezintă semnifi caţie statistică în alege-
rea modului de rezolvare a sarcinii: prin operaţie ce-
zariană sau pe cale naturală.

Fig. 2. Incidenţa naşterilor premature şi naşterilor la termen în loturile de studiu

Fig. 3. Riscul relativ al factorilor asociaţi operaţiei cezariene versus naşterea per vias naturalis
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Datele anamnezei obstetricale şi medicale ale pa-
cientelor evaluate arată că avortul spontan, naşterea 
prematură şi stagnarea sarcinii în antecedente nu sunt 
asociate cu un risc semnifi cativ pentru operaţia ceza-
riană, în schimb pacientele care au avut în antecedente 
avorturi medicale (OR 2,1, 95% IC 2,19-7,15) sunt 
supuse riscului pentru realizarea intervenţiei cezarie-
ne (fi g.3).

Pentru a aprecia care este impactul metodei alese 
în rezolvarea sarcinii la gravidele cu HIS ne-am pro-

pus să evaluăm rezultatele fetale şi materne în ambele 
loturi de studiu.

Astfel, analizând prevalenţa scorului Apgar < 6 p. 
la minutul 5 de viaţă în loturile de studiu, putem con-
cluziona că nu există o diferenţă statistic semnifi cati-
vă înte aceşti indicatori la copiii născuţi prin operaţia 
cezariană - 35,4 %, (95% IC 27,65%-44,07%) sau 
pe cale naturală - 27,9%, (95% IC 21,88%-34,77%), 
p>0,05 (tab.2).

Tabelul 2
Prevalenţa scorului Apgar în loturile de studiu

Nr 
crt

Scorul Apgar la min 
5 de viaţă

Operaţia 
cezariana N=127 Naştere per vias naturalis N=183 p

nr. % IC 95% nr. % IC 95%
1. <6 p după 5 min 45 35,4 27,65-44,07 51 27,9 21,88-34,77 >0,05
2. >6 p după 5 min 82 64,6 55,93-72,35 132 72,1 65,23-78,12

Din totalul copiilor mamelor cu HIS investigate , 
11.6 % au fost internaţi în secţia de terapie intensivă 
(ATI). 

Complicaţiile nou născuţilor care au impus nece-

sitatea internarii de urgenţă în secţia ATI au fost: asfi -
xia, greutatea mică la naştere, sindromul de detresă 
respiratorie, hiperbilirubinemia, aspiraţia de meconiu, 
sepsisul neonatal (tab.3).

Tabelul 3
Complicaţiile nou născuţilor internaţi în secţia ATI

Nr 
crt Variabile

Născuţi prin 
operaţia cezariană

N=127

Naştere per vias 
naturalis 

N=183 OR IC 95% p

nr. % nr. %
1 Asfi xie 5 29,4 9 47,4 0,8 0,26-2,24 0,3573
2 Greutate mică la 

naştere
6 35,3 3 15,8 2,9 0,73-12,2 0,0671

3 Sdr.de detresă 
respiratorie

2 5,9 3 15,8 0,9 0,15-5,82 0,4927

4 Hiperbilirubinemia 3 17,6 4 21,0 1,1 0,23-4,92 0,4548
5 Aspiraţie de meconiu 4 23,5 7 36,8 0,8 0,23-2,92 0,4011
6 Sepsis neonatal 2 5,9 3 10,5 0,5 0,16-5,82 0,2090

Incidenţa asfi xiei copiilor născuţi pe cale naturală 
este semnifi cativ mai mare, 47,4% (95% IC 27,33%-
68,29%) decât în cazul celor extraşi prin operaţia 
cezariană - 29,4%, (95% IC 13,28%-53,13). p<0,01. 
Sindromul de detresă respiratorie are o incidenţă de 
15,8 %, (95% IC 5,52%-37,56%) în lotul nou-născu-
ţilor pe cale naturală, pe când în lotul care s-au năs-
cut prin operaţie cezariană acest indice este de 5,9%, 
(95% IC 1,04%-26,98%). Aspiraţia de meconiu este 
o cauză de internare în secţia de terapie intensivă la 
fi ecare al 3-lea copil născut pe cale naturală - 36,8%, 
(95% IC 19,15%-58,96%), comparativ cu fi ecare al 
patrulea la cei născuţi prin operaţie cezariană -23,5%, 
(95% IC 9,55%-47,26%). 

Totodată, evaluând riscul apariţiei complicaţiilor 
nou-născuţilor extraşi prin operaţie cezariană şi al ce-
lor născuţi pe cale naturală, constatăm că nu este o di-
ferenţă statistic semnifi cativă între aceste două loturi, 

p>0,05 (tab.3). Astfel, operaţia cezariană efectuată la 
pacientele cu HIS nu a infl uenţat rezultatele neonatale.

Din sursele recente ale literaturii de specialitate 
rezultă că complicaţiile apărute post-partum la paci-
entele cu HIS sunt o problemă fundamentală pentru 
obstetricienii de pretutindeni [6,10]. Din aceste moti-
ve ne-am propus să studiem dacă este o legătură între 
complicaţiile post-partum şi metoda prin care s-a re-
zolvat sarcina.

Evaluarea incidenţei complicaţiilor post-partum la 
pacientele incluse în studiu a relevat că hemoragiile 
sunt mai frecvent constatate în lotul pacientelor supu-
se intervenţiei chirurgicale - 28,3%, (95% IC 21,23%-
36,73%), comparativ cu lotul pacientelor care au năs-
cut pe cale naturală - 9,8%, (95% IC 6,31%-15,01%). 
Incidenţa greţurilor şi vomelor este, la fel, mai mare 
la pacientele care au născut prin operaţia cezariană 
- 35,4%, (95% IC 27,65%-44,07%), decât la pacien-
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tele care au născut per vias naturalis - 12,0%, (95% 
IC8,07%-17,53%). De asemenea, dehiscenţa suturilor 
e o complicaţie specifi că pentru lotul I - 18,9%, (95% 
IC 13,04%-26,58%), comparativ cu pacientele din lo-
tul II - de 8,2 %, (95% IC 5,03%-13,08%).

Calculând riscul relativ estimat al complicaţiilor 
post-partum la pacientele din ambele loturi, am con-
statat că operaţia cezariană, în comparaţie cu naşterea 
pe cale naturală, prezintă un factor de risc semnifi cativ 
mai mare (tab.4) 

Tabelul 4
Complicaţiile post-partum ale pacientelor incluse în studiu 

Nr 
crt Complicaţii post-partum

Naştere prin 
operaţie 

cezariană N=127

Naştere per vias 
naturalis 

N=183 OR IC 95% p

nr. % nr. %
1 Febra(>380C) 35 27,5 33 18,0 1,7 1,00-2,97 0,02468
2 Hemoragii post-partum 36 28,3 18 9,8 3,6 1,94-6,74 0,000016
4 Dehiscenta suturi 24 18,9 15 8,2 2,6 1,31-5,20 0,003142

Astfel, după operaţia cezariană riscul hemoragiilor 
este de 3,6 ori mai mare decât pe cale naturală (OR 
3,6, 95% IC 1,94-6,74), riscul dehiscenţei suturilor - 
de 2,6 ori (OR 2,6 95% IC 1,31-5,20), iar riscul febrei 
de 1,7 ori (OR 1,7, 95% IC 1,00-2,97) (tab.4).

În baza rezultatelor prezentate în tabelul 4 putem 
concluziona că alegerea metodei de naştere pe cale 
naturală la pacientele cu hipertensiune indusă de sar-
cină va minimaliza complicaţiile post-partum. Astfel, 
naşterea vaginală este preferabilă la gravidele cu hi-
pertensiune indusă de sarcină.

Concluzii:
1. Rezultatele studiului efectuat sugerează conclu-

zia că nu este o diferenţă statistic semnifi cativă între 
riscul apariţiei complicaţiilor la nou-născuţi extraşi 
prin operaţie cezariană şi al celor născuţi pe cale na-
turală, p>0,05. Astfel, operaţia cezariană efectuată la 
pacientele cu HIS nu a infl uenţat rezultatele neonatale.

2. Naşterea fi ziologică scade riscurile materne pe 
când operaţia cezariană mai des este asociată cu com-
plicaţii post-partum. După operaţia cezariană riscul 
hemoragiilor este de 3,6 ori mai mare decât pe cale 
naturală, riscul dehiscenţei suturilor de 2,6 ori, iar ris-
cul febrei de 1,7 ori.
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SINDROMUL DE DETRESĂ RESPIRATORIE ACUTĂ LA O LĂUZĂ CU MULTIPLE COMPLICAŢII 
PULMONARE ŞI EXTRAPULMONARE (CAZ CLINIC)
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SUMMARY

ADULT RESPIRATORY DISTRESS SYNDROME WITH MULTIPLE PULMONARY AND 
EXTRAPULMONARY COMPLICATIONS IN THE POSTPARTUM PERIOD (A CASE REPORT)

A case of a 36-year old woman with Adult Respiratory Distress Syndrome, which was complicated with pneumomedi-
astinum and cardiogenic shock because of the extrapericardiac air tamponation of the heart. The pneumomediastinum was 
resolved in 4 days. Cardiogenic shock provoked acute renal failure with oliguria and DIC syndrome, which caused acute 
pulmonary embolism (at the 11-th day of the treatment) and neurological aggravation up to coma I. Acute pulmonary embo-
lism changed for the worse pre-existent acute respiratory failure, and the oxygen requirement increased to maximum. An ex-
ogenous pulmonary surfactant administration (at the 16-th day of the treatment) was the crucial decision in the management 
of acute respiratory failure at the discussed patient, because after that the oxygen requirement have considerably decreased. 
At the 20-th day of treatment oliguria has passed in poliuria, which lasted 9 days. In 7 days after the diuresis normalisation, 
a paroxysmal sinus tachycardia with heart rate 200 was observed and successfully stopped. Neurological status was nearly 
completely normalised, but swallowing infringement was observed till 42 day of treatment. After 58 days of treatment the 
patient was sent home. 

