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Investigation of factors facilitating recurrent wheezing in infants

I. Yatskevych

Children’s Teaching Hospital of Lviv, Danylo Halytsky National Medical University of Lviv, Ukraine
Corresponding author: irayat65@gmail.com. Manuscript received August 18, 2014; accepted October 06, 2014

Abstract

Background: The purpose of the present study was to investigate the influence of particular factors on the development of wheezing during hospital
treatment of acute respiratory infections (ARI) and recurrent wheezing following discharge.

Material and methods: Are followed 117 infants hospitalized because of ARI during 12-18 months after discharge. Infants underwent hospital
treatment inside the time period from 2009 to 2011 years. The age of the infants at the time of hospitalization was in the range of 9 days - 11 months,
103 of them were not older than 6 months of age. 76 infants were boys and 41 were girls. These children were tested for the presence of RSV antigen
in nasopharyngeal discharge using immunochromatographic assay described elsewhere. Nasopharyngeal smears were taken during the first 3 days of
ARI. The role of different factors in the development of acute wheezing during hospital treatment as well as recurrent wheezing was tested by means
of logistic regression. The frequency of episodes as function of particular factors was studied by means of multiple regression. After admission to the
hospital children were tested for the presence of respiratory syncytial virus (RSV) antigen in nasopharyngeal discharge.

Results: Pneumonia was diagnosed in 49 of them, bronchitis - in 58, bronchiolitis - in 2 infants. In 2 infants bronchitis was accompanied with otitis
media. In 28 infants the pneumonia and in 45 infants bronchitis were accompanied with wheezing. Vast majority received hospital treatment up to 15
days and less. The factors that influence wheezing during ARI are the presence of RSV antigen in nasopharyngeal smears and age at the time of admission.
The factors that independently influence the development of recurrent wheezing after discharge from the hospital are smoking in accommodation and
average time interval (in months) during which one episode of ARI was observed as well as the age of the baby at the time of admission.

Conclusions: RSV infection and older age of infants enhanced the development of wheezing during hospital treatment of ARI. Smoking in
accommodation, frequent ARI episodes and older age at the time of admission enhanced recurrent wheezing after the discharge from the hospital.

Allergic father and congenital heart malformation increased the frequency of recurrent wheezing episodes.

Key words: respiratory syncytial virus (RSV), wheezing, infants, bronchiolitis.

Introduction

Causal relationship between different factors including
acute respiratory infections and wheezing as well as sub-
sequent asthma is widely discussed in the literature. Two
viruses, namely: respiratory syncytial virus (RSV) and human
rhinovirus (HRV) were identified as being associated with
wheezing. RSV infection in infants may cause severe course
of acute respiratory infections (ARI). RSV bronchiolitis and
pneumonia are common [1]. RSV facilitates bronchial ob-
struction and wheezing during acute phase of infection. At
the same time the correlation between RSV and recurrent
wheezing and bronchial asthma is less evident and remains
questionable. Important role of allergic sensitization and al-
lergic predisposition has been recognized [2]. Preventing of
severe RSV bronchiolitis is believed to be able to reduce the
development of recurrent wheezing illnesses [3]. However
there are conflicting results and conclusions concerning the
role of RSV infection in development of recurrent wheezing
and asthma.

The purpose of the present study was to investigate
the influence of particular factors on the development of
wheezing during hospital treatment of acute respiratory
infections and recurrent wheezing following discharge from
the hospital.

Material and methods

We followed 117 infants hospitalized because of ARI to the
Lviv City Children’s Clinical Hospital during 12-18 months
after discharge. Infants underwent hospital treatment inside
the time period from 2009 to 2011 years. The age of the in-
fants at the time of hospitalization was in the range of 9 days
- 11 months, 103 of them were not older than 6 months of
age. Gestational age varied from 25 to 41 weeks. 76 infants
were boys and 41 were girls. Pneumonia was diagnosed in
49 of them, bronchitis - in 58, bronchiolitis - in 2 infants.
In 2 infants bronchitis was accompanied with otitis media.
In 28 infants pneumonia and in 45 infants bronchitis were
accompanied with wheezing. Vast majority received hospital
treatment up to 15 days and less.

These children were tested for the presence of RSV antigen
in nasopharyngeal discharge using immunochromatographic
assay described elsewhere [4]. Nasopharyngeal smears were
taken during the first 3 days of ARI.

The role of different factors in the development of acute
wheezing during hospital treatment (including mild wheezing
in the bronchiolitis cases) as well as recurrent wheezing was
tested by means of logistic regression. The frequency of epi-
sodes as function of particular factors was studied by means of
multiple regression. The factors tested for the possible influen-
ce on the development on wheezing were following (tab. 1).
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Table 1

Testing factors for their responsibility for wheezing

Factors that may be
responsible for whee-
zing during hospital
treatment of ARI

Factors that may be responsible
for recurrent wheezing after
discharge

Age

Gestational age

Presence of RSV
Diagnosis

X-ray diagnosis
Leukocytosis and differen-
tial white cells count
C-reactive protein

Birth weight

Antibiotics during first
week of life

Breastfeeding or formula
feeding

Parity

The number of children in
the family

Symptoms of allergy prior
to ARI

Allergy in mother

Allergy in father

Allergy in siblings
Presence of a congenital
heart malformation

Age

Gestational age

Presence of RSV

Diagnosis

X-ray diagnosis

Leukocytosis and differential white
cells count

C-reactive protein

Birth weight

Antibiotics during first week of life
Breastfeeding or formula feeding
The number of months of breastfe-
eding

Duration of intensive care

Days of Ventolin administration
Days of aminophylline administration
Age of solid food introduction

Parity

The number of children in the family
Symptoms of allergy prior to ARI
Allergy in mother

Allergy in father

Allergy in siblings

Smoking in the environment

ARIs after discharge

Presence of a congenital heart mal-
formation

Information concerning presence of the factors listed in

table 1 were obtained from patients’ examination, hospital
case medical documentation, outpatients’ personal medical
documentation, interview with parents and attending physi-
cians. Data of 19 children after discharge were incomplete, so
episodes of recurrent wheezing were evaluated in 98 children
out of 117 ones.

Results

The duration of hospital treatment of infants with ARI
varied from 2 to 47 days (tab. 2).

Table 2
Duration of hospital treatment
Duration, RSV+ RSV+, % RSV - RSV -, %
days
< 10 days 13 35.14 33 41.25
10-15 days 21 56.76 37 46.25
> 15 days 2 5.40 5 6.25
> 20 days 1 2.70 5 6.25
All 37 100 80 100

Out of 117 infants 37 appeared to be RSV-positive and 80
— RSV-negative. Wheezing was observed in 75 infants, in 32
RSV-positive and 45 RSV-negative ones. After discharge from
the hospital recurrent wheezing was observed in 16 children.

By means of logistic regression were defined the factors
that independently influence the development of wheezing
during the hospital treatment of ARI as well as during one
year follow up after discharge from the hospital. The fac-
tors that influence wheezing during ARI are the presence of
RSV antigen in nasopharyngeal smears and age at the time
of admission (tab. 3).

Table 3

Coefficients of regression equation reflecting the
probability of the development of wheezing during the
hospital treatment of ARI

Variable Coefficient Std. Error P
RSV-positive 2.1310 0.5634 0.0002
Age, months 0.4219 0.1248 0.0007

Constant -0.9231

So, the logistic regression equation is as follows:
Logit (p) of wheezing =-0.9231+2.1310 (if RSV
positive) +0.4219 (age, months),

where probability (p) of wheezing = 1 : (1+e°8®),
Significance level of the overall model fit p < 0.0001.

The factors that independently influence development
of recurrent wheezing after discharge from the hospital are
smoking in accommodation and average time interval (in
months) during which one episode of ARI was observed and
age of the baby at the time of admission (tab. 4).

Table 4

Coefficients of regression equation reflecting the
probability of the development of recurrent wheezing
after discharge from the hospital

Variable Coefficient | Std.Error P
Smoking in accomodation 2.7264 1.2638 0.0310
Time interval between ARI -0.4803 0.1773 0.0068
episodes
Age at admission, months 0.3809 0.1501 0.0112
Constant -0.7975

The logistic regression equation can be expressed as
Logit (p) of recurrent wheezing = -0.7975+2.7264 (if
smoking in accomodation)-0.4803 x (average time inter-
val between ARI, mo) +0.3809 x (age at admission, mo),
where probability (p) of recurrent wheezing = 1 : (1+el°st®),

The significance level of the overall model fit p < 0.0001.

We also evaluated the influence of particular factors on the
frequency of episodes of recurrent wheezing (RW) by means
of multiple regression (tab. 5).
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Table 5

Coefficients of the regression equation reflecting the
number of episodes of recurrent wheezing per year

Independent varia- Coefficient | Std. Error t P
bles
(Constant) 0.4848
Allergic father 24.7307 3.2798 7.540 <
Congenital malformati- | 4.5691 21124 2.163
on of the heart

Thus the multiple regression equation presents itself like

The number of episodes of RW/year = 0.4848+24.7307
(if allergic father) +4.5691 (if congenital malformation of
the heart is present)

The significance level of the model fit p < 0.001.

Discussion

Thereby the results of statistics assay revealed that inde-
pendent variables which facilitated wheezing during acute
phase of respiratory infection were presence of RSV infection
and patient’s age. Variables that facilitated recurrent wheezing
after discharge from the hospital were elders’ smoking inside
infant’s inhabitation, short interval between subsequent episo-
des of intercurrent ARIs and age at the time of admission. The
factors that independently increased the number of episodes
of recurrent wheezing appeared to be the presence of allergic
disease in the father as well as the presence of congenital heart
malformation. Obtained data show that wheezing syndrome
depends on different mechanisms and factors. In Ukraine
wheezing is usually called bronchoobstruction or broncho-
obstructive syndrome. This entity includes bronchiolitis,
obstructive bronchitis, as well as pneumonia accompanied
with obstructive bronchitis. Our study shows that acute RSV
infections as well as infant’s age facilitate wheezing. The elder
infant (within first year of age) the more prone it is towards
wheezing. It is well known that RSV often is the causal agent
of bronchiolitis and pneumonia in infants. Therefore we
tested presence of RSV in the upper airways of our patients.
Less obvious is the influence of RSV infection on subsequent
development of recurrent wheezing and asthma. Our data
demonstrated that smoking inside patient’s inhabitation,
frequent ARI and patient’s age at the time of admission to
the hospital influenced independently the development of
recurrent wheezing. Smoking indoors had a strong facilitating
effect on recurrent wheezing. Again older age at the time of
admission to the hospital favored recurrent wheezing. At the
same time father’s allergy and congenital heart malformation
increased frequency of wheezing episodes following discharge
from the hospital.

The role of RSV in inducing recurrent wheezing and
asthma is widely discussed in the literature. Takeyama A. et
al [5] showed that RSV as well as rhinovirus respiratory tract
infection are factors in the development and exacerbation of
wheezing at the time of and after virus-induced lower respi-
ratory tract infection in patients younger than 3 years of age.
At the same time rhinoviruses but not RSV appeared to be

associated with subsequent recurrent wheezing and the deve-
lopment of asthma. L. B. Bacharier et al [6], on the contrary,
demonstrated that approximately 50% of children after severe
RSV bronchiolitis developed physician-diagnosed asthma
before the seventh birthday. According to Sly PD, Kusel M
and Holt PG [7] acute viral lower respiratory tract infections,
especially those caused by RSV and rhinoviruses, are associ-
ated with asthma in later childhood via wheezing. Wheeze
in early life however is not specific for subsequent asthma.
Allergic sensitizations in early life as well as severe course of
lower respiratory tract infection enhance the development
of asthma [8, 9]. Palivizumab prophylaxis of RSV infection
administered to preterm infants 33 to 35 weeks’ gestational age
was associated with a lower incidence of recurrent wheezing
during the first 3 years of life [8].

Our study revealed that father’s allergy was the factor
which makes for higher frequency of recurrent wheezing
episodes. This is rather unexpected result because there are
studies suggesting that it is mother’s atopy enhancing recur-
rent wheezing. Having a mother with atopic asthma was
associated with more severe course of rhinovirus infection
in infant. These infants with rhinovirus were more likely to
have subsequent increased asthma risk [10].

The study of A. Schuurhof et al [11] revealed that local
IL-10 production during RSV infection was higher in infants
that later developed physician diagnosed post-bronchiolitis
wheeze during the first year after RSV infection (p = 0.02).

Our study failed to find a relationship between RSV ARI
and recurrent wheezing. This may be explained at least par-
tially with that circumstance that RSV infected infants in our
study included not only patients with bronchiolitis but also
with pneumonia and bronchitis without wheezing as well. The
patients were followed within one year which is relatively short
period although recurrent wheezing can be detected througth
this time interval. Nevertheless smoking in the apartment ap-
peared to have the strongest influence on the development of
recurrent wheezing. Higher frequency of episodes of ARI and
older age of patients at the time of admission to the hospital
enhanced the recurrent wheeze as well.

Conclusions

1. RSV infection and older age of infants enhanced the
development of wheezing during hospital treatment of ARL

2. Smoking in accommodation, frequent ARI episodes and
older age enhanced recurrent wheezing after the discharge
from the hospital.

3. Allergic father and congenital heart malformation in-
creased the frequency of recurrent wheezing episodes.
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Abstract

Background: Our aim is to study the clinical and laboratory features of pheochromocytoma, to develop contemporary diagnostic criteria and to
determine the best treatment strategy in patients with pheochromocytoma.

Material and methods: The study included 20 pacients that were hospitalized, during the period 2007-2014, in Republican Clinical Hospital with
the following diagnosis - pheochromacytoma. The pacients were tested for levels of cathecolamines and their urinary metabolites, ultrasound, CT and
MRI were performed.

Results: In our group of patients we observed that pheochromocytoma commonly affects the rural population, over 51 years old, with predominant
location on the right side. Clinical syndromes encountered in pheochromocytoma such as the cardiovascular, astheno vegetative and metabolic are
resulting from nonspecific adrenergic system activity. Pathologies associated with pheochromocytoma do not show any specific features compared to the
general population. Specific tests used in the diagnosis are: level of catecholamines and urinary metabolites. CT is the most informative in confirming
pheochromocytoma that distinguishes it from other tumors with increased density (20.0 UH) and homogeneous structure. Following the comparative
analysis of minimally invasive surgery with the traditional, we concluded that the first one is more advantageous by the duration of hospitalization,
decreased use of opioids and fewer postoperative complications.

Conclusions: For the diagnosis of pheochromacytoma we use appreciation of urinary catecholamines and their metabolites and imaging tests
(ultrasound, CT, MRI). Based on our study and the opinion of many authors, minimally invasive surgery is a preferred method in the treatment of
pheochromocytoma.

Key words: pheochromocytoma, cathecolamines, minimally invasive surgery.

Particularitati de diagnostic si tratament chirurgical
al bolnavilor cu feocromocitom

Introducere

Feocromocitomul este o tumora neuroendocrind a tesu-
tului cromafin, care produce in exces substante bio-active
(adrenalind, noradrenalind, dopamind), manifestindu-se
clinic prin HTA de diferit grad de severitate i diverse tulbu-
rari metabolice [1].

Feocromocitomul, ca si alte tumori primare adrenale, se
intalneste rar in practica clinica, constituind doar 0,01-0,1%
din totalul bolnavilor hipertensivi si fiind depistat ocazional
in cadrul diferitor investigatii de rutind. Feocromocitomul
afecteaza preponderent populatia aptd de munca, din care
cauzd, netratat la timp, poate duce la complicatii grave in-
validizante, cum ar fi accidentul vascular cerebral, infarctul
miocardic sau chiar la deces. Feocromocitomul face parte

din putinele boli care, diagnosticate corect si tratate la timp,
asigurd un ajutor terapeutic semnificativ, majorand astfel
speranta de viata a bolnavilor [6, 7].

Tehnicile chirurgicale asupra suprarenalelor sunt cele
mai complicate in chirurgia contemporand. Calitatea efec-
tudrii acestor interventii si probabilitatea aparitiei compli-
catiilor intraoperatorii depinde in mare masurd de mana-
gementul preoperator, la baza caruia std definirea corectd a
particularitatilor anatomo-topografice a fiecirui individ in
parte [5].

Astfel, cele mai de perspectiva tehnici in chirurgia mini-
invazivéd se considerd cele endoscopice, care sunt mai bine
tolerate de bolnavi, insotite de sindromul algic postoperator
mai putin pronuntat si un numar neinsemnat de complicatii
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postoperatorii. Aceste avantaje se completeazd cu mobiliza-
rea precoce a pacientilor, efectul cosmetic mai bun i reinte-
grarea socio-profesionald precoce [2, 4].

Scopul: studierea particularitatilor clinico-paraclinice,
elaborarea criteriilor de diagnostic contemporan si stabilirea
tacticii de tratament la bolnavii cu feocromocitom.

Obiective:
aprecierea valorii diagnostice a testelor hormonale
(adrenalinei, noradrenalinei si AVM) si metodelor

o

Fig. 3. Repartizarea lotului de pacienti in dependenta
de localizarea feocromocitomului.

dreapta

stinga

imagistice;
. Zrilt:i)lﬁ?ementul preoperator al bolnavilor cu feocromo- Tabelul 1
o studierea beneficiilor tratamentului chirurgical mini- Frecventa celor mai importante simptome in crizele
invaziv. hipertensive la bolnavii cu feocromocitom
Material si metode Sindroame Simptome Frecve:\;a sir:\p-
Lgcrarfea a fost realizata in c.:a.drul .catedrei Chiru?gie 2 Cardiovascular Palpitati tom:/::on//o
a Universitatii de Stat de Medicina si Farmacie ,,Nicolae : ’
Testemitanu” (sectia Chirurgie viscerald si endocrina, SCR Cardialgii 15/75,0
nr. 1). Studiul a fost axat pe analiza materialelor de observa- Epistaxis 1/5,0
tie clinicd, a examenelor paraclinice efectuate, a rezultatelor Asteno-vegetativ Cefalee 16/80,0
tratamentului chirurgical intr-un lot de 20 de bolnavi cu di- Ametel <250
agnosticul de feocromocitom, tratati in clinica pe parcursul : :
anilor 2007-2014. Lombalgii >/250
Parestezii 3/15,0
Rezultate obtinute Hipersudoratie 13/65,0
Paloarea tegumentelor 9/45,0
" Tremor 10/50,0
6 5 Iritabilitate 2/10,0
: ; i ' l ; Slabiciune generala 14/70,0
L i
04— NN : : . Metabolic Sete, xerostomie 3/15,0
30-40 ani 41-50 ani 51-60 ani 61-70 ani 71-B0ani Poliurie 4/20’0

Fig. 1. Repartizarea conform vérstei a pacientilor cu
feocromocitom.

Varsta pacientilor inclusi in studiu este cuprinsd intre 33
si 71 de ani. Se observa predominarea acestora in decada a
5-a si a 6-a, varsta medie constituind 57 de ani (fig. 1).

Conform repartizarii pacientilor dupd locul de trai, s-a
inregistrat un raport esential de 3:1 cu predominarea bolna-
vilor din localitatile rurale. In studiu au fost inclusi 5 locui-
tori ai oraselor si 15 bolnavi din localittile rurale (fig. 2).

15 /
10 P
5 /
0 + T 1
urban rural

Nota: n = numarul de bolnavi.

Cele mai frecvente simptome din cadrul sindromului
cardiovascular sunt palpitatiile si cardialgiile, sindromului
asteno — vegetativ: cefaleea, hipersudoratia, tremorul, paloa-
rea tegumentelor si sindromului metabolic: sete, xerostomie,
poliurie. Toate aceste manifestari rezulta din activitatea sis-
temului adrenergic nespecific (tab. 1).

Durata evolutiei HTA pana la depistarea feocromocito-
mului la pacientii, inclusi in studiu pana la 1 an a constituit
2 cazuri, pana la 3 ani - 5 cazuri, pana la 5 ani - 4 cazuri,
peste 5 ani — 7 cazuri, recidiva - 2 cazuri (tab. 2).

Tabelul 2

Repartizarea bolnavilor cu formatiune suprarenala in
dependenta de durata evolutiei HTA

Panala|Panala | Panadla | 5ani=
1an 3 ani 5 ani
Feocromocitom 5 4 7

Fig. 2. Repartizarea pacientilor in dependenta de locul de trai.

In dependenti de localizarea feocromocitomului, s-a
constatat predominarea acestuia pe dreapta, ceea ce a consti-
tuit 15 cazuri, iar pe stdnga — doar 5 cazuri (fig. 3).

Recidiva feocromocitomului

Din lotul de pacienti studiati cu feocromocitom s-au
depistat urmatoarele patologii concomitente: HTA secun-
dard de gradul II-III - 18 cazuri, angind pectorald de efort -

()
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5 cazuri, obezitate — 4 cazuri, diabet zaharat tip II - 3 cazuri,
chist renal - 3 cazuri, pielonefritd — 2 cazuri, sindromul ova-
relor polichistice - 2 cazuri, hidronefroza - 1 caz (fig. 4).

HTA sec de gr.ii-lil

DZ tip Il

Sdr.ovarelor polichistice

Chist renal

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18

Fig. 4. Patologii concomitente la pacientii cu feocromocitom.

Toti pacientii inclusi in studiu au fost supusi investiga-
tiei nivelului catecolaminelor si a metabolitilor lor in urina.
Rezultatele obtinute au evidentiat sensibilitatea testului pen-
tru norepinefrind, normetanefrine si AVM in urina de 24 de
ore (tab. 3).

Tabelul 3

Valorile medii ale catecolaminelor si ale
metabolitilor lor in urina

Norma
< 20,0 pg/24h
15-80,0 pg/24h
< 375,0 ug/24h
<632,0 ug/24h
1-11,0 mg/24h

Testul, o

Adrenalinain uring; 12,5+ 5,0

Noradrenalina in urind; 134,4 + 24,6

Metanefrinele in urina; 325,0 + 53,5

Normetanefrinele in uring; 875,7 + 110,5
AVM; 179 +5,4

Nota: 0 - deviatia standard.

La 14 pacienti cu feocromocitom, cu durata bolii mai
mare de 5 ani, pe ECG s-au remarcat semne de hipertrofie a
ventriculului sting: R amplu in derivatiile V_ si V ; la 2 pa-
cienti s-a depistat hipertrofie a atriului sting cu urmétoarele

criterii: P largit (peste 11 mm), P bifid (P mitral), P L avL 2
3 mm; tahicardie sinusala - la 1 pacient (tab. 4).
Tabelul 4
Modificari ECG in dependenta de tipul de HTA in
feocromocitom
Semne ECG HTA parfms- HTA perrna- I-I‘TAV
mala nenta mixta
Hipertrofie a V'S 12 - 2
Hipertrofie a AS 2 - -
Tahicardie sinusala - 1 -

Utilizarea metodelor imagistice (USG, CT, RMN) pentru
depistarea si confirmarea feocromocitomului au avut urma-
toarele sarcini: localizarea topograficd a procesului patolo-
gic, relatia tumorii cu tesuturile si organele adiacente, carac-
terul benign sau malign al tumorii, prezenta metastazelor.

La etapa diagnosticului imagistic s-a efectuat anali-
za comparativd a feocromocitomului cu aldosteronul (sin.
Boala Conn, hiperaldosteronism primar). Ambele patologii
sunt tumori suprarenale, la care cel mai important simptom

clinic este hipertensiunea arteriald. In rezultatul examenu-
lui ultrasonografic s-a constatat faptul ca parametrii, cum ar
fi dimensiunea si ecogenitatea glandei, sunt esentiali pentru
diferentierea intre cele doud nosologii (tab. 5).

Tabelul 5

Parametrii studiati la examenul ultrasonografic la
pacientii cu tumori suprarenale

Parametri Feocromocitom Aldosteron
Dimensiuni (cm) 3,0-8,5 3,0-4,0
Contur Clar Clar
Structura Neomogena Omogena
Forma Sferica Sfericé/ovala
Ecogenitate Ecogenitate Izoecogena
mixta
Margini Regulate Regulate

Tomografia computerizatd a permis aprecierea formei

tumorii si glandei contralaterale, prezenta tumorilor extra-
adrenale sau metastazelor, dimensiunilor tumorilor, indici-
lor densiometrici ai tesutului adrenalian, prezenta invaziei in
tesuturile si organele invecinate. In urma analizei efectuate,
s-a stabilit cd strucura si densitatea tumorii s-au dovedit a fi
criterii majore pentru diferentiere. Formatiunile de volum

au variat de la 1,5 cm pénd la 6 cm in diametru (tab. 6).

Tabelul 6

Parametrii studiati la examenul CT la pacientii

cu tumori suprarenale

Parametri Feocromocitom Aldosteron
Dimensiuni (cm) 1,5-6,0 1,0-6,0
Contur Clar Clar
Structura Neomogena Omogena
Forma Sferica Sferica/ovala
Densitate 20,0 UH 10,8 UH
Glanda contralate- Normald/hiperpla- | Normald/hiperpla-
rala ziata ziata

Dintre cei 20 de pacienti, 6 au fost operati prin adre-
nalectomie deschisd, iar prin adrenalectomie laparoscopica
- 14 pacienti (fig. 5).

15"/

10 v

N

0 +

Adrenalectomie
deschisa

Adrenalectomie
laparoscopica

Fig. 5. Repartizarea lotului de pacienti conform

tehnicii operatorii.
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In urma interventiei chirurgicale, la 15 pacienti perioa-
da postoperatorie a decurs fara complicatii, la 2 pacienti a
aparut febra, la 1 pacient s-a complicat cu trombembolie a
ramurilor mici ale arterelor pulmonare, la un pacient a su-
purat plaga sila un pacient s-a constatat insuficienta cortico-

suprarenald primara acutd dupd adrenalectomia bilaterald,
in urma recidivei feocromocitomului. Perioada de aflare in
spital a variat de la 10 la 31 de zile. Media a constituit 12,26
de zile. Perioada de internare in sectia de reanimare a variat
de la o zi pand la 7 zile, media a constituit 2 zile.

Tabelul 7

Analiza comparativa intre loturile de pacienti tratati traditional si laparoscopic

Parametri

Nr. pacientilor operati traditional

Nr. pacientilor operati laparascopic

Raportul B: F

1:1,5

1:1

Varsta medie (ani)

51,5+10

550+10

Valorile PA (mm Hg)

158,0 + 35,5/88,5+15,5mm Hg

155,0 £35/87 + 15 mm Hg

Valorile catecolaminelor

825,7 + 110,5 pg/24h (Normetanefrine)

812,0 + 105,8 pg/24h (Normetanefrine)

Dimensiunile tumorii

45+25cm

3+1,5cm

Durata operatiei

100 + 10 minute

120 + 7 minute

Pierderi de sange 350+ 75 ml 120+ 50 ml
Complicatii intraoperatorii (crizd hipertensiva: la intuba-
re, la mobilizarea tumorii, la cliparea arterei adrenale) 1 caz 1 caz

Complicatii postoperatorii precoce

3 cazuri (2 cazuri de febrd si 1 caz de
trombembolie a ramurilor mici

1 caz (insuficienta corticosuprarenala
acuta primarad)

ale arterelor pulmonare)

Durata analgeziei cu opioide 48 ore 12 ore
Supuratia plagii 1 caz -
Durata spitalizarii (zile) 7-12 4-6

Complicatiile postoperatorii precoce s-au depistat in 3
cazuri la pacientii operati pe cale laparotomica (2 cazuri de
febrd si 1 caz de trombembolie a ramurilor mici ale artere-
lor pulmonare) si un caz de insuficientd corticosuprarenald
acuta primard la un pacient dupa adrenalectomie bilatera-
14 laparoscopicd, postrecidiva feocromocitomului. Pacientii
operati endoscopic necesitd o duratd mai mica de analgezie
cu opioide — 12 ore, comparativ cu metoda traditionala, care
necesitd o durati de 48 de ore de analgezie. In studiul nos-
tru, s-a constatat un singur caz de supuratie a plagii postope-
ratorii in lotul clasic si nu s-au depistat asemenea complicatii
in lotul celor operati endoscopic. Durata spitalizarii a variat
la cele doud loturi, fiind mai mare la pacientii supusi adre-
nalectomiei deschise (7-12 zile), comparativ cu metoda la-
paroscopica, care reduce spitalizarea pana la 4-6 zile (tab. 7).

Analiza morfopatologica a feocromocitomului

Macroscopic se prezinta ca tumord de dimensiuni variate
(1,5-8,5 cm in diametru), in medie 5 £+ 0,3 cm cu o suprafata
netedd, structurd lobularad. In sectiune se observa culoare
galbend sau brun - cafenie, cu focare hemoragice, dendriti-
ce, uneori cu structuri chistice. Masa variaza de la 50 g pana
la 300 g, in mediel65 g.

S-au constatat 3 forme morfologice ale feocromocito-
mului:

= feocromocitom cu structura alveolard — 9 cazuri;

= feocromocitom cu structurd trabeculard — 4 cazuri;

= feocromocitom cu structurd discomplexa - 7 cazuri.

Celulele feocromocitomului cu structurd alveolard au
forma poligonald, ovala sau fuziforma cu unu sau mai multe
nuclee de diferite dimensiuni. Citoplasma este eozinofild,
lucida sau bazofila intens coloratd. Nucleele au forma ro-
tundd, situate in centru sau la periferia celulei. Celule de
forma ovala s-au intalnit in majoritatea cazurilor si formeaza
grupuri acinoase despirtite prin fibre de tesut conjunctiv si
vase sinusoide.

Feocromocitoamele de tip trabecular contin celule mari,
poligonale, impregnate cu pigment de culoare bruna si sunt
aranjate sub formd de trabecule. Stroma e mai evidenta de-
cat in forma alveolara si e reprezentatd de straturi de tesut
conjunctiv. Se intalnesc sectoare de necroza, cavitati chis-
tice. Polimorfismul celular si nucleic este mai evident ca in
celelalte doua forme [5].

La bolnavii cu HTA persistenta si mixtd au predominat
celule cu citoplasma clara, iar in HTA paroxismald — celule
cu citoplasma intunecata.

Doua cazuri au fost cu semne de malignizare. Capsula
tumorii a fost infiltrata cu celule tumorale si polimorfism
evident. Lumenul vascular, in unele sectoare, a fost cu sem-
ne certe de invazie tumorald. Vasele au forma sinusoida, iar
in unele sectoare — forma cavernoasa [3].

Concluzii

1. Algoritmul de diagnostic al feocromocitomului inclu-
de consecutiv si obligatoriu testele hormonale: norepinefri-
nele urinare si metabolitii sdi (metanefrine, normetanefrine,
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AVM), care au fost pozitive in toate cazurile; diagnosticul
imagistic topic pentru vizualizarea glandelor (USG, CT,
RMN); determinarea starii functionale a tuturor organelor
si sistemelor de organe.

2. Pregitirea preoperatorie a pacientilor cu feocromo-
citom este obligatorie si constd in compensarea dereglari-
lor hemodinamice (initial cu a-adrenoblocante, ulterior cu
B-adrenoblocante) si a patologiilor asociate.

3. Tratamentul miniinvaziv prezintd un sir de avantaje
cum ar fi: reducerea numdrului de complicatii in perioada
postoperatorie precoce, sciderea necesitatii unei analgezii
(12 ore) si a duratei de spitalizare (4-6 zile), astfel asigurdnd
recuperarea si reintegrarea socio-profesionald precoce.

Recomandari practice

1. Toti bolnavii cu HTA maligna trebuie sa fie indreptati
in sectiile de endocrinologie si cardiologie, unde vor fi su-
pusi investigatiilor endocrine cu scopul de a exclude HTA de
origine suprarenald.

2. In cazul valorilor inalte ale tensiunii arteriale si neefi-
cacitatea tratamentului medicamentos, este necesara apreci-
erea excretiei catecolaminelor si metabolitilor urinari.

3. Depistarea precoce si tratamentul adecvat scade rata
complicatiilor cerebrovasculare si cardiovasculare si asigura
reconvalescenta deplind a bolnavilor cu feocromocitom.
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Abstract

Background: To know the structural and topographic aspects of the blood vessels of the spleen is an interest, particularly at present stage when
surgical interventions are practiced more and more preserving mostly the injured organs because of the abdomen’s traumatisms. Splenography is often
considered to be dangerous because of the risk of hemorrhage from the tissues of the sutured spleen. This danger can be reduced by improvement of
surgical technique and by cognition of collateral ways of the blood circulation.

Material and methods: The types of ramification of the splenic artery at the level of lienal hilum were determined on complex of organs by tiny
macroscopic dissection and corrosion. The results have been analyzed statistically depending on the age and the sex of the patients.

Results: In men, the ramification of the lienal artery in the hilum with a sharp angle (22.5 + 3.96%) as well as with an obtuse angle (12.6 + 3.15%),
came about more often in age group VIII. In women the greatest frequency of the lienal artery ramification was found under an obtuse angle in the IX
age group (20.0 * 4.47%), but with a sharp angle the X age group (17.5 + 4.25%). The results achieved in men and women of different age group were of a
significant difference: p < 0.01 (for the ramification of the vessel under an obtuse angle) and p < 0.05 (for the ramification of the vessel under a sharp angle).

Conclusions: Both structurally and topographically, the lienal artery is highlighted by a large range of variations in the region of the hilum.

Key words: lienal artery, ramification changes, a. lienalis.