РЕЗЮМЕ

РЕСПИРАТОРНЫЙ ДИСТРЕСС-СИНДРОМ ВЗРОСЛОГО СО МНОЖЕСТВОМ ПУЛЬМОНАРНЫХ И 
ЭКСТРАПУЛЬМОНАРНЫХ ОСЛОЖНЕНИЙ В ПОСЛЕРОДОВОМ ПЕРИОДЕ (КЛИНИЧЕСКИЙ СЛУЧАЙ)

Клинический случай респираторного дистресс-синдрома взрослого, осложненный пневмомедиастинумом и как 
следствие кардиогенным шоком. Пневмомедиастинум разрешился через 4 дня. Кардиогенный шок спровоцировал 
острую почечную недостаточность и ДВС – синдром, которые в свою очередь явились причиной тромбоэмболии 
легочной артерии (на 11-й день лечения) и комы. Тромбоэмболия легочной артерии катастрофически ухудшила сер-
дечную недостаточность, потребность в кислороде максимально возросла. Введение экзогенного сурфактанта (на 
16-й день лечения) стало поворотным моментом в лечении острой дыхательной недостаточности, после кото-
рого потребность в кислороде значительно снизилась. На 20-й день лечения фаза олигурии острой почечной недо-
статочности сменилась фазой полиурии, которая продлилась 9 дней. На 7-ой день после восстановления адекват-
ного диуреза был зарегистрирован пароксизм синусовой тахикардии (до 200 ударов/минуту), который был с успе-
хом купирован. Неврологический статус пациентки почти полностью нормализовался. До 42 дня лечения наблюда-
лись нарушения глотания вследствие ишемического инсульта. Через 52 лечения пациентка была выписана домой. 

 

© V. Cojocaru, L.Eţco, V.Stasiuc, S.Bejinaru, T.Iaroşevici, L.Moşneaga, P.Radulov, T.Curajos, N.Gaidăi, 
Iu. Marcenco,V. Osman, P. Levcenco

Actualitatea. Patologia respiratorie în sarcină şi 
naştere implică un risc dublu, atât pentru viaţa mamei 
cât şi a copilului. Insufi cienţa pulmonară acută creşte 
rata mortalităţii materne în sarcină până la 90% com-
parativ cu 50-60% în afara sarcinii. Incidenţa insufi ci-
enţei pulmonare primare este destul de mică compara-
tiv cu alte patologii ce se asociază sarcinii, constituind 
în medie 5%. Fiziologia pulmonară este considerabil 
modifi cată în sarcină, ridicând problema conduitei 

particulare în perioada peripartum [1,3]. Tratamentul 
contemporan al insufi cienţei respiratorii este destul de 
costisitor, necesitând monitoring sofi sticat şi individu-
alizat.

Pacienta C. în vârstă de 36 de ani a fost internată 
în secţia de terapie intensivă obstetrical-ginecologică 
a IMSP IM şi C pe data de 01.01.2010 cu diagnosticul: 
Suspecţie la gripă pandemică, pneumonie bilaterală, 
sindrom de detresă respiratorie faza II-III, insufi cienţă 
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respiratorie gradul I-II, sarcină 36-37 săptămâni, gra-
viditatea IV gemerală, naşterea IV, suspecţie la HEL-
LP-sindrom, anemie gradul III, boala varicelor.

Boala a debutat brusc cu 9 zile în urmă, manifes-
tată prin febră (hipertermie până la 38 oC), dureri în 
gât şi semne de intoxicaţie. După 2 zile de autotra-
tament pacienta a fost spitalizată în spitalul raional 
unde s-a stabilit diagnosticul de laringofaringită acu-
tă. Tratamentul administrat (antibiotice, antipiretice, 
spasmolitice) nu a ameliorat starea pacientei. Bolna-
va în continuare cu agravare prin apariţia greţurilor, 
dispneei în repaus, asteniei marcante, tusei uscate şi 
palpitaţiilor cardiace. Pacienta a fost transferată în 
IMSP IM şi C.

La spitalizare: astenie pronunţată, subnutriţie, res-
piraţia forţată cu includerea muşchilor intercostali şi a 
aripilor nasului în actul respiraţiei, auscultativ dimi-
nuată bazal bilateral, din dreapta subscapular, raluri 
crepitante umede pe toată suprafaţa, preponderent din 
stânga inferior. SpO2 – 84-86% la FiO2 – 0,21, FR – 32 
min. PA-105/65 mmHg, Ps-99 b/min, ritmic. Oligurie. 
În analiza generală a sângelui: Hb – 70 g/l, eritrocite 
– 2,1 ×1012/l, Ht – 0,22, trombocite – 92×109 /l, leu-
copenie (5,0×109/l) cu deviere spre stânga, limfopenie 
(3%), VSH – 40 mm/oră, timpul de coagulare – 520-
600 minute. În analiza biochimică a sângelui: proteina 
generală 46,3 g/l, ureea, glicemia, bilirubina, tran-
saminazele, amilaza - în limitele valorilor normale. 
Coagulograma: indexul protrombinic = 115%, fi bri-
nogen = 5,11g/l. În analiza generală a urinei: protei-
na în urină = 0,12 g/l. În EAB: pH=7,38, pCO2=20,8 
mmHg, pO2=43,8 mmHg, AB=11,9 mmol/l, SB=15,8 
mmol/l, BE=-13,3 mmol/l, SaO2=80%. 

 A fost iniţiat tratamentul intensiv (antibacteri-
an, antiviral, antianemic, detoxicant, simptomatic) 
în conformitate cu Ghidul practic de management al 
complicaţiilor severe ale gripei pandemice [4] şi con-
form stării generale a pacientei. În regim de urgenţă 
a fost luată decizia de a rezolva sarcina prin operaţia 
cezariană, care a fost efectuată sub anestezie epidurală 
cu suport volemic adecvat şi a decurs fără particulari-
tăţi. Au fost extraşi doi feţi vii prematuri gr.I, cu sco-
rul Apgar 8/8 la ambii. Postoperatoriu pacienta a fost 
transferată în secţia de terapie intensivă. 

În perioada postoperatorie precoce insufi cienţa re-
spiratorie se agravează: tahipnea atinge 36 respiraţii 
pe min., SpO2 scade sub 74-76% la FiO2 -0,21. Paci-
enta a fost trecută la ventilarea artifi cială a plămânilor 
în regim controlat, în care la FiO2 - 0,7 menţine SpO2 – 
93-95%. Coraportul PaO2/FiO2=100-150, EAB arteri-
al indică alcaloză respiratorie. R-grafi a cutiei toracice 
(fi g.1) a demonstrat: bazal bilateral multiple opacităţi 
nodulare, slab intensive, neomogene, cu tendinţă spre 
confl uere; hilii lărgiţi, cu structura redusă; conturul 
diafragmului şi mediastinului nu se detremină. Bron-
hopneumonie bilaterală cu accent pe dreapta, edem 
alveolar bilateral. 

În următoarele zile pacienta se ventilează în regim 
SIMV cu suport de presiune, la FiO2 – 0,45-0,55 men-
ţine SpO2 – 88-94%, FR=24-28 pe minut. Vt – 400-
440 ml (6,5-7 ml/kg). În acest regim Paw constituie 
22-30 cmH2O. Tabloul R-logic cu dinamică pozitivă: 
cantitatea opacităţilor s-a redus, pneumatizarea ţesu-
tului pulmonar în creştere bilateral, apare conturul 
mediastinului şi hemidiafragmului drept (fi g.2). Însă 
indexul de oxigenare ramâne în limitele 100-150, se 
menţine alcaloza respiratorie. 

La a 6-ea zi de tratament, imediat după efectua-
rea măsurilor de îngrijire, starea pacientei se compli-
că cu pneumomediastinum. TA scade la 80/40–70/20 
mmHg, apare tahicardia până la 130 b/min., SpO2 
scade la 74-76%, respiraţia devine brusc atenuată 
bilateral. A fost majorat FiO2 până la 0,75, conectată 
dofamina în dozele cardiace. Valorile EAB refl ectă 
o acidoză respiratorie severă: pH=7,16, pCO2=91,1 

Fig.1. R-grafi a cutiei toracice a pacientei C.
(1 zi de tratament).

Fig. 2. R-grafi a cutiei toracice a pacientei C. 
(5 zile de tratament). 
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mmHg, pO2=60,9 mmHg, AB=23,1 mmol/l, SB=24,4 
mmol/l, BE=+3,5 mmol/l, SaO2=82,9%. R-grafi a cu-
tiei toracice demonstrează: emfi zem subcutan pronun-
ţat lateral şi apical bilateral, mediastinul se prezintă 
clar conturat datorită aerului liber în mediastin. Rg-
concluzie – pneumomediastinum (fi g.3). 

Au fost efectuate inciziile de decompresie subcu-
tane şi drenarea spaţiului mediastinului superior. În 
următoarele 24 de ore, neurologic cu agravare până 
la sopor, apare tetrapareza uşoară. Ultrasonografi c, di-
mensiunile organelor interne cu creştere în dinamică 
din cauza stazei, apare ascita, lichid în cavitatea pleu-
rală. PVC creşte până la 18-20 cmH2O. În datele de la-
borator, în pofi da transfuziilor repetate de crioplasmă 
şi crioprecipitat pe fundal de tratament anticoagulant, 
protrombina constituie 74%, fi brinogenul - 1,55 g/l. La 
4 zile după apariţia pneumomediastinumului spontan, 
emfi zemul subcutan s-a rezolvat complet, însă tablo-
ul R-logic – cu agravare: bilateral au apărut opacităţi 
noi multiple cu confl uere, sinusurile costo-diafrag-
matice nu se vizualizează, se înregistrează dilatarea 
marginilor inimii, apare din nou şi progresează ede-
mul pulmonar (fi g.4). În analiza generală a sângelui, 
ureea atinge valorile maxime – 26,0 mmol/l, creatini-
na – 0,205 mmol/l, aminotransferazele – AlAT=0,80, 
AsAT=2,34, ionograma – în limitele normei. EAB cu 
tendinţă spre alcaloză mixtă. Se menţine subferbrilita-
tea. În următoarele zile diureza cu stimulare intensivă 
creşte până la 100-150 ml/oră. Edemele periferice cu 
descreştere uşoară. 