Artera splenica in regiunea hilului lienal

Introducere

ciate ale abdomenului. Deseori, splenorafia este considerata
Cunoasterea aspectelor structurale si topografice ale

periculoasa din cauza riscului de sangerare din tesuturile

vaselor sangvine ale splinei prezintd interes, in special in
interventiile operatorii, atat urgente, cat si planificate, pe
organele imunocompetente, indeosebi la etapa actuald, cand
interventiile chirurgicale se practica tot mai larg cu pastrarea
maximd a organelor lezate prin traumatisme izolate sau aso-

splinei suturate. Acest pericol poate fi redus prin imbuna-
tatirea tehnicii chirurgicale §i prin cunoasterea detaliata a
particularitatilor morfofunctionale si topografiei aparatului
loco-regional al splinei si formatiunilor anatomice adiacente,
inclusiv a cailor colaterale de circulatie sangvind.
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Scopul studiului constd in elucidarea unor particularititi
de ramificare ale arterei lienale in regiunea hilului la om.

Material si metode

Topografia si tipurile de ramificare ale arterei splenice la
nivelul hilului lienal au fost stabilite pe complexe de organe
prin metode de disectie macroscopica fina si de coroziune.

Pentru inregistrarea datelor a fost creat un chestionar
special. Analizei au fost supuse obiecte cu descrierea indica-
torilor de proportie, frecventd si raport. Statistica descriptiva
a permis prezentarea rezultatelor prin tabele si diagrame.

Rezultate si discutii

Artera lienald se ramificd in ramuri terminale in segmentul
prehilar, dintre coada pancreasului si hilul lienal, fiind studiat
prin metoda de disectie macroscopicd pe 123 de obiecte.
Lungimea segmentului variaza intre 1 §i 5 cm, fiind ampla-
sat in grosimea ligamentului pancreaticolienal. Segmentul
prehilar al arterei lienale, din punct de vedere structural, se
caracterizeaza prin prezenta multiplelor ramificari arteriale
intretesute cu vase venoase.

Referitor la segmentul prehilar, unii autori [1, 2, 3] rela-
teazd cd el are o lungime medie de 1,5 cm, variind de la caz la
caz in limitele de 0,3-4,5 cm.

Locul si modalitatile de ramificare ale arterei lienale sunt
diferite si variaza mult de la caz la caz. Cercetarile arata ca
deseori artera se ramifica la nivelul cozii pancreasului sau intre
foitele ligamentului pancreaticolienal. Odata cu implicarea
chirurgilor in rezectia diferitor portiuni ale splinei in caz de
traumatisme, maladii benigne si alotransplantdri de hemi-
splina de la un donator viu inrudit, este esentiald intelegerea
diviziunii anatomice a lobilor si segmentelor acestui organ. Nu
exista o nomenclaturd unicd pentru diferite vase si segmente
lienale. Deci, se cere, in primul rind, o descriere preliminara
a acestor formatiuni. Variantele ramificarii segmentului pre-
hilar al arterei lienale sunt prezentate in figura 1.

Structura vanantelor de ramificatie arterei lienale in il (%)

1.6%

— 4

0.8%

6.5%

® Ramificatia in 2 ramuri de ordinul I (n=112)

® Ranuficatia in 3 ramun de ordinul I (n=8)

m Ramificatia in 5 ramuri de ordinul I (n=1)

B Ramuficatia in mai mult de 5 vase de ordinul I (n=2)

Fig. 1. Variante de ramificare a arterei lienale in hil (%).

Pe piesele noastre, in 91,1% din cazuri (112 obiecte), artera
lienald, se ramificd dihotomic in ramuri de ordinul I - supe-
rioard si inferioara (fig. 2). Prima dintre ele, deseori cu un
diametru mai mare, se indrepta spre polul posterosuperior al
splinei, iar a doua - spre polul anteroinferior. Unghiurile de
ramificare ale acestor vase erau diferite. In 71 (63,4%) cazuri,

arterele se ramificau sub un unghi ascutit, apropiindu-se de
splind, respectiv treimii medii a hilului lienal. Mai frecvent,
in 38 (53,5%) cazuri, jumdtatea superioara a splinei era vas-
cularizata cu participarea ramurilor arterei superioare, iar
cea inferioara — din contul arterei inferioare. In 25 (35,2%)
cazuri persista o variantd de vascularizare a splinei, conform
cdreia artera inferioard vascularizeaza 2/3 inferioare ale pa-
renchimului organului, iar restul splinei riméine pe contul
arterei superioare. Mai rar, 6 (8,5%) cazuri, in 2/3 superioare
ale splinei se ramificd artera superioard, iar in 1/3 inferioara -
artera inferioari cu ramificatii mai reduse la numir. In doui
cazuri, ramurile primare ale arterei splenice nu se incadrau in
clasificarea sus amintita — ambele ramuri lobare erau orientate
spre polul superior (2,8%).

Numai in 41 (36,6%) din cazuri, arterele erau distinct
directionate spre polii splinei, ramificindu-se sub un unghi
obtuz. Ramificarea avea loc la o distantd de 4-5 cm pana la
hilul lienal, sau cu formarea unui peduncul scurt in apropierea
splinei.

In 8 (6,5%) cazuri, artera lienala se ramifica in 3 ramuri
de ordinul I, care urmau spre polii organului si portiunea lui
centrald. Doar intr-un caz (0,8%) din totalul pieselor noastre,
artera lienald era ramificata in 5 artere de ordinul I. Forma
magistrald, cand artera lienala in hil se indrepta spre polul
inferior, ddnd, concomitent, de la 5 panad la 7 ramuri, a fost
inregistratd in 2 (1,6%) cazuri.

Fig. 2. Variantele vascularizérii splinei cu doud ramuri.

I-unghiul ascutit (n = 71); I-1 - vascularizatie uniforma
a polurilor (n = 38); I-2 - ramura inferioard vascularizeaza
2/3 inferioare ale splinei (n = 25); I-3 — ramura superioara
vascularizeaza 2/3 superioare ale splinei (n = 6); [-4 — ambele
ramuri sunt indreptate spre polul superior (n = 2); IT - unghiul
obtuz (n = 41).

Clasificarea lobilor si segmentelor splinei este prezen-
tata diferit in literatura de specialitate [4-10]. Potrivit lui
Redmond H.P. et al. [11], artera splenica se divide in doua
ramuri lobare: artera splenica superioara si artera splenica
inferioara. A treia artera lobara nu a fost depistatd. Conform
lui Trenther K.H. et al. [12], divizarea arterei splenice in doud
ramuri principale a fost observatd in 30 de cazuri (bifurcatie:
93,8%) siin trei artere principale — in doud organe (trifurcatie:
6,2%). Dupa Pandey S.K. et al. [13] bifurcatia arterei splenice
a fost intalnitd in 63,1% din cazuri, ramificatia in 4 ramuri
terminale — in 18,8% cazuri, in 6 vase — 9,7% si in mai multe
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ramuri terminale - in 5,6% cazuri. D. L. Liu et al. (1996),
au cercetat 850 de piese de spling, in care au depistat: spline
cu o singura artera lobara — 7 (0,8%) cazuri, spline cu doua
artere — in 730 (86%) cazuri, spline cu trei artere lobare - in
104 (12,2%) cazuri, spline cu mai mult de 3 artere lobare - in
9 (1%) cazuri.

O alta clasificare a ramificarii arterei lienale a fost creatd
in baza ramurilor vaselor hilare. Artera splenica bifurcata
sub un unghi ascutit la distanta de hil intre 3 si 7 cm capita
aspectul literei ,,Y” culcatd. O astfel de configuratie a vasului a
fost observatd pe majoritatea pieselor disecate — in 67% cazuri.
Doar in 33% cazuri, bifurcatia vasului avea loc in apropierea
hilului lienal (la o distantd de pana la 3,0 cm), sub un unghi
obtuz. Forma vasului amintea litera ,,T” [15].

P. Cougard (1984), a stabilit divizarea arterei lienale in
,»Y, respectiv cozii pancreasului in 70% cazuri. Aceeasi va-
riantd a fost inregistratd si de Cortes J.A. et al. [17] in 73,3%
din observatii. Variantei de divizare a arterei lienale in ,,T”
i-au revenit 30% din cazuri - dupd Cougard P. si, respectiv,
26,3%, — dupd Cortes J. A. et al. Aceiasi autori au constatat
ca in 80% cazuri, artera lienald se divide in doud ramuri care
asigurd troficitatea lobilor splenici. Cei din urma, in restul
cazurilor (20%), se alimenteaza prin prelungirile ramurilor,
care apar in urma trifurcatiei arterei lienale. La randul lor,
arterele lobare emit ramuri segmentare, numarul cdrora va-
riazd de la una la patru. De cele mai multe ori, persistd patru
artere segmentare (45,5% cazuri); prezenta a doud ramuri
segmentare a fost inregistratd in 36,4% cazuri. Arteralobara
superioard lanseaza in medie trei artere segmentare, in timp
ce artera lobara inferioard — 2-3 ramuri segmentare.

Pe piesele de coroziune, noi am determinat nivelul apa-
ritiei si numarul ramurilor arteriale de ordinul I. Pentru a
afla raspunsul la intrebdrile care ne intereseaza, prin metoda
policroma de coroziune, am studiat 87 de spline prelevate de
la cadavre in varsta de 16-90 de ani.

Cercetarile au fost efectuate pe splinele oamenilor adulti,
ale céror cauze de deces nu au provocat modificari structurale
in fluxul sanguin al organului. Vasele au fost injectate cu
monomer autopolimerizabil, dupa care a urmat pregétirea
preparatelor de coroziune.

Practic, toti indicii legati de morfologia si topografia va-
selor sangvine ale splinei variaza in functie de factorii obiec-
tivi — varstd, sex, constitutia corpului, forma organului si de
factorii subiectivi, inclusiv de scopurile puse si de conditiile,
in care se efectueaza cercetdrile, de marimea unghiurilor sub
care artera splinei se ramifica in ramuri de ordinul I (lobare),
avand importanta clinicd. S-a constatat cd artera splenica
se bifurcd in ramuri de ordinul I aproximativ in 91,96% din
cazuri (80 de spline). O astfel de ramificare s-a intilnit mai
des la splinele de formd alungitd si mai rar la cele de forma
intermediara sau rotunda. Din numadrul total de spline, sub
un unghi ascutit s-au ramificat 38 de artere — 47,5% cazuri.

Pe baza tipului de ramificatie a arterei lienale, si mai ales
a teritoriului de distributie, s-a constatat de un sir de autori
[18, 19] cd exista o segmentatie arteriald a splinei: in 84%
cazuri existd 2 segmente splenice (superior si inferior), in
restul cazurilor (16%) existdnd 3 segmente sau chiar mai multe

(segmentele splenice sunt separate prin planuri avasculare,
insd in practica chirurgicald se opteaza pentru splenectomie si
nu pentru segmentectomie datorita riscului mare hemoragic
din transa de sectiune). Conform altor autori [20-25], artera
splenici se bifurca in artere lobare in 75-80% cazuri.

Evaluind preparatele noastre, constatim ca bifurcatia
arterelor cu formarea unui unghi ascutit se afla la o anumita
distantd de hilul splinei. Aceastd distanta variazd de la 1,0
la 3,5 cm. La toate preparatele s-a péstrat unghiul ascutit
pe parcursul urmétoarelor ramificari ale arterelor lobare in
parenchimul organului. Arterele de toate ordinele, la rindul
lor, erau bifurcate. Diametrul trunchiurilor arteriale de ordi-
nul IT, in punctul bifurcatiei, era de 1,0-1,5 mm, iar unghiul
ramificarii — de la 10° la 40°.

Conform literaturii de specialitate, artera lienald se rami-
fica in ramuri terminale sub un unghi ascutit in majoritatea
cazurilor (70-75%), si mai rar, (25-30% cazuri), ramificatia
are loc sub un unghi obtuz [26-30].

Vasele arteriale magistrale sunt situate mai aproape de
fata viscerald a organului. Spre convexitatea diafragmatica
se indreapta doar ramuri mici. Artera lienala se bifurca sub
un unghi obtuz in 52,5% cazuri (42 de spline). In acest grup,
am intalnit doua forme de vascularizare a organului. Daca
artera se ramifica in vase de ordinul I sub un unghi de 90°,
atunci 2/3 din splina erau vascularizate de sus sau de jos,
dupi cum se indreptau arterele de ordinul I. In parenchimul
organului, urmétoarea ramificare a vaselor este, de reguld,
la fel sub un unghi obtuz strict in doud artere. In aceastd
formd de vascularizare a splinei intotdeauna este prezenta
artera polara. Ina doua formi de ramificare a arterei splinei,
unghiul se apropie de 180°, iar vasele arteriale de ordinul I
sunt orientate spre polurile organului. Ramificarea arterelor
de ordinul I in parenchimul splinei pentru urmatoarele vase
pastreazd unghiul obtuz. Piesele noastre au demonstrat ca,
in majoritatea cazurilor, ambele ramuri ale arterei de ordinul
II dela artera superioara de ordinul I au un traiect ascendent.
Ramura ei inferioard poate fi orientata orizontal sau oblic.
Ramurile arterei de ordinul IT de la artera inferioard de ordinul
I au traiectul descendent sau orizontal si foarte rar ascendent.

Conform datelor din literatura de specialitate [31-33],
artera lienald in parenchim are o ramificatie de tip arborescent
sau difuz. Alti autori sustin ca tipul difuz de ramificatie a va-
sului era intalnit in 70% si magistral - in 30% cazuri [28, 34].

Din totalitatea pieselor, artera splinei doar intr-un caz
(1,14%) avea o ramificatie de tip magistral — preparat de
coroziune a vaselor splinei (bérbat, 26 de ani). Pe aceasta
piesd, artera lienala trecea de la polul superior spre cel infe-
rior. Arterele de ordinul I se ramificau in diferite directii pe
traiectul vasului.

Artera lienald se ramifica in 3 artere de ordinul I in 6,9%
cazuri - 6 spline. Astfel de variante de ramificare erau intél-
nite mai des in forma intermediara a organului - la 13,3%
cazuri (4 preparate din 30). Exista doud forme de ramificare
a arterei lienale in 3 ramuri. Drept exemplu pentru o forma
de ramificare poate servi preparatul de coroziune al unui bar-
bat de 56 de ani, in care 2/3 superioare ale organului au fost
vascularizate de 3 artere de ordinul I, fiecare impartindu-se
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in 3 vase in parenchimul organului. Polul inferior al splinei a
fost vascularizat de la artera polului inferior. In cazul formei
alungite a splinei, ramificarea arterei splenice in 3 ramuri se
intalneste rar - in 3,8% (2 preparate la 52 de spline de forma
alungitd). In astfel de situatii, vascularizarea organului este
mai uniformd. Exemplificim: piesa de coroziune a vaselor
splinei unui béarbat de 28 de ani. Conform preparatului,
arterele superioara si inferioara de ordinul I sunt indreptate
spre polii splinei, iar cea mijlocie vascularizeazd portiunea
centrald a organului.

Rezultatele cercetdrilor noastre demonstreaza ca particula-
ritdtile ramificatiei arterei lienale si topografia ramurilor ei in
parenchim nu intotdeauna au o legaturd cu forma exterioard
a organului. La persoane de sex diferit, ramificarea vaselor
intraorganice nu difera esential. Nici méarimea splinei nu
influenteaza caracterul ramificérii vaselor intraorganice.

In hilul splinei, in afara de doud sau 3 artere de ordinul I,
uneori intra si vase accesorii, care se intilnesc pe preparatele
noastre. In literatura de specialitate nu am intalnit descrierea
vaselor accesorii splenice. In alte organe, de exemplu, in ri-
nichi aceasta variantd se intalneste destul de des. Aproape toti
autorii care scriu despre segmentele extraorganice ale vaselor
rinichilor pun accentul pe numirul lor, indiferent de faptul
daca sunt vase arteriale sau venoase. Deci, la vascularizarea
rinichilor pot sa participe arterele lor de baza si, destul de
des, artere accesorii.

In primul caz, pe preparatul de coroziune a vaselor splenice
(femeie de 55 de ani) de la arterele superioare de ordinele
I si II se ramificd cite 2 vase accesorii subtiri. Arterele se
indreptau spre hilul splinei, insotind artera inferioard de
ordinul II, iar apoi si toate cele 3 ramuri ale ei. Tot pe acest
preparat, de la artera gastroomentald stanga se ramificd vasul
accesoriu. Artera se ramificd dihotomic pana la ordinul I'V.
Inconjurand vena lienal, ea trece prin capsula si se pierde in
parenchimul organului.

In celalalt caz, pe preparatul vaselor splenice (barbat de 68
de ani), de la artera inferioara de ordinul I se ramifica artera
accesorie cu un diametru de 0,1 cm. De la vasul accesoriu
se ramificd artera pentru coada pancreasului si ramuri, care
insoteau arterele de ordinul II in parenchimul splinei.

Pe alt preparat de coroziune a vaselor (femeie de 69 de
ani) artera splenica avea un traiect sinuos si pana la hil se
ramifica sub un unghi ascutit in 2 artere de ordinul I, care
mentineau acest traiect. De la artera inferioard de ordinul
I1, la o distanta de 2,5 cm pana la hil, se ramifica un trunchi
scurt, de la care se desprindeau artera cozii pancreasului si
artera gastroomentald stanga (fig. 3).