 La a 5-a zi după apariţia pneumomediastinumu-
lui spontan, starea generală s-a agravat brusc din ca-
uza tromboemboliei arterei pulmonare (s-a înregistrat 
creşterea Paw până la 50-60 cmH2O, scăderea SpO2 
până la 69-70% în pofi da majorării FiO2 până la 1,0 
creşterea intensităţii ralurilor pe toată suprafaţa plă-
mânilor, tahicardia până la 130 b/min., creşterea PVC 
până la +20-+25 cmH2O, creşterea PA până la 145/85 
mmHg. Peste 3 minute faţa şi umerii au devenit treptat 
cianotici. ECG a înregistrat supraîncărcarea ventricu-
lului drept, sindromul SI-QIII. În orele următoare, pe 
fundalul heparinoterapiei, cianoza feţei şi a umerilor 
se rezolvă treptat, Paw s-a micşorat până la 25-28 
mmHg, însă necesităţile în oxigen s-au mărit la ma-
ximum - la FiO2 = 0,1, SpO2 = 84-88%. În următoare-
le zile neurologic se înregistrează sopor, progresează 
tetrapareza, preponderent din dreaprta, Se efectuează 
fi brobronhoscopii curative repetate.

La 5 zile după tromboembolia arterei pulmonare, 
timp în care necesităţile de oxigen ale pacientei au 
fost maximale (FiO2 – 0,85-0,1 cu SpO2 – 80-86%), 
după efectuarea fi brobronhoscopiei curative, prin in-
termediul fi brobronhoscopului a fost introdus surfac-
tantul exogen cu insufl are în fi ecare bronh segmentar. 
Introducerea surfactantului a redus vădit necesităţile 
de oxigen ale pacientei (în 48 de ore FiO2 a fost mic-
şorată de la 0,1 până la 0,55-0,65 cu creşterea SpO2 

Fig. 4. R-grafi a pacientei C. 
(la 4 zile de la pneumomediastinum spontan)

Fig.3 R-grafi a cutiei toracice a pacientei C. 
(a 6-ea zi după internare).

Fig.5. R-grafi a cutiei toracice a pacientei C.
(la 2 zile după introducerea surfactantului).
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de la 80-86% până la 88-93%). Peste 2 zile a fost re-
petată procedura introducerii surfactantului, ceea ce a 
permis reducerea FiO2 până la 0,45-0,35 cu asigurarea 
SpO2=88-94%. EAB s-a normalizat treptat. Tabloul 
R-logic cu ameloirare (fi g.5).

În zilele următoare se constată encefalopatie de 
origine mixtă (hipoxico-dismetabolică), cu edem ce-
rebral malign, risc de angajare a trunchiului cerebral 
în foramenul occipital mare. GCS = 6 puncte. Comă I. 
Tetrapareza severă. 

În a 20-ea zi de terapie intensivă (a 13-ea zi după 
pneumomediastinum spontan), intensitatea diurezei 
creşte brusc, se constată poliurie (izohiperstenurie cu 
densitatea 1020, urină preponderent alcalină), care 
atinge 7-11 litri de urină pe zi (300-500 ml/oră). În 
perioada aceasta tratamentul infuzional a fost efectuat 
şi corijat în strictă conformitate cu datele ionogramei, 
a valorilor PVC care s-au menţinut în limitele +2+4 
cm H2O. După 9 zile densitatea urinei începe să scadă, 
diureza devine dependentă de cantitatea lichidelor ad-
ministrate, reacţia urinei devine neutră şi apoi acidă. 
Se înregistrează ameliorarea progresantă a statusului 
neurologic. Pacienta revine în cunoştinţă clară, se re-
stabilesc treptat mişcările voluntare în extremităţi, dar 
cu întârziere din dreapta. 

Luând în considerare intubarea îndelungată şi apa-
riţia difi cultăţilor în timpul ultimei reintubări fi brobron-
hoscopice din cauza edemului epiglotei şi a rădăcinii 
limbii, la a 26-ea zi de intubare, a fost efectuată traheos-

tomia. În următoarele zile pacienta continuă CPAP prin 
canula traheostomică, dar cu creşterea treptată progre-
santă a perioadelor de respiraţie spontană cu aer umezit 
şi încălzit. La FiO2=0,35 SpO2=92-96%. 

Manşeta tubului traheostomic practic permanent 
este umfl ată din cauza actului de deglutiţie neefectiv, 
aspirării salivei. Saliva permanent se elimină din sto-
ma traheală, dar mai abundent în actul de deglutiţie. 
Fiind decanulată, pacienta vorbeşte, însă peste 30 de 
minute apare tusea chinuitoare, provocată de pătrun-
gerea salivei în laringe şi în trahee. Pacienta continuă 
alimentarea prin sonda nazogastrică. 

La 36 zile de tratament pacienta se mişcă activ în 
pat. Respiră preponderent spontan prin canula traheos-
tomică, la FiO2=0,21 menţine SpO2=90-93%. Se păs-
trează tahipnea până la 26-28 pe minut. Auscultativ, 
respiraţia rămâne diminuată în lobii inferiori, se menţin 
raluri buloase mici subcrepitante pe dreapta inferior. Se 
înregistrează tusea productivă cu expectorarea sputei 
sero-mucoase în cantităţi mici. Este afebrilă. 

Tomografi a computerizată cerebrală efectuată la 
37 de zile de tratament a determinat un focar ischemic 
în regiunea capsulei externe a emisferei stângi (fi g.6).

La fi broesofagogastroscopie s-a constatat spasmul 
sfi ncterului esofagian superior (constrictorului inferi-
or al faringelui), rezistenţa căruia a fost înfrântă cu 
greu după mai multe încercări. La fel, a fost determi-
nată lipsa peristaltismului esofagian.  Fibrofaringola-
ringotraheoscopia cu insufl are în esofag nu a înregis-

Fig. 6. Tomografi a computerizată cerebrală a pacientei C. (la 37 zile de tratament).
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trat prezenţa fi stulei traheoesofagiene. A fost exclusă 
stenoza laringiană. Laringoscopia inferioară în timpul 
probei de deglutiţie cu pâine a evidenţiat pătrunderea 
fragmentelor în spaţiul sub corzile vocale. A fost re-
comandată antrenarea actului de deglutiţie cu condi-
ţia că manşeta canulei traheostomice este umfl ată. La 
fi nele procedurii pacienta a fost îndemnată să beie de 
sine stătător apă din cană pentru a antrena relaxarea 
constrictorului inferior al faringelui în cursul actului 
de deglutiţie. Treptat deglutiţia a devenit mai efectivă, 
a fost înlăturată sonda nazogastrică, iar peste 3 zile a 
fost înlăturată defi nitiv şi canula traheostomică. 

Tabloul R-logic cu ameliorare progresantă: s-a 
mărit pneumatizarea ţesutului pulmonar, bazal bilate-
ral câmpurile pulmonare devin mai transparente, sinu-
surile libere, conturile mediastinului şi diafragmului 
se vizualizează mai bine (fi g. 7).

Dinamica neurologică pozitivă continuă. La 46 
zile de tratament pacienta de sine stătător se scoală din 
pat, umblă fără sprijin. La 50 de zile este transferată 
în IMSP Institutul de Neurologie şi Neurochirurgie, 
secţia neurorecuperare, unde s-a afl at 8 zile şi a fost 
externată la domiciliu. 

Scintigrafi a plămânilor efectuată la 57 zile după 

Fig. 7. R-grafi a cutiei toracice a pacientei C.
 (după 41 de zile de tratament).

Fig.8. Scintigrafi a pulmonară efectuată după 57 de zile de tratament

internare a demonstrat scăderea relativă a fl uxului pul-
monar în regiunea superioară a pulmonului stâng, dis-
tribuirea neuniformă a substanţei radiologice în ambii 
plămâni (fi g.8). 

Lung Perfusion

Lung Ant Lung Post

Discuţii Infecţiile pulmonare acute inclusiv cele de 
origine virală, la gravide pot avea evoluţie severă cu dez-
voltarea complicaţiilor pulmonare şi extrapulmonare, 
deseori cu fi nal dramatic. Adresarea tardivă şi iniţierea 
tratamentului intensiv cu mare întârziere a provocat, la 
gravida prezentată în acest caz, perturbări severe în mul-
tiple organe şi sisteme, declanşând sindromul MODS. 

Ventilarea artifi cială la pacienţii cu ARDS este pericu-
loasă din punctul de vedere al riscului major de barotrau-
mă în urma scăderii elasticităţii plămânilor, care, după 
datele statistice, se produce cel mai frecvent la a 6-ea zi 
de ventilare. Aceasta a avut loc şi la pacienta discutată 
în caz. Cu toate că volumele de ventilare s-au respectat 
(6,5-7 ml/kg), barotrauma la pacienta aceasta s-a produs, 
probabil, din cauza procesului infl amator avansat care a 

micşorat esenţial capacităţile pulmonare. Tamponada ae-
riană extrapericardică a inimii a provocat şocul cardiac. 
Ulterior s-a creat un cerc vicios care a inclus, pe fundalul 
patologiei pulmonare şi cardiace severe, insufi cienţa re-
nală şi sindromul CID. Valorile joase ale protrombinei 
şi fi brinogenului în următoarele 4 zile după barotraumă, 
pe fundalul transfuziilor repetate de crioplasmă, criopre-
cipitat şi heparinoterapie, au fost determinate de consu-
marea factorilor de coagulare în exces, ceea ce a cauzat 
tromboembolia arterei pulmonare.

După instalarea tromboemboliei arterei pulmona-
re, necesităţile de oxigen ale pacientei au crescut la 
maximum, şi în următoarele 5 zile pacienta se venti-
lează cu oxigen 100% menţinând SpO2 în limitele 80-
88%. Insufi cienţa respiratorie acută în condiţiile re-
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spective se agrava posibil din cauza efectului toxic al 
oxigenului asupra surfactantului şi din cauza atelecta-
ziilor provocate de necesitatea micşorării Vt şi presi-
unilor în contur consecinţă a pneumomediastinumului 
şi a tamponadei extrapericardice aeriene. În condiţiile 
acestea, introducerea surfactantului a fost foarte bine-
venită şi a avut efect benefi c vădit.

Ictusul cerebral s-a produs probabil în perioada 
şocului cardiogen cauzat de tamponada extrapericar-
diacă aeriană a cordului. În zilele următoare encefa-
lopatia s-a agravat din cauza edemului cerebral con-
diţionat de insufi cienţa renală şi dereglările severe în 
regimurile acido-bazic şi gazos. După introducerea 
surfactantului, insufi cienţa respiratorie a început să 
se rezolve, a crescut SpO2, însă din cauza alcalozei 
care iarăşi a început să predomine în EAB, curba 
de disociere a oxihemoglobinei s-a mutat la stânga, 
ceea ce a cauzat hipoxia tisulară şi agravarea statutu-
lui neurologic. Utilizarea adecvată a diureticelor de 
ansă şi a osmodiureticelor a permis trecerea insufi ci-

enţei renale acute din faza oligurică în faza poliurică. 
Concluzie Infecţiile pulmonare la gravide, mai ales 

în trimestrele II şi III de sarcină, au o evoluţie impre-
vezibilă, cu apariţia frecventă a complicaţiilor pulmo-
nare şi extrapulmonare, la dezvoltarea cărora, pe funda-
lul terapiei intensive, este necesar de a ridica problema 
rezolvării sarcinii. Terapia respiratorie se impune a fi  
efectuată cu menţinerea parametrilor metabolismului 
acido-bazic la nivel quasinormal pentru a preveni hi-
poxemia, hipocapnia sau hipercapnia cu valori critice.

Rezultate la distanţă
Pacienta a fost reinvestigată după 4 ani. Normoter-

mie. Auscultativ, în plămâni murmur vezicular aspru, 
raluri nu se aud. Acuză tuse periodică cu expectoraţii 
mucoseroase în perioada rece a anului.

Rezultatele scintigramei. În două proiecţii, se 
constată distribuirea neuniformă a substanţei radiolo-
gice în ambii plămâni. Reducerea circulaţiei pulmo-
nare în segmentele superioare şi medii ale plămânului 
drept, mai pronunţată în S6.

Fig.10. Scintigrafi a pulmonară efectuată peste 4 ani. 

Lung Perfusion

ANTERIOR POSTERIOR

Rezultatele R-scopiei. Desen pulmonar obişnuit. 
În proiecţia lobului inferior (S6) dreapta se observă o 
formaţiune chistică cu diametrul aprox. 3×2 cm., omo-
genă, net conturată. Restul cîmpurilor pulmonare trans-
parente. Hilii structuraţi. Sinusurile libere. Cor – N.

EAB arterial pH=7,40, pCO2=37,1 mmHg, 
pO2=77,1 mmHg, AB=22,6 mmol/l, SB=23,1 mmol/l, 
BE= -2,1 mmol/l, SaO2=95,7% . K – 3,99, Na – 141, 
Ca – 2,20.

Deja timp de un an pacienta cântă în corul biseri-
cesc, în care a cântat înainte de a se îmbolnăvi. 
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Evoluţia analgeziei travaliului are o istorie de vea-
curi, care şi până în prezent nu este soluţionată defi nitiv. 
Au fost tentative de a folosi metode nemedicamentoase 
cum ar fi : hipnoza, acupunctura, electroanalgezia, pre-
cum şi cele medicamentoase: opiaceele, analgezii loco-
regionale etc. Cu părere de rău, noi putem doar constata 
calităţile unei analgezii ideale în obstetrică:

1. Trebuie să garanteze o analgezie adecvată cu 
instalarea efectului rapid şi sfârşitul acesteia să poată 
fi  controlat

2. Să nu aibă efecte secundare asupra mamei şi 
fătului

3. Să nu se acumuleze şi să nu se metabolizeze
4. Simplitatea de administrare
5. Să nu afecteze travaliul
6. Lipsa efectului de anafi laxie
7. Să poată fi  folosită indiferent de situaţia obste-

tricală a parturientei
8. Un preţ rezonabil
Reieşind din cele spuse, în toată lumea s-a ajuns 

la concluzia că metoda ideală ar fi  anestezia epidurală, 
care se instalează rapid şi are un efect analgezic bun. 
Însă, ca şi celelalte metode, ea are şi contraindicaţii: 

1. Refuzul parturientei
2. Lipsa condiţiilor necesare pentru a o efectua
3. O hipotonie pronunţată cu riscul de hemoragii
4. Coagulopatii
5. Sepsis, bacteriemii
6. Administrarea anticoagulantelor
7. Procese purulente în locul puncţiei

8. Reacţii alergice la anestezice
9. Vagotomii pronunţate
10. Detresa respiratorie pronuţată
11. Urgenţa pronunţată ce nu permite efectuarea 

anesteziei epidurale
12. Vicii de dezvoltare la făt sau moartea antena-

tală a lui
13. Labilitatea psiho emoţională a parturientei
14. Neuropatii periferice
15. Dereglări psihice ori afecţiuni ale sistemului 

nervos central
16. Tratamentul cu antiagreganţi
17. Deformarea ori traume ale coloanei vertebrale
În cazurile acestea am putea propune, ca o meto-

dă alternativă, analgezia paravertebrală:
Bloc paravertebral (BPV) este introducerea de 

anestezic local (AL) lateral coloanei vertebrale, în 
zona de ieşire a nervilor spinali.

Blocada neuronală cu introducerea paravertebrală 
se dezvoltă prin acţiunea AL pe rădăcinile dorsale ale 
nervilor coloanei vertebrale, pe ramurile de comunicare 
şi pe lanţul simpatic. În curs de dezvoltare de la fora-
men intervertebral nervii spinali au stratul epineural şi 
perineural. Ei au doar un înveliş subţire membranos, 
uşor permeabil pentru AL. Pentru instalarea efectului 
analgezic este nevoie de o absorbţie adecvată a AL. 
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Puncte de reper
Procesele spinoase individuale. Creasta iliacă la 

nivel L 4. şi coasta a douăsprezecea situată la 10 cm de 
la linia mediană, corespunde lui L2. Unghiul mai mic 
de omoplat - este nivelul de T7. Coloana vertebrală 
a omoplatului la nivelul T3. (Fig. 2), procesul spinos 
C7 - cel mai proeminent de pe suprafaţa tuturor proce-
selor spinoase ale coloanei cervicale.

Metoda 
Pentru efectuarea analgeziei paravertebrale 

este necesar de a găsi procesul spinos L 1 –L 2. După 
asta ne mişcăm cu 2-2,5 cm lateral. Acul este în-
dreptat perpendicular pe piele, şi avansează la 3-4 
cm, până când ajunge la creasta laterală (fi g. 4). 
Apoi se trage înapoi 1-1,5cm şi redirecţionăm ast-
fel încât să treacă deasupra apofi zei spinoase. La o 
distanţă de 2-2,5 cm de la acest punct al acului va fi  
aproape nervul spinal. 

Droguri şi dozarea
5 ml de lidocaină 2 % sau bupivacaină 0,5% , cu sau 

fără epinefrină 1:200 000 pentru fi ecare puncţie . Pentru 
a prelungi blocada poate fi  folosită ropivacaina 0,75 %.

Complicaţiile posibile
1 . Toxicitatea acută la utilizarea cantităţilor mari 

de AL.
2 . Trauma nervilor spinali individuali, care evo-

luiază în neuropatii.
3 . Injectarea subarahnoidiană sau epidurală, dacă 

acul ajunge in canalul spinal sau sacul dural.
În cadrul clinicii noastre au fost efectuate 74 analge-

zii paravertebrale. În 12 cazuri analgezia a fost neefectivă 
şi s-a recurs suplimentar la analgezia intravenoasă. În 9 
cazuri parturientele după analgezie nu acuzau dureri de-
loc, dar în restul cazurilor (53), au avut dureri neînsem-
nate, suportabile percepute numai în regiunea inferioară 
a abdomenului. În 17 cazuri a fost necesar de efectuat 
repetat anestezia paravertebrală, din cauză că s-a utilizat 
lidocaina, la care durata acţiunii este 1-1,5 ore.

Din toate cazurile studiate, 3 naşteri s-au fi nalizat 
prin operaţie cezariană. 

În 4 cazuri a fost aplicată ventuza obstetricală din 
cauza bradicardiei la făt şi copiii în cauză au fost apre-

ciaţi cu scorul Apgar 6/7 puncte. Majoritatea copiilor 
(70) au obţinut 7/8/9 puncte.

Cu părere de rău s-au determinat şi complicaţii: 
în 2 cazuri a fost bloc inferior, posibil din cauza in-
troducerii anestezicului local în spaţiul epidural. Dar 
peste 2 ore el s-a cupat fără complicaţii. 

Concluzii:
1. Analgezia paravertebrală poate fi  folosită cu 

succes ca o alternativă a analgeziei epidurale.
2. Analgezia paravertebrală se poate aplica în 

combinaţie cu analgezia intravenoasă.
3. Complicaţiile analgeziei paravertebrale sunt 

minimale faţă de analgezia epidurală.
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Abrevieri utilizate în document
AGS Analiza generală de sânge
AGU Analiza generală de urină
CA Corioamniotită
CTG Cardiotocografi e
BCF Bătăile cordului fetal
MEF Monitorizare electronică a fătului
OC Operaţie cezariană
NVDC Naşterea vaginală după cezariană
OCRP Operaţia cezariană repetată planată
OCRE Operaţia cezariană repetată electivă
MSRM Ministerul Sănătăţii al Republicii Moldova
NP Naştere prematură
SIC Sarcină intracicaticeală 
s.a Săptămâni de amenoree
USG Examen ultrasonografi c
VAP Ventilare artifi cială a pulmonilor

PREFAŢĂ
Prezentul Protocol clinic naţional este elaborat în 

conformitate cu ghidurile internaţionale actuale şi experi-
enţa autorilor acumulată în problema uterului cicatriceal. 
Acesta va servi în elaborarea protocoalelor clinice institu-
ţionale, în baza posibilităţilor reale ale fi ecărei instituţii în 
anul curent. La recomandarea MS pentru monitorizarea 
protocoalelor clinice instituţionale pot fi  folosite formula-
re suplimentare, care nu sunt incluse în Protocolul clinic 
naţional.

A. PARTEA INTRODUCTIVĂ
A.1. Diagnostic: 
Exemple de diagnostic clinic:
• Sarcină 39 s.a. Anamneză obstetricală complicată, 

uter cicatriceal după operaţie cezariană
• Sarcină 39 s.a. Anamneză obstetricală complicată, 

uter cicatriceal după operaţie cezariană. Insufi cien-
ţa cicatricei pe uter. 

• Naştere vaginală după operaţie cezariană.
A.1.2 Defi niţii
Naşterea vaginală după operaţie cezariană 

(NVDC) se referă la orice femeie care a avut în anamne-
ză o naştere prin operaţie cezariană, care intenţionează 
să nască per vias naturalis, mai degrabă decât operaţia 
cezariană repetată electivă.