La 1 cm delalocul ramificarii trunchiului, de la artera in-
ferioara de ordinul I se desprinde o ramuri spre polul inferior.
Artera inferioarad de ordinul I, la inceputul siu, era situatad
inaintea venei splenice, dar mai aproape de hil — anterior de
trunchiul venei inferioare de ordinul I. Pana la intrarea sa in
polul inferior al splinei, artera se ramifica in doud ramuri de
ordinul II, care se pierdeau in parenchim. Toate vasele s-au
ramificat sub un unghi ascutit. Chiar la inceputul sdu, artera
superioard de ordinul I era localizata posterior de trunchiul
venei superioare de ordinul I si se ramifica in artere de ordinul

I1, dupa care se apropia de parenchimul splinei. Pana la hil,
pe capatul superior al curburii spiralei, de la artera superioara
de ordinul I, se desprindea o ramuri accesorie subtire. Artera
accesorie avea traiect rectiliniu si se indrepta in hilul splinei.
La distanta de 1,0 cm péna la hil, artera se ramifica in doua
ramuri. Ramura superioard se indrepta spre lobul superior,
unde se bifurca in doud vase, care treceau prin capsula sple-
nica si insoteau arterele superioare de ordinul II. Ramura
inferioara, pand la intrarea sa in parenchim, se ramifica in
doud artere pentru lobul inferior al splinei, unde fiecare vas se
bifurca inconjurand arterele de ordinul II. Astfel de ramificare
a arterei lienale are importanta in microchirurgie.

Pentru a compara variantele ramificatiei arterei lienale
in regiunea hilului, in functie de varstd si sex, au fost sumate
preparatele obtinute prin metoda macroscopicé de preparare
si cea de coroziune. Ca urmare, la barbati, artera se ramifica
sub un unghi ascutit in 63 de cazuri: in grupul VII - 6 cazuri
(3 macroscopice si 3 de coroziune), VIII, VIII, 10 preparate
(6 macro- si 5 de coroziune), VIII, VIII,- 25 de preparate
(15 macro- si 10 de coroziune), IX - 10 piese (7 macro- si
3 de coroziune), X - (12 piese) (8 macropreparate si 4 prepa-
rate de coroziune). Artera era bifurcata sub un unghi obtuz
in 48 de cazuri: in grupul VII - 10 preparate (5 macro- si
5 de coroziune); VIII, VIII - 7 (4 macro- si 3 de coroziu-
ne); VIII, VIII,- 14 (7 macro- si 7 de coroziune.), IX - 11
(6 macro- si 5 de coroziune), X - 6 (4 macro- si 2 de coroziu-
ne). La femei, materialul a fost repartizat in felul urmétor: sub
un unghi ascutit artera se ramifica in 45 de cazuri: in grupul
VII - 4 preparate (1 macro- si 3 de coroziune), VIII, - VIII,
- 2 (1 macro- si 1 de coroziune), VIII, - VIII, - 8 preparate
macro-, IX - 16 (11 macro- si 5 de coroziune), X - 15 (11
macropreparate si 4 preparate de coroziune). Sub un unghi
obtuz, artera era bifurcata in 35 de cazuri: in grupul VII - 5
piese (3 macro- si 2 de coroziune), VIII, VIII - 1 preparat
de coroziune, VIII, - VIII, - 6 preparate (4 macro- si 2 de
coroziune), IX - 9 (4 macro- si 5 de coroziune), X — 14 (4
macropreparate si 10 preparate de coroziune).

La bérbati, ramificatia arterei lienale in regiunea hilului
sub un unghi ascutit (22,5 + 3,96%) cat si sub un unghi obtuz
(12,6 + 3,15%) a fost intalnita mai des in grupul VIII, de varsta
(tab. 1). Un numadr redus de ramificatii sub un unghi obtuz se
constata in grupul X de varsta (5,4 + 2,15%), iar sub un unghi
ascutit (5,4 £ 2,15%) - in grupul VII de varsta. La femei, cea
mai mare frecventa a ramificatiei arterei lienale in regiunea
hilului sub un unghi ascutit a fost intalnita in grupul IX de
varstd (20,0 + 4,47%), iar sub un unghi obtuz - in grupul X
de varsta (17,5 + 4,25%) (tab. 2). Cea mai redusa frecventa a
ramificatiei vasului sub un unghi obtuz (1,3 + 1,27%) a fost
intalnitd in grupul VIIL, iar sub un unghi ascutit - in grupul
VIII, de varsta (1,0 £ 3,35%).

Veridicitatea rezultatelor ramificatiei arterei lienale in
regiunea hilului lienal la barbati si la femei, in diferite grupuri
de varsta a fost determinata prin calcularea x?(tab. 3-5).

Pentru ramificatia vasului sub unghi ascutit, rezultatele
obtinute la barbati si la femei, in diferite grupuri de vérsti,
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au avut o diferenta semnificativa: x*= 13,59; gl = 4; p < 0,01.
Pentru ramificatia vasului sub un unghi obtuz, de asemenea,
s-au obtinut rezultate cu o diferentd semnificativa: x> = 11,0;

gl =4; p <0,05. Indiferent de tipul ramificatiei (total), datele
obtinute la barbati si femei in diferite grupuri de varsta au
avut o diferenta semnificativd (x*>= 19,1; gl = 4; p < 0,001).

Tabelul 1
Variantele ramificatiei arterei lienale, barbati, n =111
Variantele Vil \"“1 \""2 IX X
ramificatiei Abs P+ES(%) Abs P+ES(%) Abs P+ES(%) Abs P+ES(%) Abs P+ES(%)
Sub un unghi ascutit 6 54+2,15 10 9,0+2,72 25 22,5+3,96 10 9,0+2,72 12 10,8 +£2,95
Sub un unghi obtuz 10 9,0+2,72 7 6,3+2,31 14 12,6 £3,15 11 9,9+283 6 5,4+2,15
Total 16 14,4 + 3,33 17 153 +£3,42 39 35,1+4,53 21 18,9+ 3,72 18 16,2 + 3,49
Tabelul 2
Variantele ramificatiei arterei lienale, femei, n, =80
] o Vi Vil vill, IX X
Variantele ramificatiei
Abs P+ES(%) Abs P+ES(%) Abs P+ES(%) Abs P+ES(%) Abs P+ES(%)
Sub un unghi ascutit 4 50+2,44 2 2,5+1,75 8 1,0£3,35 16 20,0+ 4,47 15 18,8 +4,37
Sub un unghi obtuz 6,3+272 1 1,3+£1,27 6 7,5+2,94 9 11,3 £3,54 14 17,5 +4,25
Total 9 11,3+3,54 3 3,8+2,14 14 17,5+4,25 25 31,3+£5,18 29 36,3+5,38
Tabelul 3 Tabelul 5
Ramificatia cu unghi ascutit Total
Gr. de varsta” B F Gr. de varsta” B
Vi 6 4 VI 16
vilI, 10 2 vill, 17
Vi, 25 8 Vi, 39 14
IX 10 16 IX 21 25
X 12 15 X 18 29
Total 63 45 Total 111 80
X2, gl. X2=13,59,gl=4 X2 gl. X?=19,1,gl.=4
p<0,01 p < 0,001
Nota": Repartizarea materialului investigat conform perioadelor
Tabelul 4 ontogenezei are la bazd periodizarea de varstd, adoptati la simpozionul
Ramificatia cu unghi obtuz Institutului de Fiziologie de varsta al ASP, URSS (dupé A. A. Mapkocsix
i (1969), C. b. Tuxsusrcknii, C. B. Xpymgén (1991), precum si cea
Gr. de varsta® B F propusé de R. Robacki (citat dupa M. Stefanet et al., 2000). Femei:
Vil 10 5 VII - 16-20 ani, VIII - 21-35 ani, VIII, - 36-55 ani, IX - 56-74 ani,
X -75-90 ani. Barbati: VII - 17-21 ani, VIII, -22-35 ani, VIIL, -36-60
viil, 7 ! ani, IX - 61-74 an, X - 75 — 90 ani.
VI, 14
X 1 mm, parasesc traveele si patrund in pulpa (sub denumirea
X 6 14 de aa. pulpare). La acest nivel [41], locul adventicei este luat
Total 48 35 de o teaca reticulard, cu numeroase limfocite, constituind
X2, gl. X?=11,0,gl.=4 un manson sau o teaci limfoida, iar endoteliul este cuboidal
p<0,05 sau prismatic. Vasele sunt numite aa. centrale (dau nastere

In parenchimul splinei, mai des intrau vasele arteriale de
ordinul I sau II si, foarte rar — trunchiul arterei splenice. Ar-
terele de ordinul IT (segmentare) se ramificau, separdndu-se
dupa trabecule, pe traiectul carora patrundeau in parenchimul
splinei. Conform datelor literaturii de specialitate [35-40],
organizarea pulpei splenice se realizeaza pe baza distributiei
vasculare: aa. trabeculare, atunci cdnd ating diametrul de 0,2

arterelor tecale, inconjurate de reticul splenic care contine teci
limfatice si foliculi limfatici care prezintd centri germinali).
Artera foliculard capata o porzitie perifericd [42-44]. Ea pa-
riseste apoi nodulul limfatic si se imparte in 2-3 ramuri cu
dispozitie radiard: arteriole penicilate. Fiecare dintre ele se
divide in 2-3 arteriole, care prezintd spre capétul lor termi-
nal, o ingrosare elipsoidald a peretelui: teaca lui Schweigger
Seidel; aceasta este formata dintr-o aglomerare de celule
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macrofagice, cu mare capacitate fagocitard, care inconjoara
endoteliul. Pe intreg traseul lor, prin pulpa alba, arterele dau
nastere la numeroase capilare, ceea ce asigurd nutritia tesutu-
lui limfatic al tecilor. Arteriolele penicilate, inconjurate de o
mantd subtire limfocitard, se extind in pulpa rosie, in zona de
intrepatrundere a celor doud pulpe, numita zond marginala, si
continua cu capilare de tip comun sau, conform lui Cougard
P. [16] - capilare glumare (largi), care continua cu capilare
sinusoide si sinusuri venoase splenice. Modul de terminare al
acestor capilare este controversat. Conform unor opinii [45],
capilarele postarteriale continud direct cu sinusurile venoase
splenice (circulatie inchisd), altii opineaza ca ele se deschid
in spatiile interstitiale dintre sinusurile splenice (circulatie
deschisd). Se pare ca in realitate, ambele tipuri sunt prezente:
circulatia inchisd din splina contractatd devine deschisa in
splina destinsa [46, 47]. Reiesind din sursele bibliografice,
conchidem ca ramificatia vaselor arteriale in pulpa splinei
este prezentatd schematic.

Pe piese de coroziune, noi am reusit sa urmarim ramifica-
rea vaselor arteriale in parenchim pana la arterele trabeculare
de ordinul VI. De la arterele trabeculare, se ramificd arterele
pulpare, care continud in arterele centrale, trecAnd prin nodu-
lul limfatic al splinei. Arterele centrale dau inceputul arterelor
nodulare care, trecAnd prin zona marginala, se transformd in
2-3 arteriole penicilate.

In preparatele investigate, frecventa arterelor polare a fost
de 50,6% din cazuri (44 de obiecte).

Studiile anterioare [14] au depistat arterele polare supe-
rioare in 60% si arterele polare inferioare — in 80% cazuri.
Garcia-Porrero J. A, Lemes A. (1988) au stabilit prezenta
arterelor polare superioard si inferioard in doar 29% si 45%
cazuri, respectiv.

Conform datelor literaturii de specialitate (Trenhern KH,
Klosterhalfen B, et al., 1993), in 65,7% cazuri este depistatd o
arterd polard superioard de ordinul IT sau ITI, cu geneza dintr-o
ramurd a arterei splenice. In 28,1% din cazuri, alimentarea cu
sange a polului superior are loc direct din artera splenicd. O
arterd de ordinul IT sau III, dintr-o ramura a arterei splenice,
aajuns la polul inferior in 46,9% cazuri. In 46,9% din cazuri,
artera polard inferioara provenea, fie din artera splenici, fie
din trunchiul comun, cu ramificatia in artera polului inferior
al splinei si in artera gastroomentald stanga.

Rata prezentei arterelor polare superioare sau inferioare
si coexistenta ambelor artere polare a constituit, respectiv,
34-43% si 13,3-20% din cazuri [48-51].

Mai frecvent era intlnitd artera polard inferioara — 26
(59,1%) cazuri, care avea traiectul oblic in jos sau aproape
vertical (fig. 4). De la artera polara inferioara se ramifica 2-5
artere sub unghiuri foarte diferite (de la 10°la 160°). O gama
largd de unghiuri ale arterelor polare ale splinei i ofera pa-
renchimului organului conditii mai bune de irigare sangvina.
In toate cazurile (14 observatii), artera polara inferioar3, care
se desprindea de la artera lienald, a avut un trunchi comun cu
arterele care vascularizau organele adiacente: stomacul, epi-
ploonul mare, pancreasul. Ramificarea trunchiului mentionat
mai sus, in ramurile respective ale organelor vecine are loc
in diferite moduri. Intr-un caz, artera polar inferioar avea

un trunchi comun cu arterele gastrice scurte, in 2 cazuri - cu
artera gastroomentala stanga. Drept exemplu, pentru ultima
variantd de ramificare este piesa de coroziune a vaselor spli-
nei la o femeie de 64 de ani, unde trunchiul arterei splenice
avea traiectul spiralat. Distanta dintre segmentele spiralate a
variat de la 1,3 cm la 2,5 cm. De-a lungul vasului, se ramifi-
cau ramuri spre pancreas, dar la 1,3 cm pénd la hilul splinei,
se desprindea un trunchi comun cu o ramurd spre coada
pancreasului si o arterd accesorie spre hilul splinei. Artera
care se indrepta spre hilul splinei, se ramifica in 4 ramuri.
Arterele treceau pe fata posterioard a venei lienale, apoi pe
fata arterei inferioare de ordinul I si intrau in parenchimul
splinei. O altd parte de ramificéri subtiri insoteau fata ante-
rioard a trunchiului comun, trecind pe ramura lui spre polul
inferior al organului. Artera polara inferioara pornea de la
fata internd a ultimului fir spiralat al arterei lienale cu trunchi
comun cu artera gastroomentald stingd, pentru ca imediat
sa se ramifice in doua ramuri. In parenchim, fiecare dintre
ramurile sale se bifurca, vascularizdnd anume portiunea bine
definita a polului inferior. Venele erau indreptate spre hil si
participau la formarea venei splenice. Pe 3 preparate a fost
urmaritd varianta de ramificare a arterei polare inferioare
cu trunchi comun, care se ramifica in artera gastroomentald
stdngd si doud artere gastrice scurte.

O structurd mai complicatd a avut artera polului inferior,
atunci cand vasculariza coada pancreasului. In aceste cazuri,
din artera splenica se ramifica vasul comun, care didea o
ramurd spre coada pancreasului si doud artere scurte spre
stomac (un preparat). In trei cazuri, vasul comun se ramifica
in arterele scurte ale scomacului, artera cozii pancreasului si
artera gastroomentald stinga. In acest caz, coada pancreasului
era situatd in apropierea hilului splinei si vascularizatd de 2-3
ramuri arteriale. Pe mai multe piese, arterele cozii pancreasu-
lui, formau arcade sagitale, cu care intrau in capsula splinei in
componenta ligamentului pancreaticolienal (fig. 5).

Pe preparatul de coroziune a vaselor splinei (barbat, 28 de
ani), coada pancreasului era vascularizatd prin arcade arteriale
anterioare si posterioare. De la ramura comunicanta, intinsa
intre artera superioara de ordinul I si artera polara inferioard,
urmau 6 artere accesorii subtiri in parenchimul splinei. 5
dintre ele insoteau trunchiul venei inferioare de ordinul I,
iar una forma anastomoza cu ramura arteriald de la arcul
posterior al cozii pancreasului.

A fost depistat un caz de separare a arterei polare inferioare
de la artera splenicd, ficAnd trunchi comun cu artera cozii
pancreasului. Artera lienald avea traiect sinuos pronuntat, care
se pastrase si pentru ramificarile de ordinul I. Toate ramurile
arterei lienale contactau intim cu trunchiurile vaselor venoase,
trecand de la o suprafatd a venei la alta. De la artera splenicd
se ramifica artera polara inferioard cu trunchi comun cu artera
cozii pancreasului. Mai inti, artera a fost situata intre artera
si vena lienala, apoi a trecut pe suprafata posterioard a venei,
aprofundéindu-se in parenchimul polului inferior al splinei.

In 3 cazuri, artera polara inferioara se ramifica de la artera
lienald cu un trunchi comun, care se bifurca in artera cozii
pancreasului si artera gastroomentala stangd, iar in 11 cazuri,
se desprindea de la artera inferioara de ordinul I. Sidoar peo
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Fig. 3. Preparat de coroziune. Artera accesorie care se ramifici de
la artera superioara de ordinul I. Obiectul 308 (femeie, 69 de ani).
Aspect posterior. 1 — ramuri pancreatice; 2 — artera polara inferioara;
3 — artera inferioara de ordinul I; 4 — artera accesorie;
5 - artera superioara de ordinul I; 6 — artera lienald; 7 - vena lienala.