Operaţie cezariană repetată electivă (OCRE) – 
operaţia cezariană repetată programată înainte de înce-
perea travaliului şi ruperea membranelor amniotice.

Operaţie cezariană repetată planată (OCRP) – im-
plică necesitatea efectuării operaţiei cezariene mai înain-
te decât cea programată.

Ruptura de uter este defi nită ca ruperea muşchiului 
uterin ce se extinde şi cu implicarea seroasei uterine sau 
ruperea muşchiului uterin cu extensie la vezica urinară 
sau ligamentul lat.

Ruptura de uter se clasifi că:
Completă : dereglarea integrităţii miometrului cu le-

zarea membranei seroase uterine

Incompletă : dereglarea integrităţii ţesutului muscu-
lar fără lezarea membranei seroase uterine.

A.2. Codul bolii (CIM-10): 
034.2 – Uter cicatriceal
075.7.- Naşterea vaginală după operaţie cezariană
0.82.0 - Operaţie cezariană electivă
0.82.1 - Operaţia cezariană urgentă
071.0 – Ruptura de uter până la debutul travaliului
071.1 – Ruptura de uter în naştere
082.8 – Operaţie cezariană cu histerectomie. Ruptu-

ră de uter
A.3. Utilizatorii:
• ofi ciile medicilor de familie (medici de familie);
• centrele de sănătate (medici de familie);
• centrele medicilor de familie (medici de familie);
• secţiile de asistenţă medicală specializată de am-

bulatoriu ale spitalelor raionale (medici obstetrici-
eni-ginecologi, imagişti);

• asociaţiile medicale teritoriale (medici de familie, 
medici obstetricieni-ginecologi, medici imagişti);

• secţiile de patologie a gravidităţii şi blocurile de 
naştere ale spitalelor raionale, regionale şi republi-
cane (medici obstetricieni - ginecologi).

A.4. Obiectivele protocolului:
• Îmbunătăţirea managementului pacientelor care au 

în anamneză naşteri prin operaţie cazariană. 
• Sporirea calităţii serviciului medical atât antepartum 

cât şi intrapartum la pacientele cu uter cicatriceal 
• Asigurarea conduitei sarcinilor şi a naşterilor cu 

uter cicatriceal conform recomandărilor protocoale-
lor internaţionale.

• A optimiza selectarea contingentului de gravide cu 
uter cicatriceal pentru naştere vaginală după ope-
raţie cezariană.

• Reducerea pierderilor perinatale în cazul paciente-
lor cu uter cicatriceal.

• Eliminarea unor incertitudini terapeutice.
• Protejarea practicianului din punctul de vedere al 

malpraxisului.

A.5. Data elaborării protocolului: februarie 2015
A.6. Data revizuirii următoare: februarie 2017
A.7. Informaţie epidemiologică 
La momentul actual, problema creşterii ratei operaţii-

lor cezariene (OC) reprezintă o preocupare serioasă, atât 
printre profesionişti, cît şi în întreaga societate. Datele sta-
tistice ale diferitor ţări arată o tendinţă unidirecţională. Ast-
fel, în SUA, în timpul anilor 1970-1988, rata OC a crescut 
de la 5% la 25%, iar, conform datelor anului 2006, aceasta 
a constituit mai mult de 31,1%. În Canada, în anul 2000, 
acest indicator a constituit în medie aproape 23%.

Incidenţa globală a OC
În medie, în lume 1 din 5 femei gravide naşte prin OC
Marea Britanie: 1980-9%, 2001-21% ,
SUA: 1970-5%, 1988-25%, 2006-31,1%
Ucraina: 2006-14,3%, 2008-15,8%
OCRP, comparativ cu NV, măreşte riscul morbidităţii 

materne şi neonatale.
Concomitent cu creşterea numărului de OC repetate 

creşte semnifi cativ şi riscul de:
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- Inserţie adâncă a placentei şi placentă accreta în 
sarcinile următoare

- Placentă previa în sarcinile următoare
- Sarcină ectopică
- Lezare a vezicii urinare, intestinelor sau ureterelor
- Ocluzie intestinală
- Necesitate a unei VAP prelungite

- Hemotransfuzii
- Durată prelungită a operării 
- Durată prelungită a spitalizării
*Royal College of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG) 

Green-Top Guideline No. 45 BIRTH AFTER PREVIOUS CAE-
SAREAN BIRTH. February 2007

B. PARTEA GENERALĂ

B.1. Nivelul de asistenţă medicală primară

Descriere
(măsuri)

Motive
(repere)

Paşi
(modalităţi şi condiţii de realizare)

Luarea în evidenţă a gravidei 
şi monitorizarea sarcinii 
C.2.1.1 - C.2.5
C.2.2 (caseta 1-6)

Evaluarea factorilor şi grupelor de risc
Diagnosticarea precoce a complicaţiilor 
evoluţiei sarcinii

Obligatoriu:
Anamneza (caseta 2.1).
Examenul obiectiv (caseta 2.2).
Examenul de laborator USG

B.2. Nivelul de asistenţă medicală specializată de ambulatoriu

Descriere
(măsuri)

Motive
(repere)

Paşi
(modalităţi şi condiţii de realizare)

Consultarea şi monitorizarea 
pacientelor cu uter cicatriceal
C.2.1.1 - C.2.5
C.2.2 (caseta 1-6)

Diagnosticarea complicaţiilor evoluţiei 
sarcinii, 
Direcţionarea pacientei spre serviciul me-
dical spitalicesc nivelele II-III, în caz de 
necesitatea 
Elaborarea planului de conduită preventiv 
al naşterii (Secţia Consultativă a CP)

Obligatoriu:
Anamneza 
Examenul obiectiv .
Examenul de laborator
USG

B.3 Nivelul de asistenţă medicală spitalicească nivelele II-III

Descriere
(măsuri)

Motive
(repere)

Paşi
(modalităţi şi condiţii de realizare)

Internare în secţia de urgenţe 
obstetricale sau patologie a 
gravidităţii
C1.1., C.1.2, C1.4
C.2

Stabilirea diagnosticului pentru determi-
narea defi nitivă a tacticii de conduita naş-
terii
Rezolvarea sarcinii prin OCRP la 39 săpt.
Pregătirea pentru NVDC la 40 săpt.
.

Obligatoriu:
Anamneza (caseta 3, 4).
Examenul obiectiv (caseta 5,12).
Examenul de laborator (caseta 6, 12).
Evaluarea stării pacientei şi a fătului
Evaluarea indicaţiilor pentru operaţia ce-
zariană programată
Evaluarea contraindicaţiilor pentru tenta-
tiva de NVDC

Internarea în blocul de naştere
C.1.3.,C1.4
C.2

Rezolvarea sarcinii conform algoritmului • Tactica de conduită obstetricală va fi  în 
raport de complicaţiile naşterii, RPPA, 
termenul de gestaţie, starea cicatricei, 
starea fătului (caseta 19-20 ).

• Suport psiho-emoţional, parteneriat la 
naştere (II,A) 

• Monitorizare (I,B): 
• Partograma (conform protocolului 

naşterii fi ziologice)
• Monitoring fetal, CTG continuu sau 

intermitent (IV,D)
• Prevenirea RPM precoce

• Aprecierea indicaţiilor pentru operaţia 
cezariana de urgenţă (I,B) 
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C. DESCRIEREA METODELOR, TEHNICILOR ŞI A PROCEDURILOR
C.1. ALGORITMII DE CONDUITĂ

C.1.1 Algoritmul conduitei naşterii după operaţie cazariană 
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C.1.2 Algoritmul aprecierea grosimii cicatriciilor conform USG

C.1.3 Algoritmul evaluarea grosimii segmentului uterin inferior
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C.2. Standarde de îngrijire antenatală a femeii gravide cu cicatrice uterină după OC anterioară
Caseta C.2.1 Depistarea factorilor de risc şi datele anamnestice
Prima vizită: 
Anamneza principală şi datele clinice

1. Numărul de sarcini şi rezultatele lor
2. Prezenţa NVDC în anamneză
3. Prezenţa NV înainte de OC în anamneză
4. Numărul de OC
5. Prezenţa în anamneză a altor intervenţii chirurgicale pe uter (miomectomie, tubectomie, histerotomie)
6. Termenul de sarcină la care a fost efectuată OC anterioară
7. Intervalul de timp dintre OC anterioară şi sarcina actuală
8. Tipul de incizie uterină la OC anterioară.
9. Dacă tipul de incizie nu este cunoscut, trebuie clarifi cate detaliile circumstanţelor în care a fost efectuată 

operaţia (de urgenţă, la indicaţii)
10. Dilatarea cervicală la momentul operaţiei
11. Materialul de sutură utilizat pentru suturarea uterului
12. Metoda de suturare a uterului (sutură într-un singur strat, sutură în dublu strat)
13. Evoluţia perioadei postoperatorii (febră, administrarea de antibiotice conform unei scheme terapeutice)

Caseta.2.2.Frecvenţa examenelor USG
• Frecvenţa examenelor USG în prima jumătate a sarcinii nu diferă de cea dintr-o sarcină normală
- 9 – 11 săptămâni (10 - 14 săptămâni) – screening I
- 20 – 22 săptămîni –screening II
• În prezent, nu există dovezi ştiinţifi ce cu privire la mărirea frecvenţei examenelor USG pentru femeile gravide cu 
cicatrice uterină
• Nu există date nici în privinţa “termenelor critice”, la care este necesară examinarea USG la femeile cu uter 
cicatriceal
• Din punct de vedere practic, este indicată efectuarea examenului USG la 28-32 săptămâni şi, de asemenea, la 39 
de săptămâni de sarcină pentru luarea în considerare a modului în care va decurge naşterea.