Fig. 5. Preparat policrom de coroziune. Artera polara inferioara
se desprinde de la trunchiul comun care vascularizeaza
stomacul, coada pancreasului si epiploonul mare. Obiectul 310
(femeie, 29 de ani). Aspect anterior. 1 - artera lienala;

2 - vena lienald; 3 - trunchi comun care se ramifica in artera polard
inferioara, artere gastrice scurte, artera gastroomentala stanga si
vasul arterial al cozii pancreasului; 4 - vasele cozii pancreasului;

5 — trunchi comun care se ramificé in artera polara inferioara si
arterele gastrice scurte.

Fig. 6. Preparat policrom de coroziune. Vasele splinei si ale cozii
pancreasului. Obiectul 271 (barbat, 64 de ani). Aspect anterior.
1 - artera superioara de ordinul I; 2 — artera inferioard de ordinul I;
3 - artera gastricd scurtd care se desprinde din artera superioard de
ordinul I, formand arcul comunicant cu artera superioara de ordinul
IT; 4 - arcul venos care uneste venele gastrice scurte cu vasul venos
de ordinul II §i cu vena lienald; 5 - artere de ordinul II; 6 - ramura
comunicanta intre arterele de ordinul I; 7 - trunchiul arterial comun
care se ramifica in artera polara inferioara, arterele gastrice scurte,
artera cozii pancreasului si artera gastroomentald stinga; 8 — vena
lienald; 9 - arterele cozii pancreasului spre parenchimul splinei;
10 - trunchi arterial comun care vascularizeaza splina si stomacul;
11 - vase gastrice scurte; 12 — artera polard inferioard; 13 — artera
gastroomentald stanga.

Fig. 7. Preparat de coroziune. Vasele splinei. Obiectul 272
(barbat, 60 de ani). Aspect anterior. 1 - artera lienala;

2 - trunchiul comun care se ramificé in artera cozii pancreasului
si artera gastroomentald stdnga; 3 — vena lienald; 4 — trunchi venos
comun, format din fuzionarea venei cozii pancreasului cu vena
gastroomentald stinga; 5 — artera cozii pancreasului; 6 — vasele
gastroomentale stangi; 7 — arcul arterial al pancreasului, care uneste
artera cozii pancreasului, artera gastroomentala stanga si artera
inferioara de ordinul I; 8 — artera inferioara de ordinul I; 9 — artera
superioard de ordinul I; 10 - vase gastrice scurte.
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piesd, artera polara inferioara era ca vas de sine stétator, care
urma de la artera inferioara de ordinul I. Pe alte piese, topo-
grafia arterei polare inferioare era mai complicati. Intr-un
caz, artera se desprindea pritr-un trunchi comun cu arterele
gastrice scurte, iar in 4 cazuri - cu artera gastroomentala
stanga. Pentru a demonstra ultima variantd, se poate utiliza
preparatul de coroziune a vaselor splinei (barbat, 28 de ani).
Pe acest preparat, ramificatia vaselor subtiri de la arcul arterial
al cozii pancreasului, care trec in componenta ligamentului
pancreaticolienal, este indreptata spre capsula splinei.
Varianta de ramificare a arterei polare inferioare cu un

trunchi comun impreuna cu arterele gastrice scurte si artera
gastroomentald stanga este prezentata pe o piesa de coroziune
avaselor lienale (femeie, 76 de ani). De la artera inferioara de
ordinul I, in capsula splinei, se indreptau 4 artere accesorii,
care se ramificau dihotomic pana la ramurile de ordinul III.

Pe o piesd, (femeie, 89 de ani), artera polard inferioard
isi avea originea in artera inferioard de ordinul I printr-un
trunchi comun cu artera cozii pancreasului si artera gastro-
omentald stangd. In acest caz, coada pancreasului este bine
vascularizatd, iar intre vase sunt prezente anastomoze in forma
dearcuri arteriale. Vasele arteriale care se ramificau dela arcul

Artera polara inferioara

v

v

Fig. 4. Variantele ramificatiei arterei polare inferioare.
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anterior al cozii pancreasului formau legaturi anastomotice cu
vasul, care urma de la artera gastroomentala stangd. In trei
cazuri, artera polara inferioard forma un trunchi comun care
vasculariza stomacul, pancreasul si epiploonul mare. Si doar
intr-un caz, pe piesa de coroziune a vaselor splinei (barbat,
37 de ani), a fost identificata varianta de desprindere a arterei
polare inferioare de la artera inferioard de ordinul II cu un
trunchi comun cu doud artere gastroomentale din stanga.

Arhitectonica arterei polare superioare este cu mult mai
simpld. Ea a fost intalnitd pe 8 (18,2%) preparate, pe 6 dintre
care se incepea direct de la artera splenici. In majoritatea
preparatelor, artera polard superioara isi ficea aparitia la o
distantd de 3,0-3,5 cm péna la ramificatia arterei lienale in
ramuri terminale. In parenchimul polului superior, vasul era
bifurcat pand la artere de ordinul IV.

Pe piesa demonstrata, coada pancreasului era localizatd
foarte aproape de hilul splinei. Vasele de la arcul posterior al
cozii pancreasului intrau in componenta ligamentului pan-
creaticolienal prin capsula splinei si ajungeau in parenchimul
organului pe fata posterioard a trunchiului venos de ordinul I,
apoi inconjurau arterele de ordinul II, iar in regiunea polului
inferior - si vasele arteriale de ordinul III. Doar intr-un caz,
artera polard superioard pornea de la artera superioard de
ordinul I.

O altd variantd de ramificare a fost intalnitd pe o piesd
de coroziune a vaselor splinei (barbat, 75 de ani), unde ar-
tera polard superioara se desprindea de la trunchiul arterei
inferioare de ordinul I. O parte mica a polului superior era
vascularizatd din contul vasului polar superior accesoriu,
care se pornea de la artera inferioara de ordinul I. In 22,7 %
cazuri (10 spline), pe preparate erau prezente arterele polare
superioard si inferioara cu originea din vasele de ordinul L.
Artera polard superioard urma ca vas de sinestatator numai
pe o piesd. Pe alte piese, ea intra in componenta trunchiului
comun cu alte artere. Drept exemplu, descriem piesa de
coroziune a vaselor lienale a unui birbat de 66 de ani, unde
artera polard superioara avea trunchi comun cu artera gas-
tricd scurtd, iar cea inferioard se desprindea de la trunchiul
comun cu arterele gastroomentala stingd si cozii pancreasului.
Arterele de ordinul IT erau unite cu o ramurd comunicanta.

Rezultatele obtinute permit realizarea unei analize detali-
ate a anastomozelor arterei lienale. Drept exemplu, utilizim
preparatul de coroziune a vaselor splinei (barbat, 30 de ani),
unde artera lienala avea un traiect sinuos, pastrat si in toate
ramificatiile ei in parenchim. Distanta dintre curburile spi-
ralei era de 2,0 cm. P4na la ramificatia vasului in ramurile de
ordinul I, doud curburi ale arterei lienale erau unite printr-un
vas situat transversal. Vasul descris forma anastomoza intre
portiunea distala a arterei lienale si artera superioara de or-
dinul I, iar pe de altd parte se unea cu artera superioara de
ordinul ITI. Pe piesa descrisd era prezentd inca o anastomoza
- situatd intre artera superioara si cea inferioard de ordinul IL.

Pe preparatul de coroziune (barbat, 64 de ani), ramurile
pancreatice de la artera lienala in regiunea corpului si cozii
pancreasului formeaza arcuri anastomotice cu vase din alte
surse (fig. 6). Anastomoza in regiunea cozii pancreasului
este o verigd terminald a ansei frontale, care inconjoara glan-

da. Pancreasul este vascularizat de ramurile arterei lienale
si ramurile de ordinul I. Coada glandei dispune de un vas
arterial cu originea intr-un trunchi comun, care se ramifica
in artera polard inferioard, arterele gastrice scurte si artera
gastroomentald stingd. Prin ramura comunicantd cu artera
de ordinul I, vasele pancreasului se anastomozeaza cu arterele
gastrice scurte. Ramificatiile arcurilor pancreasului trec prin
ligamentul pancreaticolienal in capsula si stratul superficial
al parenchimului splinei. In organ, vasele insotesc arterele
de ordinul I si II.

Legitura stransd dintre coada pancreasului si splina este
prezenta pe o alta pieséd de coroziune (barbat, 60 de ani). De
la artera lienald, cu 2,0 cm panad la bifurcatia ei in ramuri
de ordinul I, se desprinde un trunchi comun pentru coada
pancreasului, curbura mare a stomacului si epiploonul mare
(fig. 7). Artera cozii pancreasului avea un diametru de 0,8 cm
si form[ de arcade cu vasele splinei. De la arcada anterioara
porneau vase care, impreund cu foitele ligamentului pancre-
aticolienal, intrau in hilul splinei. Ramura anterioard de la
arcada pancreasului se unea cu vasul de la artera inferioara
de ordinul I.

Pe materialul testat, intre ramurile arterei lienale erau
depistate anastomoze intraorganice de diferite tipuri: 1)
anastomoze intre ramurile de ordinul I; 2) anastomoze intre
ramurile de ordinul II; 3) anastomoze prin care se unea por-
tiunea distala a arterei lienale cu artera superioara de ordinul
I'siartera de ordinul IIl. Anastomozele dintre ramurile intra-
organice ale arterei lienale nu erau depistate la toate nivelurile
de ramificatie a vasului arterial. O astfel de structura a patului
vascular are semnificatie functionald, deoarece asigura, pe
de o parte, functia organului, iar pe de altd parte, separarea
partilor sale.

Prin anastomoze intersistemice erau unite organele inve-
cinate: 1) anastomoza arterei de ordinul I, arterei polare infe-
rioare si arcului arterial al cozii pancreasului; 2) anastomoza
ramurilor arteriale de la arcurile cozii pancreasului cu trunchi
comun, care vasculariza coada pancreasului, curbura mare a
stomacului si epiploonul mare; 3) anastomoza vaselor arteriale
ale arcurilor cozii pancreasului cu vasul, care se desprinde
de la artera gastroomentald stingd; 4) anastomoza arterei
cozii pancreasului si ramurii inferioare de la artera accesorie
(ramura arterei inferioare de ordinul I); 5) anastomoza prin
care erau unite arterele gastrice scurte cu arterele superioare
de ordinul I si IT cu genezi din artera splenica.

Concluzii

1. Atat structural, cat si topografic, artera lienald se evi-
dentiaza printr-o gama largd de variatii.

2. Prin metoda disectiei anatomice fine, s-a demonstrat
cd, la nivel macroscopic, in 91,1% din cazuri, artera lienala
se ramifica dihotomic in ramuri de ordinul I. In 6,5% cazuri,
ramificatia era in 3 ramuri, doar 0,8% - 5 observatii. Forma
magistrala a fost inregistratd in 1,6% din cazuri.

3. In hilul splinei, in afara de artere de ordinul I, erau
intalnite si vase accesorii cu diversa destinatie.

4. Pe piesele de coroziune, s-a stabilit cd artera splenica se
bifurcd in ramuri de ordinul Iin 91,96% cazuri, in 3 artere — in
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6,9% cazuri si doar in 1,14% avea ramificatia de tip magistral.

5.La bérbati, ramificatia arterei lienale in regiunea hilului,
sub un unghi ascutit (22,5 + 3,96%), cat si sub un unghi ob-
tuz (12,6 + 3,15%), a fost intalnitd mai des in grupul VIII de
varstd. La femei, cea mai mare frecventd a ramificatiei arterei
lienale in regiunea hilului sub un unghi obtuz a fost intalnitd
in grupul IX de varsta (20,0 + 4,47%), iar sub un unghi ascutit
- in grupul X de vérstd (17,5 £ 4,25%). Rezultatele obtinute
la barbati si la femei, in diferite grupuri de vérstd, au avut o
diferentd semnificativi: p < 0,01 (pentru ramificatia vasului
sub unghi obtuz) si p < 0,05 (pentru ramificatia vasului sub
unghi ascutit).
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Abstarct

Background: Scientists have been dealing with the search and elaboration of radio protective factors since the middle of the previous century. One

of the radio protective factors is the xenogenic cerebrospinal fluid.

Materal and methods: The article is devoted to revealing and studying the morphological changes of the rats’ bone marrow after parenteral injection
of xenogenic cerebrospinal fluid (CSF) in different periods of postnatal development (newborn, immature, mature). Lactating cows aged 4-6 years were
used as CSF donors. The effect of SCF was studied by electronic microscopy histological methods.

Results: In the article some results of the experiment on the influence of the xenogenic cerebrospinal fluid (XCSF) on the structure of the irradiated
bone marrow of Wistar rats are shown. The evident radio protective effect was proved by the analyses of the destructive processes degree in red bone
marrow cells of the rats exposed to total body radiation at 5 Gr and 3- and 10-times infusions of XCSE.

Conclusions: Findings testify to activating processes of regeneration of all sprouts of red marrow at the correction of consequences of irradiation by
introduction of CSE. However the least degree of these processes manifestation is observed in the old age group, that is CSE, probably, with the decline

of the activity of adaptation mechanisms.

Key words: bone marrow, cerebrospinal fluid, radiation.

YiabTpacTpyKTYypHBIE N3MEHEHM A KOCTHOIO MO3Ia KPbIC IIPU 3KCIIEPUMEHTAIbHOM 1Iy4€BOM
MOPa>KeHNN U eT0 KOPpeKIeil KCeHOTeHHOI iepeOpoCcnHaTbHON >XUTKOCTHIO

BeepgeHune

[Tonckom u pa3pabOTKOI PafUOIPOTEKTOPHBIX IIperIa-
PaToB ydyeHble 3aHMMAIOTCSI C CepeAVHBI IIPOLIIOro Beka [1,
2]. Vx mpoucxoxjeHue ¥ MeXaHU3MBI IeVICTBUSA PasHOO-
6pasHbl. Tem He MeHee, mpobneMa OCTaeTCsA HOCTATOYHO
OCTpOIt, a paspelieHe ee — BOCTPeOOBAHHBIM UCCIIENOBA-
HieM. OFHMM U3 pacCMaTpUBAEMBbIX B KayeCTBe PafloINpo-
TEKTOPHBIX CPEJCTB fAB/IAETCS KCEHOI€HHas LiepeOpocim-
HanbHas Skupkocts (KIJCXK), nsyuenme 6monmormuecknx
CBOJICTB KOTOPOIT BefleTcsl Ha 6ase Kadempbl HOPMaTbHOM
aHaTOMMM KpBIMCKOTO TOCYapCTBEHHOTO MEAMIIMHCKOTO
yumsepcurera uMmenn C. V1. Teopruesckoro.

dusuonornyeckas aKTUBHOCTb IepeOPOCIMHAIBHOIN
xupkoctn (LJCXK) ompepenserca HannuymeM IIMPOKOTO
crieKTpa 610JIOrMYecKy aKTUBHBIX BewjecTs [3]. Ha ceron-
HSAIIHUI IeHb HAKOIUIEH 3HAYMTE/TbHBIN 9KCIIepUMEHTAIb-
Hb1 onbIT npuMeHeHnst KIICXK ¢ nenpro Koppexiun pas-

HOOOPAa3HBIX [IATONOIMYECKNX cocTosiumil [3]. Beumm mo-
kasanbol 3¢ dexter KIIC)K Ha MHTaKTHBIN KOCTHBIN MO3T
kpoic [3]. LenenanpasnenHoro usydennus pmstana KIJCXK
Ha TUIIOIIA3/POBAHHBIN KOCTHBIN MO3I He IPOBOANIOCH.
B cBA3M ¢ 9TMM, JaHHOI PaboTOIl IVIAHMPOBAIN U3YYUTh
MOpP(ODYHKIMOHANIbHBIE XapaKTePUCTUKU TUIIOIIIA3UPO-
BAHHOTO KOCTHOTO MO3Ta IIpY KOPPeKI[M1 KCeHOTeHHOI] Ie-
PeOPOCIHATIBHO YXIKOCTU B BO3PACTHOM acCIIeKTe.

MaTepwan n metoabl

OKCcmeprMeHT TpoBefieH Ha 144 GebIX KpbIcax JIu-
Huy Wistar 0o60ux 1omoB 4 BO3pacTHBIX KAaTETOPMil: HO-
BOPOXKJIEHHbBIE, HeINonoBo3penble (MH(AHTUIbHBIE), IIO-
JI0BO3perible (MOIOKOI PEMpPOAYKTUBHBI BO3PACT) M XKM-
BOTHbIE IIPEACTApYECKOro Bo3pacTa. Iumommasmsa KocT-
HOTO MO3Ta J[IOCTUTaNach TOTAJAbHBIM OLHOKPAaTHBIM
raMMa-o0y4eHneM KMBOTHBIX B Jl03e 5 I'p. Ha YCTAaHOBKE
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«Teparpon» Ha 6ase KPY «OKJl». B kax/oit Bo3pacTHOI
rpyiie nocjae obnydenus 3-KkpaTHo wian 10-KpaTHO ¢ MH-
tepBanoMm B 2 gus BBogunu KIJCK, 3abop maTepnana mpo-
M3BOAMIN Ha 7-€, 14-¢, 21-e u 30-e cyTKu.