Caseta.2.3. Evaluarea ultrasonografi că a segmentului uterin inferior
• În prezent, nu există dovezi ştiinţifi ce cu privire la posibilitatea de evaluare ultrasonografi că a grosimii cicatricei 
uterine şi a structurii ţesuturilor adiacente pentru a prevedea cu exactitate competenţa sa în timpul tentativei de 
NVDC
• Până în prezent, nu există nici un ghid unanim cu privire la:
- Posibilitatea de vizualizare a cicatricei uterine
- O tehnică unică de măsurare a grosimii miometrului adiacent cicatricii uterine.
Cu toate acestea, aceste probleme în obstetrică sunt studiate la nivel global
• Indicatorii:
- Grosimea segmentului uterin inferior
- Prezenţa ţesutului cicatriceal
- Prezenţa defectelor de ţesut (subţierea, bombarea în regiunea subţierii, semnul de “nişă”)
• Defi niţie:
- Cicatrice competentă ultrasonografi c – grosimea segmentului uterin inferior > 2 mm şi absenţa defectelor de 
ţesut
- Cicatrice incompetentă ultrasonografi c – grosimea segmentului inferior uterin  2 mm şi/sau prezenţa defectelor 
de ţesut

Caseta 2.4 Contraindicaţii pentru tentativa de NVDC
1. Prezenţa indicaţiilor pentru operaţie cezariană indiferent de prezenţa cicatricei pe uter (prezentaţia placentară, 

prezentaţia patologică a fătului etc.)
2. OC corporală anterioară (riscul de rupturi uterine 200-900/10.000) sau incizia uterină în formă de T (riscul de 

rupturi uterine 190/10.000)
3. Rupturi uterine în anamneză
4. Miomectomie cu penetrare în cavitatea uterină în anamneză, tubectomie; miomectomie laparoscopică fără 

material modern de sutură la suturarea uterului
5. Localizarea placentei în regiunea cicatricei uterine
6. Mai mult de 1 OC în anamneză
7. Prezentaţia pelviană
8. Refuzul femeii de la tentativa de NVDC 
9. Cicatrice incompetentă ultrasonografi c (grosimea < 2 mm, prezenţa defectelor de ţesut)
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Caseta 2.5 Factorii ce cresc probabilitatea succesului NVDC
1. Indicaţii non-recurente pentru OC anterioară:

• Prezentaţia patologică a fătului
• Prezentaţia pelviană a fătului
• Prezentaţia placentară
• Preeclampsia
• Hipoxia fetală
• Decolarea placentei normal inserate
• Prolabarea anselor cordonului ombilical etc.

2. Vârsta mamei mai mică de 35 ani
3. Dorinţa femeii/familiei de a naşte pe cale vaginală
4. NVDC în anamneză
5. Naştere vaginală în anamneză

Caseta 2.6 Factorii ce ar putea reduce probabilitatea succesului NVDC
1. Obezitatea femeii gravide, IMC >35
2. Vârsta femeii gravide mai mare de 35 ani
3. Făt macrosom
4. Indicaţii recurente pentru OC anterioară:

a. Bazin clinic strâmtat (greutatea fătului > 4000 g)
b. Inerţia uterină
c. Distocia cervicală

5. DZ, diabetul gestaţional
6. Necesitatea inducţiei travaliului
7. Necesitatea stimulării travaliului
8. Polihidramniosul

Caseta 2.7 Factorii asociaţi cu sporirea riscului rupturii pe uter la tentativa de NVDC
1. Intervalul de timp dintre naşteri mai mic de 24 luni
2. OC anterioară la termenul < 37 s.a
3. Făt macrosom
4. Febră în perioada postoperatorie
5. Sarcină gemelară
6. Grosimea segmentului inferior uterin mai mare de 2 mm, dar mai mică de 3,5 mm

C 3. Alegerea spitalului pentru NVDC
Caseta .3. 1. Organizarea, încăperile şi echipamentul
•NVDC este asistată în condiţiile centrelor medicale maternale de nivelul III de îngrijire perinatală
•NVDC poate avea loc în centrele maternale de nivelul II, dacă

-NU sunt indicaţii pentru alegerea nivelului III
-Sunt prevăzute condiţiile organizatorice şi de infrastructură necesare
-Prezenţa numărului sufi cient de personal califi cat

Organizarea, încăperile şi echipamentul
•Disponibilitatea personalului şi echipamentului pentru acordarea fără întrerupere a asistenţei medicale urgente 
mamelor şi nou-născuţilor:

-Posibilitatea efectuării intervenţiei cezariene de urgenţă în orice moment necesar
-Posibilitatea oferirii asistenţei medicale de urgenţă în cazul hemoragiei obstetricale

• Terapia de perfuzie-transfuzie
• Hemostaza chirurgicală

-Posibilitatea de resuscitare a nou-născutului
•Activarea fără întrerupere a laboratorului
•Disponibilitatea permanentă a produselor sangvine

-În secţia de maternitate trebuie să existe plasmă şi concentrat de eritrocite pentru gravida respectivă
A)•Sala de naşteri:
-•Pentru managementul NVDC trebuie prevăzute standardele de asistenţă intranatală de bază:

1. Salonul unic de naştere
2. Prezenţa şi sprijinul partenerului
3. Alegerea liberă a poziţiei în timpul naşterii
4. Dispozitivul de cardiotocografi e cu posibilitatea de înregistrare pe peliculă 
5. Setul pentru acordarea ajutorului medical de urgenţă mamei

a. Catetere i/v, cel puţin 2 buc. (16G)
b. Seturi pentru perfuzie/transfuzie, seringi, mănuşi sterile
c. Soluţii de cristaloizi (soluţie lactată Ringer, soluţie salină) şi coloizi (gelatină modifi cată)
d. Uterotonice (oxitocină, ergometrină)
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e. Sacul AMBU pentru adulţi, tub de aer
6. Echipamentul pentru resuscitarea nou-născutului .

B)•Sala de operaţie:
- Sala de operaţie trebuie să fi e situată la acelaşi etaj cu sala de naşteri !!!

Prezenţa unei săli special destinate pentru intervenţiile chirurgicale obstetrice 
-Pregătită pentru o intervenţie rapidă

•Echipamentul este funcţional şi gata pentru acordarea ajutorului medical mamei şi copilului
-Oxigen (presiunea în sistem/tub)
-Dispozitivele de respiraţie
-Echipamentul pentru resuscitarea nou-născutului

C) Personalul:
•O moaşă şi un obstetrician califi cat numiţi în mod exclusiv pentru parturienta dată

-Moaşa trebuie să fi e mereu prezentă în salonul de naştere
-Medicul trebuie să posede califi care pentru efectuarea operaţiei cezariene şi să cunoască metodele de hemostază chirurgicală 

•Un al doilea obstetrician (asistent)
•Anestezist, neonatolog şi asistentă medicală în sala de operaţie:

-Funcţie permanentă 
-Trebuie să fi e prezentă în secţia de maternitate 

•Cel puţin două persoane trebuie să fi e disponibile pentru acordarea asistenţei medicale nou-născutului 
-Una din persoane trebuie să posede toate abilităţile de resuscitare avansată
-Celelalte (ceilalţi) trebuie să poată acorda asistenţă califi cată resuscitatorului principal 

•Dacă este necesară administrarea de medicamente, cel puţin 3 lucrători medicali trebuie să fi e implicaţi în acordarea 
de asistenţă nou-născutului

C.4. Managementul NVDC
Caseta 4.1. Principiile generale de management al NVDC
•Restricţionarea consumului de lichide, evitarea alimentelor în faza activă a primei perioade de travaliu 
• Mobilizarea venei (cateter permanent, nu mai puţin de 16 G instalat la internarea în sala de naştere).
Întocmirea partogramei
-Concluzia privind progresul inadecvat al travaliului (inerţia uterină în I perioadă) trebuie să se bazeze pe datele 
partogramei
•Particularităţi: 

-Pulsul parturientei se evaluează la fi ecare 30 de minute
-Creşterea frecvenţei pulsului cu mai mult de 110 bătăi per minut poate să confi rme începutul unei rupturi 
uterine şi necesită constatări suplimentare ale cauzei tahicardiei 

-Examinarea vaginală:
•Se recomandă ca examinarea să fi e efectuată de una şi aceeaşi persoană
•În faza latentă – examinarea se face la fi ecare 4 ore, sau mai des după indicaţii
•În faza activă – examinarea se face la fi ecare 2 ore

•Monitorizarea stării fetale
-În faza latentă: la fi ecare 15 minute prin auscultarea regulată sau prin intermediul MEF
-În faza activă: modul continuu al MEF
•Întreruperea MEF este acceptabilă în următoarele condiţii: 
-Când datele MEF sunt în limitele normei
-Durata întreruperilor nu depăşeşte 15 minute
-Numărul de întreruperi este mic 
•Efectuarea continuă a MEF nu este o contraindicaţie pentru comportamentul activ al gravidei în travaliu

Caseta 4.2 Anestezia epidurală la NVDC
•Nu este contraindicată la NVDC
Conform datelor unui vast studiu retrospectiv NICHD, 30 352 NVDC:
Rata NVDC reuşite a fost cu 23% mai înaltă în cazul gravidelor cărora le-a fost efectuată AE comparativ cu cele fără AE.
•Nu ascunde simptomele rupturilor uterine
•Poate chiar favoriza diagnosticarea rupturilor uterine
•În timpul efectuării AE este necesar a obţine analgezia fără blocarea motorică!
•Se vor folosi soluţii cu concentraţii scăzute de anestezice
Avantajele: 

 ♦ Este cel mai bun calmant al durerilor comparativ cu alte metode
 ♦ Se evită depresia narcotică la făt
 ♦ Nu sporeşte durata primei perioade de travaliu
 ♦ Nu sporeşte riscul OC
 ♦ Calmare adecvată a durerii în caz de necesitate a OC 

Dezavantaje:
• Creşte durata celei de-a doua perioade a travaliului
• Sporeşte riscul de naştere vaginală instrumentală
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Caseta 4.3 Inducerea travaliului
Inducerea travaliului nu este contraindicată gravidelor cu cicatrice uterină în urma OC:
TOTUŞI

a. Aceasta sporeşte de 2-3 ori riscul rupturilor uterine 
b. Trebuie efectuată după evaluarea minuţioasă a stării obstetricale (inclusiv pentru prezenţa factorilor de risc) 
c. Decizia privind posibilitatea efectuării inducerii este luată de un Consiliu medical
d. Inducerea se face numai prin administrarea i/v a soluţiei de oxitocină

Este interzisă utilizarea prostaglandinelor pentru inducerea travaliului la gravidele cu cicatrice uterină!!!
Este nevoie de consimţământul scris (pentru inducere) al gravidei

Caseta 4.4 Stimularea travaliului
• Dacă în faza activă dilatarea colului uterin este mai mică de 1 cm/oră, se recomandă a se efectua amniotomia
• La 2 ore după amniotomie este necesar a evalua caracterul travaliului şi dilatarea colului uterin 

-Dacă dilatarea colului uterin este ≥ 1 cm/oră NVDC va continua
-Dacă dilatarea colului uterin este ≤ 1 cm/oră:

• Dar contracţiile uterine active şi confi gurarea pronunţată a capului fetal (+++) pot sugera disproporţii în 
dimensiunile capului fetal şi bazinului matern – este indicată OC

• În cazul contracţiilor uterine trenante, în absenţa semnelor de disproporţie în dimensiuni ale capului fetal şi 
bazinului matern şi dacă starea mamei şi a fătului sunt satisfăcătoare, se poate indica stimularea travaliului cu 
oxitocină

• Stimularea travaliului nu este contraindicată:
• Stimularea se face numai prin administrarea i/v a soluţiei de oxitocină

Stimularea travaliului cu oxitocinum (2 UA. la 1 litru, 10 - 60 picături/minut), concentraţia fi ind de 5 ori mai mică faţă 
de utilizarea standardă a oxitocini.