Ot60p u nmoaroroBky KIICK k BBeeHMIO IIPOM3BOAM-
I TIO METORY, pa3pabOoTaHHOMY KPBIMCKOI JIMKBOPOJIOIU-
YecKol Kool [3]. MaTepuanoMm st UCCIe[OBaHUA MOP-
(GOPyHKIMOHAIBHBIX ~ M3MEHEHMIT —IMIIOIIA3MPOBAHHO-
ro KOCTHOI'O MO3Ta B BO3PAaCTHOM aclleKTe KOHTPOJIbHOI
U OIBITHOI cepuit CIy>xmnu GefpeHHbIe KOCTH Kpbic. [l
aHa/mM3a CyOK/IETOYHBIX M3MEHEHMII C IIOMOIIIBIO 3IeKTPOH-
HOIl MMKPOCKOIMM KyCO4eK KOCTHOIO MO3Ia pasMepoM
1 MM dpuxcupoami B 2,5% pacTBope IIOTAPOBOTO abfie-
rupa Ha dpocdarHoM Oydepe ¢ pH 7,2-7,4 B Teyenne 1 yaca
npu temneparype — 4°C. Marepuan npombiBanu B 0,1 M
¢docdarrom 6ydepe 3 pasa mo 20 MUHYT U FOPUKCHPOBa-
mm 1% pactBOpoM TeTpaokcupa ocMus Ha 0,1% cdocdar-
HoM Oydepe 2,5 qaca. Ilocne nmpoBeneHns depes 6aTapero
CIMPTOB BO3pACTAOLell KOHIEHTPAIMM ¥ a0COMOTHBIN
alleTOH, MaTepyas 3aK/II0Yaly B CMeCh SIOKCUIHBIX CMOJI
B Karcynbl. [lonmMmepusanyio oCyujecTB/IAMN B TepMOCTa-
Te mpu Temreparype 37°C (12 wacos), 56°C (12 gacos), 45°C
(12 yacos). ITonyroHkMe cpesnl TommuuHO 0,5-1,5 MKM U3-
rotasnuBanu Ha ynbrparoMme JIKB-460, ¢ mocnepmyomum
KOHTPAaCTUPOBAHNEM METUIEHOBBIM CMHUM. Ilocrme musy-
YeHNs IIOTYTOHKMX CPp€30B, TOTOBMIN YIbTPATOHKNE Cpe-
36l ¢ nomoubio ynbrpammukporoma ULTRACUT c mocneny-
IOIVM KOHTPACTUPOBAHNEM YPaHMIAIIETaTOM ¥ IIUTPATOM
ceuuna. ITpocmorp u dororpadupoBane cpe3os Ipous-
BOZIM/IM Ha 97IeKTPOHHOM MMKpockomne ITEM-106.

PesynbraTtbl 1 NX 06cyKaeHne

ITpu ynbTpaMmkpockonmyeckom mccnegosanun I, I n
III rpynm onpenensanuch BoIpaKeHHbIE U3MEHEHNSA MUEIIO-
UJTHOTO POCTKA. Mmeno6IacTl MMeIn KpyIHbIe pasMepbl,
OKPYT/TyI0 GOPMY C Y3KMM OOOIKOM IIMTOILIa3MBbl HU3KOM
9JIEKTPOHHOII IIOTHOCTU, B KOTOPOIl pacIoyiaranaoch He-
6onbloe Komu4yectso oprane/n. Ilpodwmyu nucrepH sH-
TOTINIa3MaTMYECKOTO PETUKY/ITYyMa BBIMMIANENN PacIIMpeH-
HBIMU, YKOPOUEHHBIMY, KOIMYECTBO P1OOCOM, CBOOOIHBIX
U JIOKa/IM30BAHHBIX Ha IOBEPXHOCTU PETUKYIyMa — HE3HA-
YUTENbHO. MMTOXOH/IPUM 3TUX KJIETOK MMENU OKPYITIYIO
¢dbopMy, YacTp BHYTpeHHMX MeMOpaH OblTa paspylleHa,
BIIOTH 10 TOMOrenusanuy. MeramuenonuTsl B I Bospact-
HOJI IpyIIIe 0OTy4eHHDbIX KPbIC COflePyKaIi SKCLEHTPUIHO
pacronoXxeHHoe Afpo 6060BUHOI GOpMbI 1 HOTIbIIOE KO-
JIMYecTBO crennryecknx 1 HecrenyduuecKux rpaHynr. B
HEKOTOPBIX KJIeTKaX 0OHApYXMBAINCh KPYIHbIE BaKYOIN,
cofiep>Kaliyie IUTONIa3MaTUYeCKyIo XUgKocTh. I[Tpomue-
JIOLUTHI BCEX K/IACCOB B 9TUX TPYIIIAX XapaKTeEPU30BaIUCh
Pas/IMYHON CTENEHY BbIPAKEHHOCTU JI€CTPYKTUBHBIMU U
AUCTpOPUYIECKNMU U3MEHEHNAMU. B HEeKOTOPbIX KIeTKax
OTMEYa/IMCh IPU3HAKM aIIONTO3a C KOH/IeHCaluell XpoMa-
THHA 110 Iepudepuy KapyoIIasMel B BUfie KPYITHbIX I7IbI-
00K, a TaK)Ke BaKyo/M3alyis LINTOIIIa3Mbl. DOJIBIINHCTBO
K€ KJIETOK COXPaHs/I0 HOPMa/IbHYIO CTPYKTYPY ¥ BBICOKYIO

aKTUBHOCTb O€/I0K-CHHTE3MpYIolero anmnapara. Muenonm-
TBI B 9TUX HAOMIONEHNSIX MMENN HEIPABIIbHYIO OBA/TIbHYIO
¢dbopMmy, IUTOIITa3Ma MX COfleprKajla MHOYXKECTBO ITePBUYHBIX
U BTOPMYHBIX TPAHYIL

Bo II u III Bo3pacTHBIX IPyIIIaX IPOMEXYTOUHBbIE GOp-
MBI MUE/IOMJHBIX KJIETOK COfIepKany MeHblllee KOTMIeCTBO
3/IeKTPOHHOIIOTHBIX I'paHyn. IV rpynma xapakrepusoba-
JIach MPUCOeAHEHNEM SABJIEHNII BHYTPUKIETOYHOTO OTeKa
C pacuIMpeHNeM LUCTEPH 3H/IOIIa3MaTUYECKOTO PeTUKY-
JyMa U TeCTpyKIMel MUTOXOHApuii (puc. 1).

Puc. 1. VismeneHus AfepHOI CTPYKTYPbI KIETOK.
IV Bospacrnas rpynna, 30 CyTKu 3KCIIepuMeHTa.
M - muros, II - nenrpuons, Il - kapnonukuos, ITHT -
TAI0OYKOAAEPHBIN HeIITPoMIbHBIA rpaHynonut. TOM.
VB. x 3200.

[TanoukosziepHble U CErMEHTOsAAEPHBIE TPAHYIIOLN-
TBI XapaKTePU3OBAINCh JIe30PMEHTAIEN U AUCKOMIIIEK-
carueil BHyTPEHHUX MeMOpaH MUTOXOHIPUIL, ¥ OTHOCHU-
TETIbHBIM CHIDKEHIUEM KOJIMYeCTBa BTOPUYHBIX TPAHYI, Ha
(doHe coXpaHEHMs HOPMA/IbHON CTPYKTYPBI U 3/IeKTPOH-
HOIl TJIOTHOCTH Afpa ¥ pacHiMpeHNeM IIepPUHYK/IeapHOro
npoctpaHcTBa. B IV Bo3pacTHOI rpyIe 06HAPY>KUBAIICh
OYaroBble CKOIUIEHVS KJIETOYHBIX 0OJIOMKOB ¥ AIlONTOTH-
JecKie Tenblja. BecbMa Ba)KHBIM ABIIAETCS MOBBLINIEHNE B
9TOI1 TPyIIe aKTUBHOCTHU (prOPO6IACTOB, CO CKOIIEHUEM B
MEXKJIETOYHOM BeIeCTBE XaOTUYHO PACIIONOKEHHDIX ITy4-
KOB KOJUIareHoBbIX ¢ubpmmwt. Snpa ¢ubpobractoB nmenn
HEIIPAaBIIbHYIO OBAJIbHYIO (GOPMY ¢ MHOXKECTBOM MHBArU-
HalMI U CKOIICHVEM XPOMAaTUHA B BUJe OTJENbHbBIX IJIbI-
60K BO/MM3NM KapnoneMMbl. Llurormasma aTmx K/IETOK CO-
Iepskasa 60/IbIIoe KOMYEeCTBO OpraHe/l/l, MHOXKeCTBEeHHbIe
IVICTEPHBI IUTOIIA3MATUYECKOII CETH ¥ XOPOIIO Pa3BUTHII
KOMIITEKC 1OnbIKIL.

ITpoMuenounTsl 9TON TPYIIBI VIMEIM HENPaBUIbHYIO
¢dopmy, 6060BMEHOI (HOpPMBI AXPO C HEPUHYKIEAPHBIM
IIPOCBET/IEHNEM, BBIPAYKEHHOI KOHJEHCalMell XpoMaTIHa,
MHO>KECTBEHHBIMY IIMTOIVIa3MATUIECKVIMU BaKyOIsIMU 1
TOMOTeHM3aliell MUTOXOHAPHATbHOrO MaTpukca. OpHa-
KO, B TeX JKe K/IeTKaX 0OHapY>KMBa/INCh OBAIbHOI (HOPMBI
MUTOXOHJPUM C TeMHBIM MaTpukcoM. IlanoukosmepHble 1
CEeTMEHTOS/IepHble TPAHYIOLMUTH VIMEIM TUIIMYHOE CTPO-
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eHle C YMEPEHHBIM CHIDKEHUEM 3/IeKTPOHHOM IIOTHOCTU
LIMUTOIUIa3MBI, 33 CYeT YMEHbIIEeHNs KOM4ecTBa crenndmu-
4ecKux rpaHyla. Kpome Toro, B HEKOTOPBIX HEHTPOQUIb-
HbIX TPaHy/IOLMUTaX 0OHAPYKMBAIUCD IMKHO3 AfIpa, PeNyK-
LUA NUCTEPH 3HJOIIA3MAaTUYECKOTO PETUKYTyMa, PacIln-
peHMe NeEpUHYK/IeapHOrO IPOCTPAHCTBA.

Merakapno6macTsl B HaOMIOAEHNUAX BCEX BO3PACTHBIX
TPYIII XXMBOTHBIX, [IOfjBEPXKEHHBIX CyO/leTanbHbIM [03aM
00671ydeHns, BCTpedaanch JOCTATOYHO PefKo. Xapakrepiu-
30Ba/NCh OOMBIIMMM pasMepamn, OKOlo 35-40 MKM, co-
JepXKanu JIonbyaToe AP0 C HEKHbIM XPOMATMHOM, pac-
Ipefie/IEeHHBIM 110 KapMOIJla3Me U OYaroBbIMM CKOIJIEHN-
AMU €ro OKOJIO KapMoJIeMMBI B Buje ITbIO0K. Iluromas-
Ma 9THX KJIeTOK CofiepyKasa He6O/IbIlIoe KOMIMYeCTBO OTIN-
COM, C/1abOpasBUTYI0 SHAOIUIA3MATUYECKYI0 CeTb U KpPYII-
HBle OKPYI/ION (pOPMBI MUTOXOHAPUY C OOJNbIIEIT JacThIo,
paspyLIeHHbIMU KpUCTaMu. MerakapuoLuTbl UMeNN KpyII-
Hble pa3Mepbl, OKPYITIyIo GOPMY, COfepau MONUIION-
HOe JI0/Ib4aToe ANPO U OOIIMPHYIO HEKHYIO CeTb BHYTPMU-
K/IeTOYHBIX CTPYKTYp. B mepunykieapHoit 30He oOHapy-
JKUBA/INCh KOMIIIEKC [O/IbKN, @ TaK)Ke pacHIMpPEHHBIE 1IM-
CTEpPHBl TPAHYAAPHONM U INAJIKONM ILUTOIIA3MaTUIeCKON
cetu. B IV Bo3spacTHOII rpyne pasMepbl MerakapuoLuToB
ObUTV MEHBIIle, AIPa XapaKTePM30BaINCh MMKHOTUIECKIMU
M3MEeHeHMAMM C KOHJeHcallyell XpoMaTiHa, MUTOXOHpUI
U Jpyriie MeMOpaHHbIe CTPYKTYPBI IeMOHCTPYPOBAIN IIPHU-
3HAKM BHYTPUK/IETOYHOTO OTEKa.

[TpoMOHOIIUTEI BCeX BO3PACTHBIX IPYNII B HAIIMX Ha-
OmofneHnsx uMenyt 6060BUAHOI GOPMBI SAAPO C KPYIHBIM
ANIPBIILKOM U KOHJIEHCAalMell XpOMaT/Ha BO3J/I€ KapUoJIeM-
Mmbl. [InTomasma cofepikana HeOObIIOe KOMYECTBO Mel-
KX OCMUODUIBHBIX TPaHyl, paclIpeHHble TpoduIN Tpa-
HYJ/IAPHON LIMTOIIa3MaTIYeCKOII CETH, MUTOXOH/IPUI OKPY-
71071 GOPMBI C le3MHTerpanyeil BHyTpeHHuX MeMbpan. Ha
HOBEPXHOCTM KJIETKM MMUKPOBOPCUHKM Jie(hOpMUPOBAHBbI,
YKOPOYEHBI, 8 B HEKOTOPBIX HAaO/TIOEHNAX HOMTHOCTBIO OT-
CYTCTBYIOT. MOHOLIUTHI B MCC/IEAYEMOM MaTepuaje y KpbIC
I-I1I Bo3pacTHBIX I'PYIN cofep>Kaiu KPYIHOe 9KCIeHTpU4-
HO pacIOJIOKEHHOE HeIIPaBUIbHOI (OPMBI PO, C Ipe-
obnafaHneM reTepoxXpoMaTiiHa, MHOXKECTBEHHBIE TM30CO-
MBI, Pa3/IMYHOrO pa3Mepa MUTOXOH/IPUM C Jie30pMeHTaLN-
€1 KpUCT, MeJIKJie BaKyO/IM ¥ XOPOIIO PasBUTBIN KOMILIEKC
Tonmpmxu. [Ina moHouuToB IV BO3pacTHOI TPyl ObUIN
XapaKTepHbI 0o/lee BBIpaKeHHbIe AUCTPOQUUECKe U3Me-
HEH, OTPa)KaBIIMeCs B YMEHbUIEHU) KOMMYeCTBA MUTO-
XOHJPUIl, IMCKOMIUIEKCALMY, BIUIOTh O TOMOT€HM3alUK
UX BHYTPEHHMX MeMOpaH, IOSAB/ICHNH B IUTOIIa3Me KpyTI-
HBIX BaKyOJIeil.

JInmdobmacTsl 0OMy4eHHBIX KPBIC BCEX BO3PACTHBIX
TPYIII XapaKTepU30Ba/IUCh OKPYITIOit GOPMBI AAPOM, 3aHM-
MalomuM OOJIbIIYIO0 YacTh IVIONIANN K/IETKY C pacllMpeHN-
€M IIepMHYK/IeapHOTO IPOCTPAHCTBA, M KPYIIHBIMU ITIbIOKA-
MM XpOMaTHHa 110 Iepudepuy Kapuorasmbpl. JacTb 1uM-
¢dob6macToB MMeN0 MMKHOTU3UPOBAHHOE ANPO, PENyLMPO-
BAaHHOE KO/IMYECTBO OpraHe/ll, BHYTPUK/IETOYHbIE BAKYOIN
¥ TOMOTEHM3AILMI0 MUTOXOHIpUaIbHOro Marpukca. Oco-

OeHHO 4acTo TaKue KIeTKM OLpee/sUIICh B MaTepuarle, Io-
nydeHHOM OT Kpsic IV BospacTroit rpynmsl. [Tpomimdo-
LIUTBI, B KOIMYECTBEHHOM OTHOIIEHNM, TAK)Ke KaK I JIVIM-
¢dobmacTsl, ObIIV HEMHOTOYNMC/IEHHDI, COIEP>KaJIi OKPYI/IbIe
MUTOXOHAPUM C PparMeHTUPOBAHHBIMYU KPUCTaMU, ITOJIN-
COMBI, BaKyO/IU ¥ PaclIMPeHHYIO I'PaHY/LAPHYIO LIMTOIIa3-
MaTINYeCKyIo ceTh, 00eHeHHY0 pubocomamu. B sippax ma-
JIBIX TMMQOLNTOB 3HAYUTEIBHO ITpeobajia reTepoxpoma-
TVH, LUCTEPHBI IIEPOXOBATOI LIUTOIUIA3MATUYECKOI CeTH
OBbIIV paCIIVPEHbI, COTEPKay Maio prbocoM Ha CBOeIT Io-
BepxHOCTU. KpynHoe oBanbHOI HopMBI Afpo Mm1asmMoba-
CTa 3aHMMaso OOJIBIIYIO YaCTh KJIETKW, BOKPYT HETO BBLAB-
JIATIOCh IPOCBET/IeHME IIePMHYK/IeapPHOTO IPOCTPAHCTBA, B
LMTOIIa3Me XaOTUYHO PACIIONaraauch yBeIMdeHHble MM-
TOXOHAPUM C Ae30PUEHTHPOBAHHBIMU BHY TPEHHIUMI MeM-
OpaHamu. IpaHyspHas LMTOIIa3MaTUYecKas CeTh 3a-
HMMajIa OOJ/IBIIYIO YaCTh KJIETKY, OKPY)XKasi B BUje Mulie-
HI1, OKPYIJIOE SI/[PO C I/IBIOYATHIM XpOMAaTHHOM. B mepuny-
K/IeapHOM IPOCTPAHCTBE PACIIONIArajCs XOPOLIO Pa3BUTBII
KOMIITEKC [OnbmKIL.