Perfuzia de oxitocină trebuie să fi e verifi cată temeinic
Viteza perfuziei trebuie să fi e ajustată astfel încît frecvenţa contracţiilor să nu depăşească 4 contracţii per 10 minute. 
(În mod ideal — 3 - 4 contracţii în 10 minute, fi ecare cu durata de 45 - 60 secunde).

• Dacă după 2 ore de la începerea stimulării travaliului acesta este neefectiv (rata dilatării colului uterin este mai 
mică de 1 cm/oră), se recomandă naşterea operativă

NB!•
a. Stimularea travaliului sporeşte de 2-3 ori riscul rupturilor uterine 
b. Decizia privind necesitatea stimulării travaliului trebuie să se bazeze pe datele partogramei
c. Este nevoie de consimţământul scris al parturientei 
d. Travaliul prelungit la gravidele cu naştere cezariană anterioară reprezintă un pericol şi sporeşte riscul de 
ruptură a cicatricei uterine

Caseta 4.5 Indicaţile pentru întreruperea tentativei de NVDC
1. Apariţia semnelor de ruptură uterină 
2. Alte indicaţii obstetricale
3. Bazin clinic strâmtat
4. Inerţie uterină care nu poate fi  remediată prin tratament în termen de 2 ore
5. Apare necesitatea pentru stimularea travaliului, însă:
6. Medicul care asistă procesul consideră că utilizarea oxitocinei prezintă pericol pentru cazul dat
7. Gravida nu a dat consimţământul

Caseta 4.6 Managementul perioadei a II - a de travaliu
1. Managementul conform standardelor pentru naşterea normală 
2. Poziţia verticală în faza timpurie (latentă)
3. Alegerea liberă de către gravidă a poziţiei de naştere
4. Se va da preferinţă tehnicii eforturilor „neghidate” (spontane)
5. Epiziotomie, forceps obstetrical, extragere prin vacuum — la indicaţie
6. Monitorizarea fetală continuă (MEF)
7. Prezenţa anesteziologului (în sala de naşteri)

Caseta 4.7 Managementul perioadei a III – a de travaliu
1. Se va da preferinţă managementului activ al perioadei a treia de travaliu 
2. Acesta reduce cu 60 % frecvenţa hemoragiei postnatale relaţionate cu atonie uterină
3. Nu este recomandată cateterizarea de rutină a vezicii 

Caseta 4.8 Managementul perioadei postnatale
Nu se recomandă controlul de rutină al cavităţii uterine după o NVDC reuşită în absenţa semnelor de ruptură
Controlul tractului genital şi controlul manual al cavităţii uterine în prezenţa indicaţiilor:

a. Hemoragie
b. Dureri abdominale
c. Colapsul inexplicabil al mamei după naştere
d. Defect de ţesut placentar
e. Naştere vaginală operativă
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Lăuza trebuie să primească volumul standard de asistenţă medicală, care include:
1.Examinarea minuţioasă a tonusului uterin + masajul uterin timp de 6 h după naştere în modul următor:
în primele 2 h – la fi ecare 15 min
în ora a treia – la fi ecare 30 min
în următoarele 3 h – la fi ecare 60 min
2.Evaluarea stării mamei: Ritmul cardiac şi TA

Determinarea unei eventuale hemoragii interne 
Femeile cu masa corporală joasă, cu anemie, preeclampsie pot indica simptome de şoc în cazul hemoragiei 
< de 500 ml.

3.Evaluarea volumului hemoragiei

Caseta 4.9 Semnele rupturii de uter
Semnele care pot apărea

− Suferinţa fetală conform datelor cardiotocografi ei
− Durere bruscă în zona cicatricei
− Durere în partea inferioară a abdomenului care persistă între contracţii
− Manifestarea durerii cu localizare atipică (regiunea supraclaviculară)
− Hemoragie vaginală sau hematurie
− Slăbirea sau încetarea contracţiilor anterior efi ciente
− Schimbarea formei uterului
− Tahicardie, hipotensiune, şoc, dureri în piept, senzaţie de sufocare la gravidă
− „Pierderea” părţii de prezentaţie la examinarea vaginală
− Palparea părţilor fetale în cavitatea abdominală
− Majoritatea simptomelor indică, mai cu seamă, probabilitatea rupturii uterine
− Mare parte din acestea nu sunt patognomonice (specifi ce)
− Suferinţa fetală poate să nu fi e asociată cu ruptura uterină
− Palparea părţilor fetale în cavitatea abdominală (ca semn patognomonic) este rareori observată ca semn separat: 

De cele mai dese ori, acesta este însoţit de durere, manifestări de şoc la gravidă, suferinţă fetală şi hemoragii interne 
sau externe
Diagnosticul de „ruptură uterină” sau „ameninţare de ruptură uterină” poate fi  stabilit defi nitiv numai după laparotomie.
Rata de apariţie a unor simptome ale rupturii de uter
1.Bradicardie la făt, semn unic 60- 100 %
2.Alte semne de suferinţă fetală 33-82%
3.Lipsa progresului în timpul travaliului - 21 %
4.Durere -13 %
5.Hemoragie vaginală – 11%

D.RESURSELE UMANE ŞI MATERIALE NECESARE PENTRU RESPECTAREA PREVEDERILOR DIN PROTOCOL
D.1. Nivelul de 

asistenţă medicală 
primară

 

Personal:
• medicul de familie
• asistente medicale

Medicamente şi consumabile:
Consumabile - Pelvimetru, tensiometru, cântar, metru.
Dispozitive medicale:

• cabinetul pentru USG, dotat cu ultrasonograf transvaginal
• laborator clinic standard pentru determinarea: analizei generale a sângelui, analizei 

generale a urinei, biochimiei sângelui (proteinele, bilirubina, ureea, ALT, AST, creatinina, 
ionograma (K, Ca, Mg), glucoza sângelui), indicilor coagulogramei, grupei sangvine / Rh.

D.2. Secţiile de 
asistenţă medicală 

spicializată de
ambulatoriu

Personal:
• medic obstetrician-ginecolog
• asistente medicale
• medic de laborator
• medic functionalist
• medic imagist-ecografi st
Medicamente şi consumabile:
• seturi ginecologice — oglinzi, mănuşi, spirt, iodonat, tifon de bumbac,
emplastru, instrumentar steril. Pelvimetru, tensiometru, cântar, metru.
Acid folic
Preparate de fi er
Multivitamine + Minerale
Dispozitive medicale:
• cabinet ginecologic cu fotoliu ginecologic
• laborator citologic
• laborator bacteriologic
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• electrocardiograf
• cabinetul pentru USG, dotat cu ultrasonograf transvaginal
• laborator clinic standard pentru determinarea: analizei generale a sângelui +
trombocitele, analizei generale a urinei, biochimiei sângelui (proteinele, bilirubina, ureea, ALT, 
AST, creatinina, ionograma (K, Ca, Mg), glucoza sângelui), indicilor coagulogramei.

D.3. Instituţiile de 
asistenţă medicală 
spitalicească 
raionale şi 
municipale

Personal: 
obstetrician-ginecolog 
anesteziolog 
moaşă 
asistenta anesteziologului
medic de laborator 
medic hematolog-transfuziolog
medic laborant pregatit în izoserologie
laboranţi cu studii medii 
Departamente: secţii specializate
Patologii ale sarcinii 
Blocuri de naştere 
Anestezie şi Terapie Intensivă
Bloc chirurgical
Secţie de transfuzie
Laborator clinic
Medicamente: 
Blocante ale canalelor de calciu – nifedipină
Tocolitice – hexoprenalină, magneziu sulfat.
Uterotonice – oxitocină, metilergometrină**, misoprostol.
Antibiotice – ampicilină
Corticosteroizi – betametazonă, dexametazonă 
Alcool etilic 96%, tifon steril.

E. INDICATORI DE MONITORIZARE A IMPLEMENTĂRII PROTOCOLULUI

Nr. Scopul Indicatorul Metoda de calcul al indicatorului
Numărător Numitor

1. A spori numărul NVDC la 
gravidele cu uter cicatriceal

Ponderea NVDC în lotul 
naşterilor cu uter cicatriceal

Numărul de NVDC
x 100%

Număгul total de naşteri cu 
uter cicatriceal

2. A îmbunătăţi calitatea 
selectării pacientelor cu 
uter cicatriceal pentru 
NVDC

Ponderea pacientelor care 
au născut vaginal în lotul 
pacientelor selectate pentru 
NVDC

Numărul pacientelor 
selectate pentru NVDC 
care au născut vaginal
x 100%

Număгul total de paciente 
selectate pentru NVDC

3. A spori calitatea 
diagnosticului USG al 
incompetenţei cicatricei de 
uter

Rata pacientelor la care 
a fost diagnosticată 
cicatrice incompetentă 
ultrasonografi c 

Numărul pacientelor cu 
diagnosticul USG de 
incompetenţa cicatricei 
x 100%

Numărul pacientelor cu 
diagnosticul confi rmat 
intraoperator

4. A minimiza numărul rupturilor 
de uter la pacientele 
selectate pentru NVDC

Rata rupturilor de uter la 
pacientele selectate pentru 
NVDC

Numărul naşterilor ce s-a 
complicat cu ruptură de 
uter x 100%

Numărul total de pacienţi 
selectaţi pentru NVDC

Toate obiecţiile sau recomandările tremiteţi pe adresa dr.opalco@gmail.com
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IN MEMORIAM

PETRU STRATULAT, DR.HAB.MEDICINĂ, PROFESOR UNIVERSITAR, 08.12.1948 – 29.01.2015

Pe 29 ianuarie 2015 a trecut la cele 
veşnice profesorul Petru Stratulat, me-
dic pediatru-neonatolog de vocaţie, 
distins savant şi pedagog, organizator 
al serviciului de medicină perinata-
lă din republică, fondatorul direcţiei 
ştiinţifi co-practice noi în R.Moldova 
– Perinatologia - şi al Şcolii de neo-
natologie din republică, de asemenea 
fondator al Asociaţiei de Medicină Pe-
rinatală, simbol şi pionier al reforme-
lor din domeniul medicinei perinatale. 
Această veste tristă a îndurerat inimile 
tuturor specialiştilor neonatologi, pedi-
atri, obstetricieni, ş.a. cu care Domnia 
sa a activat împreună pentru binele ma-
melor şi copiilor din republică.