TakuM 06pa3oM, y )KMBOTHBIX BCEX BO3PACTHBIX IPYIII
HOJIBEP>KEHHBIX CyOJIeTa/lbHBIM J103aM OO/nydeHMs HabIo-
[aMOCh BBIP@)KEHHOE YTHeTEeHMe KOCTHOMO3IOBOTO KpO-
BeTBOpeHysi. OOUIVMpHBIe MO/ ObUIN 3aHATHI AANIOLNTA-
MJ C TOMOTeHHOI 0CMUOGUIBHOI LUTOIIA3MOI ¥ OTTeC-
HEHHBIM K neprdepun oBanpHOI GopMmer sppom. Hanbo-
Jiee BbIpa)KEHHbIE MIEIOfielIPeCcCUBHbIE U3MEHEeHNs Habmo-
mamuch B IV BospacTHoI rpymme. VIsMeHeHusA HaMeHbILel
CTeTIeHM BBIPAXXEHHOCTH 3aTPOHY/IN SPUTPOUSHBII POCTOK
B KOTOPOM, OJJHAaKO, OTMEYaJl0Ch HEKOTOpPOe yMEeHbIIeHVe
KO/IMYeCTBA 3pUTPOOIACTOB B OKPYXKeHNMM MaKpodara ¢ sB-
HBIMU [IpU3HaKaMu AuCTpoudecknx n3meHenmit. Lluro-
1a3Ma Makpogaros cofiep)xasa TUINiHbIe BaKyOIN, MHO-
JKeCTBEHHbIe MUTOXOH/IPUY OKPYITIOi GOPMBI € [ie30pHeH-
Talye U JUCKOMIIEKCAlMell KPUCT, a TaK)Ke 04aroBoli ro-
MOTreHu3aIel ux MeMOpaHHbIX CTPYKTYp. Taxke o6HApY-
JKMBa/INCh (HarOCOMBI U IM30COMBI, PAa3/INYHOI 9/IeKTPOH-
HOI1 IVIOTHOCTY M HeOO/IbIIOe KOMMYECTBO MEJIKIX IPaHyI
9/IEKTPOHHOITIOTHOITIOTHOTO MaTepuaina (¢peppurun). u-
CTepHBI I/IAJKOI [IUTOIUIA3MATUIECKOI ceTH OBUIN paciim-
peHbI, YacTUYHO (parMeHTHPOBAHDI, KOMNYECTBO TPaHyII
Ha TIOBEPXHOCTM 3E€PHMCTONM LMUTOIUIA3MaTUYECKON CeTu
ObIIO He3HAYNTENbHBIM. SIIpa Makpodaros MMeny Herpa-
BIJIBHYIO OBajIbHYIO (POPMY C MHOTOUMCIEHHBIMYU VHBATU-
HALMsAMY U CKOIUIEHMEM XPOMATUHA B BUJe TIBIOOK IO IIe-
pudepyn kapuonemMsl. Ha IOBepXHOCTH 3TUX K/I€TOK 00-
Hapy>XIBaIOCh HEOOTIBIIOE KOMNIECTBO MUKPOBOPCIHOK.

JlocTaToYHO peiKo HaOMIfaMICh MPOIPUTPOOIACTHL
copiepyKallye KpyIHoe, OKpyrioit GopMsl Axpo ¢ fuddys-
HO pacIpefie/ieHHbBIM 9yXPOMATUHOM ¥ MEIKMMU ITIbIOKa-
MM reTepoxpomaTuHa. basoduibHble spuTpo6IaCTDI, pac-
HOJIaraBllMecs BOKPYr Makpodara, XapaKTepu3OBaluCh
NVKHOTUYECKVMI U3MEHEHUSIMU B sIfjpe C KOHJIeHCAlu-
el XpOMaTyHA U DIYOOKVMM MHBAarMHAIMAMU KapuoIeM-
Mbl. LIMTOmIasmMa STUX K/IETOK MMea CPEHIOK 3/IeKTPOH-
HYI0 IUIOTHOCTb, COflepXKajla yMEpPEHHOEe KOIMYeCTBO Op-
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rane/t. ITonmxpoMaroduibHble SpUTPOOIACTDL COfepKa-
JIM KpYTIHbIe [JIBIOKY FeTepOoXpoMaTiHa 3aHMMaBIIe O0/Ib-
HIYIO IJIOLA/b AApa.

YIbTpacTpyKTYpHbBIE M3MEHEHMS KPacHOIO KOCTHOTO
MO3ra OOJTyUYeHHBIX KPbIC PA3IMYIHBIX BO3PACTHBIX TPYIII C
koppexnueit KIICIK, 30 cytku HabmofeHns.

KjteTku KOCTHOrO MO3ra 3KCIepMMeHTAIbHON IPYIIIIbL,
B KOTOPOIT IIPOBOAMIOCH BBefieHNEe OOTy4eHHBIM KpbIcaM
KCEHOTI'€HHOII LiepeOpOCINHAIBHOM KUAKOCTH, OT/INYAINUCD
mpeobmajaHneM  KOMIIEHCATOPHO-IIPUCIIOCOOMTETBHBIX
[IPOIIECCOB HAf AUCTpoduueckumy usmeHeHusivmn. OpHa-
KO YacTb KJIETOK BCe >Ke MMeJla MPU3HAKM JIeCTPYKTUBHBIX
npoueccoB. K TakuM Kj1eTKaM OTHOCUINCD, IPEX/[ie BCETo,
Hanbosee pagyoOYyBCTBUTENIbHBIE — TUMQOIUTDL pasind-
HBIX ITOKOJIEHUIL.

Makpodaryu, B cocTaBe IPUTPOUAHBIX POCTKOB ITOI
TpyIbl, uMenu 6oree OKpyrayl (GopMmy, HeXXenn B KOH-
TPOJIbHBIX HaOMIOeHNAX. MUKPOBOPCUHKI Ha UX IOBEPX-
HOCTY ObUIV MEJIKMMM U MHOTOYMCTIEHHBIMMU. SIpa Takmx
K/IeTOK XapaKTepU30Ba/IiCh HEIPaBUIbHOI (POPMOIL C KOH-
TeHcallyeil XpOMaTHHa OKOJIO KapMOJEMMBI, IUTOIIIA3-
Ma cofiep>kaza 60/IbIIoe KOINYECTBO OPTaHesIl, TU30COM U
BTOPMYHBIX (parocoM, a Takke OONbIIOE KOTMIECTBO MeJl-
KIX 3JIeKTPOHHOIIOTHBIX TpaHy/l. LlycTepHbI IMTONIa3Ma-
TUYECKOTO PETUKY/TyMa BBIITIA/IENIM PacIlMPEHHBIMY, 4acThb
MITOXOHJPUIT MMeJIa OKPYIIyIo popMy ¢ pasHOHAIIpaB/IeH-
HBIMJ KPMCTaMU ¥ 9aCTUYHON (parMeHTaIel BHyTPeH-
HUX MeMOpaH. Takue M3MeHEHMs CBUJETENbCTBOBAIN O
BBICOKOI (PYHKI[MOHA/IBHOI aKTUBHOCTH KJIETOK.

EnuHuuHbIe MpO3pUTPO6IACTBI COAEpXKaMU OKPYIJION
(hopMBI KPYITHOE PO ¢ KOHJEHCUPOBAHHBIM IO Kpalo Ka-
PMOITa3MBbl XPOMAaTUHOM U 2-3 AfpblIKamMu. basodub-
Hble 3PUTPOOMACTBI SKCIIePVMEHTANbHON TPYIILI UMe-
JIM OKPYITIOE SIPO CO CIaOOBBIPAYKEHHBIMM MHBArMHALM-
AMJ, PaBHOMEPHO pacIpeeNeHHbIM MeTKOAVICIIEPCHBIM
XpoMmaTuHOM. lluToImasma 3TUX KJIETOK COfiepKana MHO-
TOYMC/IeHHbIE TIO/IMCOMBI ¥ MUTOXOHAPUM OKPYTJION 1/Mnn
OBa/IbHOI pOpMBL. B psiie HabmogeHnit 06HAPYXKUBAIICh
¢uryper MuTo3a.

OpHako 4acTh KJIETOK COXpaH:dA/la TeHAEHLMIO K JieTe-
HEepaTMBHBIM M3MEHEHNAM, YTO COIPOBOX/A/TIOCh pacIly-
peHMeM IepUMHYKIeapHOr0 IPOCTPaHCTBA U [eCTPYKIM-
eit KpucT MuTOXoHApuit. IlonuxpomaToduibHbIe SPUTPO-
671acThl MMeNM OKpYIIoi (popMBI ARPO ¢ GOMBIINM KOJIM-
4eCTBOM retepoxpomatiiHa. Cpefy KIeTOK 3pUTpoOIacTn-
YeCKOT0 OCTPOBKA 0OHAPY>KMBaIach HOJIbIIOE KOTNYECTBO
PETUKY/IOLUTOB HEIPaBUIbHOI OKPYI/ION (pOPMBI C HETo-
MOTE€HHOJ LIMTOIUIA3MOJ BBICOKOM 3/IEKTPOHHOI IIOTHO-
CTH, cofiepyKallieit 60/IbIIOe KONMNIeCcTBO (parMeHTIPOBaH-
HOTo MeMOpaHHOTrO MaTepuana.

Muenonpnbii poctox Bo II u III Bo3pacTHBIX Irpymmax
DEMOHCTPUPOBAT  CXOHYIO  Y/IBTPAaMMKPOCKONIYECKYIO
kaptuny. Cpenu mnepexogHbIX (GOpPM OIpefe/sINCh Aers-
myecs KAeTKM C TeMHON LIMTOIIa3MOJ M HeIpaBU/IbHON
¢dopMmsI sApoM. Mueno61acTbl B 9KCIIepUMEHTa/IbHBIX Ha-
O/MIOIEHNAX COXPAHSIN CBOI0 OKPYTIyIo popmy 1 nuddys-

HO pacIipefie/leHHbIN 3yXpoMaTuH Axpa. OpraHe/uibl 3TUX
KJIeTOK YaCTMYHO MMeM IIPUM3HAKM MHTPALe/IIoNAPHO-
r0 OTeKa, C PaCIIMPEHNEM LMCTEPH I'PAHY/IAPHOTO U arpa-
HY/IAPHOTO IIUTOIJIa3MaTUYECKOTO peTuKynyma. Ilpomu-
€/IOLIUTBI, KaK IIPAaBUJIO, UME/M OBAIbHYIO MO0 OKPYITIYIO
dbopMy Aapa, yMepeHHOe KOMMYeCTBO BHYTPUK/IETOYHBIX
OpraHeI, ¢ HEKOTOPBIM IIPOCBET/IIEHMEM LMTOIN/IA3MBI, a
TaKKe M3MeHeHMeM (OpPMbI MUTOXOHAPUI M HapyLIeHM-
eM CTpPOeHNUA VX BHYTpeHHMX MeMOpaH. IpaHyimbl pacmo-
JIarajiCh 0 BCeN IUIOLIAY LIUTONIa3Mbl. MueIoLuUThI, B
HAIIUX HAO/IOfeHNAX, M 9KCLIEHTPUYHO PACIIONOKEeH-
HOe AfIpO U LUTOIUIa3MY, COflepyKalllyio 0o/IblIoe Kommye-
CTBO MEJIKMX I'PaHy/l. flipa majoukos/iepHbIX 1 CETMEHTO-
AJIEPHBIX TPAaHY/IOLUTOB MIME/IM XapaKTEPHYIO HEIPaBU/Ib-
HYI0 (pOpMy C KOHJEHCalMell XpoMaTuHa 1o nepudepun B
Bufie mosica. lluromnasma ux cogepiana 60mbIIoe Komde-
CTBO IEPBUYHBIX M BTOPUYHBIX TPAHY/I ¥ XOPOIIO pa3Bu-
THIVI KOMIIIeKC [ombmKm.

Merakapno6/acTel I BO3pacTHOI TpyIIIbl )XVMBOTHBDIX,
KOTOPBHIM ITPOBOAMIACh KOPPEKIMA IyTeM BBEJEHMUA KCe-
HOTEHHOJ CIITHHOMOS3T'OBOVI >XWUJKOCTHU, VIMENU OKPYIJION
(hOpMBI ALPO ¢ MHOKECTBEHHBIMY MHBATMHALMAMY U AUQ-
¢ysHo pacrpefiesieHHbIM XpoMatuHoM. B IV rpymnme xomu-
YeCTBO MeraKapnuo61acToB ObI/IO MEHBIIVIM, OJTHAKO CTPOe-
HIe X MaJIO OT/IMYaIOCh OT APYIMX Ipymni. Merakapuoumn-
ThbI 3KCIIEPMMEHTA/IbHOTO KOCTHOT'O MO3Ta COfiep>Kajy I10-
JIUIIONJIHOE ANPO C KOHJIeHCallMell XpoMaTuHa 110 Iepu-
(depun KapuoIIasMbl, XOPOIIO PAa3BUTHI KOMIUIEKC [071b-
XM B IIEPMHYK/IEAPHOM IIPOCTPAHCTBE, a Takoke 0OLIMp-
HYIO CeTb ITy3bIPbKOB 1 TPyOOUEK.

Bo Bcex rpymmax HabmofeHUs oOHapyXMBanmuch ¢Gu-
6po6IacTbl, MMelolmMe BBITAHYTYIO OBalIbHYIO (OpMy U
HEIPaBIJIbHON (OPMBI AAPO C OYATOBBIMU CKOIUICHMAMU
reTepoxpoMaryHa 10 mepudepur KapuomniasMmbel. B um-
TOIIa3Me 3TUX KJIEeTOK PpacIofaraauch MHOXKECTBEHHbIE
KPYIIHbIE, OBa/IbHbIE ¥ OKPYT/Ibleé MUTOXOHZPUY C IIJIOTHBIM
MaTPUKCOM ¥ O4aroBOil IeCTPyKLMel KPUCT, XOPOUIO pas3-
BUTAs CETb KaHa/IbLl€B TPAHY/IAPHON LIMTONIA3MATUIECKOI
CeTH, OYary CMHTEe3a TPOIOKO/I/IareHa.