A fost un manager cu multe iniţiative, care prin 
dăruire de sine a făcut lucruri mari, lăsând în urmă o 
echipă de discipoli care îi vor continua munca nobilă. 

A avut o viaţă nu prea lungă, dar intensă, care s-a 
încununat cu numeroase realizări şi succese. Plecarea 
Dumnealui dintre noi este o pierdere pentru familie, 
colegi, serviciu, un mare gol lăsat în sufl etele tuturor 
celor care l-au cunoscut.

Petru Stratulat s-a născut la 08.12.1948 în satul 
Ignăţei, raionul Rezina într-o familie de agricultori. 

A absolvit în anul 1966 şcoala medie 
din satul natal, iar în anul 1972 – Fa-
cultatea de Pediatrie a Institutului de 
Stat de Medicină din Chişinău (actual-
mente USMF „Nicolaie Testemiţanu”). 
Din anul 1973 până în 1975 a activat 
în calitate de medic pediatru la Spitalul 
raional din Ciadâr-Lunga, iar din 1975 
până în 1979 – în funcţia de adjunct 
al medicului-şef pe probleme de ob-
stetrică şi pediatrie la Spitalul raional 
Criuleni. În anii 1979–1982 şi-a con-
tinuat studiile în calitate de doctorand 
la Institutul de Pediatrie al Academiei 
de Ştiinţe Medicale, or. Moscova, la 
specialitatea „Pediatrie”susţinând teza 
de doctor în medicină cu denumirea 

“Reactivitatea imunologică la nou-născuţi cu afecţi-
uni perinatale”. În perioada 1982 – 1989 activează la 
Institutul de Stat de Medicină din Chişinău în calitate 
de asistent universitar (1982-1986), de şef al cursului 
de neonatologie al catedrei de pediatrie, iar începând 
din anul 1986 în calitate de conferenţiar la catedra de 
pediatrie. Odată cu crearea Institutului de Ocrotire a 
Sănătăţii Mamei şi Copilului(în prezent Centrul Ma-
mei şi Copilului) (1988), ocupă funcţia de şef al secţi-
ei ştiinţifi ce de perinatologie, apoi din a. 1989 până în 
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prezent a fost vice-director pe problemele de ştiinţă. 
Din 2012 – director pe probleme de cercetare, inovare 
şi transfer tehnologic al aceeaşi instituţii. În perioada 
1994 – 2003 a îndeplinit funcţia de prim vicedirector 
al Institutului, iar în 1998 – 2000 de director interimar. 

Preocupările sale ştiinţifi ce şi-au găsit refl ectarea 
în lucrarea “Adaptarea neuroumorală şi celulară a 
nou-născutului sănătos şi bolnav” în baza căreia a 
obţinut titlul de dr. habilitat în medicină (1996). Este 
autorul al conceptului adaptării neuro-umorale şi ce-
lulare a nou-născutului sănătos şi bolnav. Concomi-
tent, fi ind încadrat în activitatea didactică, a fondat, în 
anul 1996 catedra de neonatologie, fi indu-i conferit 
titlul ştiinţifi co-didactic de profesor universitar. Este 
pe bună dreptate considerat fondator al Şcolii de Ne-
onatologie în R. Moldova.

Pe parcursul anilor de activitate, dl Petru Stratulat 
s-a manifestat ca un specialist de înaltă califi care, po-
sedând cunoştinţe vaste şi multilaterale în domeniul 
neonatologiei, pediatriei şi perinatologiei, precum şi 
în alte domenii conexe. Îi erau caracteristice spiritul 
de iniţiativă, capacităţile de lider şi o mare dăruire de 
sine, precum şi sentimentul de responsabilitate pentru 
viaţa şi sănătatea copiilor, fapt confi rmat prin activita-
tea sa în funcţia de specialist principal al Ministerului 
Sănătăţii în neonatologie (1997–2015) şi de specialist 
principal în neonatologie şi pediatrie al MS (2007–
2010).

În anii 1997-2006 a exercitat funcţia de Preşedinte 
al Comisiei de Atestare a medicilor pediatri şi neona-
tologi a MS, apoi de membru al acestei Comisii. 

Pe parcursul anilor de activitate a coordonat activi-
tatea de cercetare - inovare a cercetătorilor Institutului 
Mamei şi Copilului, precum şi a competitorilor din 
rândul specialiştilor pediatri-neonatologi, asigurând 
realizarea unui număr important de teme ştiinţifi ce cu 
aspect fundamental şi aplicativ, care aveau ca preocu-
pare elaborarea şi implementarea metodelor de deter-
minare a riscurilor pentru morbiditatea şi mortalitatea 
perinatală, inclusiv neonatală, metodele noi de dia-
gnostic şi tratament, precum şi aspectele manageriale, 
care au permis atingerea unor rezultate performante în 
sistemul de perinatologie-neonatologie şi de pediatrie. 
A coordonat câteva studii epidemiologice în variate 
aspecte ale sănătăţii perinatale şi pediatrice.

Este remarcabil rolul prof. Petru Startulat în pre-
gătirea cadrelor de înaltă califi care în domeniile de 
pediatrie şi neonatologie, în calitatea sa de Preşedin-
te al Consiliului Ştiinţifi c Specializat DH 14.37.93 la 
specialitatea “Pediatrie-Neonatologie”, ajutorul acor-
dat tinerilor savanţi de susţinere a tezelor pentru obţi-
nerea titlurilor ştiinţifi ce de doctor şi doctor habilitat 
în ştiinţe medicale în perioada 2003 până în prezent, 
precum şi activitatea sa în funcţia de preşedinte al Co-
misiei de Probleme a Ministerului Sănătăţii la Speci-
alitatea „Pediatrie”. Astfel, sub conducerea Dumnea-
lui, în calitate de conducător şi de consultant, au fost 

realizate şi susţinute 16 teze ştiinţifi ce la specialitatea 
„Pediatrie”, inclusiv 5 teze de doctor habilitat în me-
dicină. Alte cinci teze sunt în proces de defi nitivare, 
toate aceste lucrări fi ind consacrate unor probleme 
stringente ale neonatologiei şi pediatriei practice, dar 
şi domeniul sănătăţii publice.

Prof. P. Stratulat a participat la realizarea a 4 pro-
iecte de cercetare - dezvoltare instituţionale fi nan-
ţate de Academia de Ştiinţe a Moldovei şi Consiliul 
Suprem de Cercetare şi Dezvoltare Tehnologică din 
republică, având ca temă studierea factorilor de risc 
în morbiditatea şi mortalitatea perinatală, infecţiei 
nosocomiale la nou-născut, adaptării nou-născuţilor 
cu greutate mică la naştere, evoluţiei infecţiei la nou-
născutul prematur şi impactului ei asupra neurodez-
voltării.

Este autor şi coautor a 406 lucrări ştiinţifi ce şi di-
dactice, inclusiv: 5 monografi i şi capitole în monogra-
fi i, 11 manuale, 4 compendii, 31 ghiduri practice, 9 
îndrumare şi recomandări metodice pentru medici şi 
pentru studenţi, 198 articole, 4 brevete de invenţii, 3 
certifi cate cu drept de autor, etc.

Prof. Petru Stratulat este fondatorul şi implemen-
tatorul unei direcţii noi ştiinţifi co-practice pentru 
Republica Moldova – Perinatologia. A elaborat, co-
ordonat şi implementat câteva programe, proiecte in-
ternaţionale cu un spectru larg de acţiune aplicativă, 
printre care locul central îi revine Programului Naţi-
onal de Perinatologie, implementat în republică în 3 
faze mari: Programul “Ameliorarea asistenţei medi-
cale perinatale în Republica Moldova” (1997 – 2002), 
aprobat prin Hotărârea Guvernului RM nr. 1171 din 
18 decembrie 1997, Proiectul “Promovarea serviciilor 
perinatale de calitate” (2003 – 2007), formalizat de 
Ministerul Sănătăţii, ambele susţinute de Reprezen-
tanţa UNICEF din Republică, şi Proiectul moldo-el-
veţian „Modernizarea sistemului de perinatologie din 
R. Moldova” (2006-2014). Ultimul proiect a contri-
buit substanţial la modernizarea sistemului creat de 
perinatologie prin înzestrarea tehnică a tuturor mater-
nităţilor de nivelul I (în total cu 26 poziţii) şi comple-
tarea golurilor de înzestrare a centrelor perinatale din 
republică de nivelele II şi III cu dispozitive medicale 
moderne, care s-a desfăşurat în paralel cu activităţile 
de consolidare a funcţionării sistemului regionalizat, 
fortifi care a utilizării mijloacelor de asigurare şi ma-
nagement al calităţii – proces refl ectat în Conceptul 
elaborat de Management instituţional al Calităţii în 
Îngrijirile Perinatale prin intermediul protocoalelor 
şi standardelor instituţionale şi ale locului de muncă, 
proiectelor clinice şi manageriale locale de calitate, 
activităţilor de monitoring prin indicatorii de calita-
te şi performanţă, consultanţa cazurilor obstetricale şi 
neonatale prin utilizarea tehnologiilor de informare-
comunicare (Telemedicină). Direcţiile strategice ale 
Programului de Perinatologie au fost complementate 
cu încă 16 proiecte coordonate de prof. P. Stratulat. 