Smpa IpOMOHOLMTOB BCeX BO3PACTHBIX IPYII MMeNN
6060BuAHYI0 (HOPMY C KPYIHBIM SIAPBLIIIKOM M HEXHBIM
syxpoMaTruHoM. Ilurommasma cofepskana MeNKue 37eK-
TPOHHOIUIOTHbIE TPAHYJIbl, TPAHYNIAPHYIO LIMTOINIA3MaTH-
4YeCKylo ceTh. Bosjie A7ipa pacrosaracsa XopoIio pa3BUThIii
koMmitekc Tompmxu. OKpyrnoit popMbl MUTOXOHAPUM, B
pAfie CTy4aeB XapaKTepU30BalInUCh Je3MHTErpaLeli U 1e30-
puenTanuert kpuct. Ha moBepXHOCTU KJIeTKM OOHApyXMm-
BAaJIMICh IJIMHHbIE MUKPOBOPCUHKIA

Kpacublit kocTHBIT MO3T KpbIC I-III BospacTHBIX rpynn
cofiep>Kaji KpyIIHble MOHOIIMTBI C 9KCLEHTPUYHO PACIIOJIO-
JKEHHBIM HeINPaBUIbHON (OPMBI SA/[POM, KOHJIEHCalyeil
XpOMaTHHa HO Hepudepuy KapyuoIUIa3Mbl, MHOXKECTBEH-
HBIMU JIM30COMaMM, OBAJIbHBIMU 1M OKPYI/ION (OPMBI MM-
TOXOHJPUAMHU C JI€30PUEHTALMEN U IMCKOMIUIEKCALMEN
BHYTPEHHMX MeMOpaH. B nmepuHykiIeapHOM IPOCTPAHCTBE
0OHaPY>KUBAJICA XOPOIIO PasBUTHIN KOMIIEKC [ONMbIXY U
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nentpronu. B IV BospacTHOI rpymime MOHOLMTHI Xapak-
TepU30BA/INCh paCLIMpeHNeM ¥ IPOCBEeT/IeHNeM HepuHy-
KJI€apHOI'O ITPOCTPAHCTBA, YMEHbIIEHNEM KOINYECTBA BHY-
TPUKIETOYHDIX OpTraHeII. HPOHI/IM(bOI_U/ITI)I COXpaHAIN I'o-
MOTEHHYI0 CTPYKTYPY 3yXPOMaTHHA, C MENKIMM [TIbIOKaMu
reTepoXpOMATVHA, XOPOLIO PasBUTHIA IPaHY/LIPHbBIA 9H-
[OIUIa3MaTUYEeCKIIT PETUKYIYM, MHOXKECTBEHHBIE ITOTUCO-
MBI, pubocoMbl. Marbie TMMQOLNTHI VMMV HelpaBUb-
HOJI OKPYIJION (OPMBI PO C MHBArMHALMEN, Ipeobmana-
HIfeM IeTepOXpOMaTIHA, CKOIIIeHNe KPYITHBIX CBET/IBIX MMU-
TOXOHZPMII Ha OHOM U3 IIO/TI0COB KJIeTKY, 60JIbIIIOe KO-
4ecTBO CBOOOAHBIX pubocoM. JInmmdobracTbl XapaKkTepin-
30BaJINCDh KPYIIHBIM OKPYI/IOi GOPMBI sIIpOM ¢ Ipeobaza-
HJIeM 3yXPOMaTIHA U CKOIUIEHVeM IeTepOXPOMaTIHa BO3TIe
KaprnoneMMbl. 1lurorasma copepskana HeGOMbIIOE KOJIM-
4eCTBO OBa/IbHBIX MUTOXOHAPUIL M paclIMpeHHbIe IICTep-
Hbl IIEPOXOBATOTO SH/OIUIA3MATUYECKOTO PETUKYIyMa.
Smpo mmasmobmacra nmeno oBanbHYI0 GOpPMy C paBHOMED-
HO paclpeneeHHbIM 9YXpOMAaTMHOM, KPYIIHbI€ OBa/bHbIE
MUTOXOHAPNUN pacCIlojIarajiiCb B OUTOIJIA3ME XaOTUYIHO, B
HIX OOHAPY)KMBAIICh TPU3HAKM PA3PYIIeHNs BHY TPEHHIX
MeMOpaH. B 1juroriasMe riasMaTnuecKoil KIeTKM ObIT BbI-
sSIBJIH XOPOIIO Pa3BUTBIN KOMIUTEKC [O/IB/KY, MacCUBHAs,

6oraras pubocoMamMy rpaHy/IspHAsA LNUTOIIa3MaTIIeCcKas
CeTb, OKPY>KaBIIas OKPYIJIOE AP0 C MHOXKECTBEHHBIMM MH-
BarvHALMAMI.

BbiBogbl

[TonydeHHble JaHHBIE CBU/IETEIBCTBYIOT 00 aKTUBALUN
pereHepaTOpHbIX U YCUTIEHUY KOMIIEHCATOPHBIX IIPOLIECCOB
BCEX POCTKOB KPAaCHOTO KOCTHOTO MO3Ta IIpY KOPPEeKLNN
nocrencTBuit 06nydenns nyrem sBefenns KIICK. Opna-
KO HalMMEHbIIYI0 CTENeHb BBIPA)KEHHOCTU 3TU IIPOLIECCHI
umeroT B IV BO3pacTHOII IpyIIIle, YTO CBSA3aHO, BEPOATHO,
CO CHIDKEHMEM aKTUMBHOCTM aJJallTAllIOHHBIX MEXaH3MOB.
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Abstract

Background: The effectiveness of the integrated use of monopril, propranolol with heparin and percutaneous coronary intervention (PCI); PCI
separately conducted on hemodynamics, on cardiohemodynamics and the clinical course during the acute phase and during the follow of myocardial
infarction (MI) was studied. Comparison of the results of the complex medical and mechanical revascularization with PCI conducted separately was
carried out.

Material and methods: 42 patients with acute coronary syndrome were examined: anterior MI with Q-wave and ST-segment elevation in age from
30 to 70 years (56.7 + 1.20 years). 21 patients out of 42 were treated by monopril, propranolol, heparin and PCI (group 1); 21 patients were treated only
by PCI (group 2). In both groups, with echocardiography and Doppler echocardiography were investigated end-systolic (CSR) and end-diastolic (EDV)
volumes, ejection fraction (EF), stroke index (SI), cardiac index (CI), a violation of local contractility index (VLCI) of LV, restenosis by re-coronarography,
ECG ST-segment elevation and re-anginal pain. And also the dynamics of systolic and diastolic (BP), clinical features of myocardial infarction in the
period of observation were identified/

Results: Patients treated by monopril, propranolol, heparin and PCI demonstrated stabilized central hemodynamics, reduced CSR, EDV, VLCI,
improved systolic function of LV and increased EF. However, in this group, in one patient on the third day was recorded congestive heart failure (CHF),
in another one recurrent MI. In the group subjected only to PCI, 2 patients developed recurrence of MI, 3 restenosis at 2 CHF and two patients died.

Conclusions: Combined application of medical therapy with PCI improves clinical current of MI and provides predictive positive results more
noticeably than separately conducted by PCI in ACS-MI.

Key words: acute coronary syndrome, myocardial infarction treatment, heparin, monopril, propranolol, percutaneous coronary intervention,
hemodynamics, cardiodynamics.
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OueHka BJIUAHUS MeIUKAMEHTO3HONH M MEXaHUYECKOIl peBacKyJIsipu3aluu
NPHU KOMILJIEKCHOW Tepanuu B OCTPOM Nepuoae HH(papKTa MHOKapaa

BeBepgeHune

OcHoOBHOII 3afaveil mpu edeHur OOMbHBIX MHAp-
KTOM MMOKapaa ¢ mopgbeMoM cermenTta ST sBisieTcst Obl-
CTpasi MeIMKAMEHTO3Has WM MeXaHM4ecKas peKaHaslu-
3auys nHapKT-CBsI3aHHOI KOPOHApHOI aptepuiu [2, 3, 6,
12]. JInst 3TOrO B MOC/IEHME TOBI IPUMEHSIOT TPOMOON-
TUYECKYI0 Tepaluio 1 aHTMOIUIACTUKY, YePECKOXXHOe KOpO-
HapHoe BMenIaTenbcTBo (UKB) mopakeHHOro KOpoHapHOTrO
cocypna [3, 5, 10]. MexXny TeM MMEIOTCS JaHHbIE, YTO IOCTIe
TPOMOONMUTIIECKOTI TEPAIINM Y KQXXOTO TPETbero O0NMbHO-
T0, y>Ke B IIepBble CYTKM PAa3BMBAIOTCS PelMANBEI MHpApPKTa
muokappa (VIM), Ipofo/KaloT BCTpedaTbes M B HOCIEYIO-
mye guu [3, 9]. IIpu MexaHUdYecKolt penepdysun B paHHME
cpokn VIM yBennumBaeTcs 4acTOTa HeOIarONpyUATHBIX UC-
xo0z0B [5, 7]. B cBS3M ¢ 3TUM B ITOC/IENHIIE TOLbI, KOMIIJIEKC-
HO€ NpVMEHEHNEe MeIVKAMEeHTO3HOM M MeXaHIN4ecKoil pe-
nepdysun B parHue cpokn VIM cunraercsa apdeKTUBHBIM
[2, 5]. Mexanudeckas perepdysusi B COYETaHUN C TPOM-
OONMMTNYECKOI M aTMKOATYIAHTHON Tepalnueil 3Ha4nTeNb-
HO CHIDKAeT JeTaJbHOCTh 6ompHbIX VIM [2, 6]. Onnako,
uxX 3¢ (eKTUBHOCTb ¥ 6€30IIaCHOCTh HPU KOMIIIEKCHOM
IpMMEHEHNM OCTAaeTCs MpeaMeTOM OMCKYCCUMU U HeT ely-
HOro MHeHus 06 ux npumeneHun [3, 4, 7, 10]. ITocre me-
IOVKAaMEHTO3HOI peBacKylIApU3alluy B TedeHMe 7 JHel, B
MH(APKT-CBA3AHHON apTepyy IPORO/DKAETCS PEeMOJIeN-
poBanme creHosa [9]. Kpome Toro mmerorcs gaHHbIe, CO-
IJITACHO KOTOPBIM, HECMOTPsI Ha PaHHME CPOKM BOCCTAHOB-
JIeHVsI KPOBOTOKA B MH(APKT-CBSI3aHHOM KOPOHAPHOI ap-
TepuM, YUacTOK HeKpos3a MMokapaa (GopMupyercs JOCTa-
TO4YHO 6obuIMX pasmepos [7, 10]. B mpyrom mccrenosa-
HMM OTMedaeTcs, 4To npu perepdysum, BpizBanHoi YKB, B
nHQapKT-CBsI3aHHOI KOPOHAPHOI apTepuy, Yepes 24 daca
nospimatoTcss CPb u MJI-6, To 4TO coONpsbKeHO MOBBIILe-
HIEM PUCKA CMEPTHU U PasBUTHUSA KapAMOTeHHOTO LIoKa [9,
12]. TlpuMeHeHVe VHTePKOPOHApPHBIX CTEHTOB COKpATH-
710 4aCTOTY PECTEHO30B B KOPOHAPHBIX apTepusAX IO CpaB-
HeHuio ¢ YKB, ogHako He pemmio npo6ieMy HOTHOCTBIO
[8]. CrenTMpoBaHMe He MHTUOUPYET TPOMOO3, BOCIIA/IeHEe
U TUIepIIas3nio MHTUMBL [11]. YuursiBas Bce aTn u mpo-
yyie gaHHble M. f1. Pyza [7] oTMedaeT, 4TO Helb3s OTKa3aTh-
Csl OT AaHTVUKOATY/ISTHTHON M TPOMOOIUTUYECKOI TepaIn,
KaK CaMOTO JJOCTYIIHOTO 1 BecbMa 3¢ (eKTUBHOrOo crocoba
nedeHus. IlosTomy, mosBUIACD Ufes, YTO Yepe3 HECKOIbKO
THEI IOCyle YCIENTHONM MEeIMKaMEHTO3HOM peBacKyIApu3a-
uun (MP), nposenenne YKB moxeT moBbicuTb 3ppekTnn-
HocTb Tepanuy OVIM B paHHMIT CPOK 11O CPaBHEHUIO C OT-
IeNbHBIM KOPOHAPHBIM BMellaTenbcTBOM. OIHAKO, MIMEI0-
1Mecs JJaHHble O KOMIIJIEKCHOM IIPVYMeHeHUM MefIMKaMeH-
TO3HOII I MeXaHIYeCKO periepdysun B panHue cpoku IM
IpoTMBOpeunBbl. KpoMe TOro, ¢ 3T0i! 11e/IbI0 UCTIONb3YIOT-
Cs1 TPOMOOIUTHUKY, KOTOpPBIE YacTO OCTOXKHSIIOTCS perep-
(bY3MOHHBIMU CHH/IPOMaMIL.

[TepunuBasuBHOE IpUMeHeHNe P-aipeHOOIOKaTOPOB B

octpoM nepuopie VIM, nopsepraeMbIX peBacKynsApU3anun
MMOKap/ia, PaCCMaTpPUBAETCs B Ka4eCTBE BaXXHOTO KOMIIO-
HEHTa 3allNThl MMOKapfAa, oOecreduBaloleil CHIDKEHME
CMepPTHOCTH y OONBHBIX JAHHOI KaTeropun. B To ke Bpe-
M, Tepamys B-agpeHo6moKaTopaMu accouunpyercs ¢ 6o-
Jlee HU3KOI 4acTOTON pasBuUTUA QUOPWULILNMU Hpencep-
ANl B paHHEM MeXaHNYeCKOM perep(y3MOHHOM Iepuofe
[5, 11].

B murepaType HeT ZaHHBIX O KOMOMHVPOBAHHOM IIpMMe-
HEHMM BBICOKMX {03 aHTUKOAry/IsHTOB (remapuH), B-agpe-
HOO/IOKaTOPOB U MHIMOUTOPOB aHIVMOTEH3VMHIIPEBpaIlal0-
mero ¢epmenta (MIAIID). Bompocsl KOMOMHMpPOBaH-
Horo npumenenus VIAII® (moxompun) u P-agpeHo6imo-
KaTOpOB, aHTUKOATY/ISIHTOB (remapyH) B codetannu ¢ YKB
PaCKpBITHI ellfe He TOMHOCThIO [1, 2,7, 8, 9].

YuureiBas Bce IIociaegHne HI/ITepaTypHI)Ie JaHHbIC, MbI
IIPOBOJV/IN 3TO VICCTIEOBAHME C Iienbio u3ydeHus addex-
TUBHOCT) B KOMIIIEKCHOM IIPVMEHEHIV MOHOIIPIIIA, IIPO-
npaHosona ¢ remapuHoMm n YKB u otfenpHo nmpoBopyumoe
YKB B ocTpoM Iiepuogie 1 B epuofe Habmonennsa VIM.

MaTeplnan n metoabl

Hccnenosano 42 6onbHbIx ¢ OKC: nepeganm VIM ¢ 3y6-
oM Q u ¢ mogbemoMm cermenTa ST B Bo3pacre ot 30 mo 70
net (56,7 + 1,20 roma). B 4mcno nccnegoBaHHbIX BONUINA 56
(93,3%) my>xumH, 7 (11,3%) xeHmuH. MeTOROM MHIVBU-
Iya/[bHOI paHfOMM3aLMM OOIbHBIE ObIIN pasfesieHbl Ha 2
TPYIIIBI 110 21 4YeloBeKy B KaXf#ol. B 1-11 rpymnme ucnomb-
30BaJIM TENAPUH C MOHOIIPMIOM 1 TponpanononoM u YKB,
BO 2-11 — mpoBopany Tonbko YKB.

B obenx rpymnmax OIeHMBA/IOCh KIMHUYECKOE TEUeHMUe
3a0071eBaHus: All, AIIH, YU, Cl, 9acToTy cepeyHbIX CO-
kpamernit (YCC), BOSHUKHOBEHE paHHETO PeCTeHO03a, pe-
uupusa VIM, passurne OCH B nepuop Habmogennit. [Tpu
9TOM, OCTpas cepieuHas HepoctarouHocTh (OCH) ompe-
menmsinack mo knaccudukanyu Killip B Teuenme 7 pHeilr.
KapayoreMogyHaMuKy M3y4daay C HMOMOILBIO 3XOKapAuO-
rpadun anmapatrom SSD 119 (pupma «Amokar, SInoHus).
Omnpepensncs koHeuHsblit cucronndecknit (KCO) m xo-
HeuHbli1 guacromdeckuit (KIIO) ob6beM, uHmekc Hapyle-
Hys1 okanbHoro cokpaenns (MHJIC), dpakiym BeOpo-
ca (OB) nesoro xenynouka (JDK), pecTeHO3 ¢ ITOMOLIBIO
HOBTOpPHOI KopoHoporpaduy, IKI mo nmogbemy cermeHnra
ST u mo MOBTOPHOI aHTMHO3HOM 60/mu. MoHOIpWU IIpuU-
MEHAIN B IepBble 3 JHA IO 2,5 MI OfIMH pa3 yTPOM, IIO-
ToM 110 5 Mr B cyTkM 10 gHelt u 10 MT B IeHb B ITOCTIE[IyIO-
mue gy VIM. Beopmmu BHTYpuBeHHO 60/0cHO 0,1% 1po-
IIPaHOJIONA B 03€ 5 MI, B TedyeHue 5 MuHyT. 3arem 1o 0,02
MI/KI/MUH BBOAVIIM BHYTPUBEHHO 10 20-25 Kamenb B MI-
HYTY 4 pasa B TeuyeHMe 24 4acoB, flajiee IPUMEHAIN IIepOo-
panbHBI IpuéM npenapara B fose ot 80 go 120 mr B cyT-
k1. bonbHbIM 1-11 rpynmsl npumensnu renapus: 20 000 EI
CHa4ajla BBOAW/INM BHYTPUBEHHO 1 ogHOMOMeHTHO 10 000
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EJl TOfKOXXHO C MOC/IERYOIM BBEIeHIIEM Yepe3 KaXK/ble
6 yacoB B 1-e cyTku, Ha 2-3 cyTku — 10 000 EJI xaxgpie 8
4yacoB, Ha 4-5 cyTku — 10 000 E]l xa>xaple 12 4acos, Ha 6-11
nenb — 10 000 E]I opyH pas B CyTKM C IIOC/IEAYIOIMM Ha3Ha-
JeHMeM aHTUKOAry/IAaHTa BapdapuH 1o 1 Tabnetke 2 pasa B
neHb. Bcem 60onpHbpIM npoBopgwau YKB u oHyu npuHMManu
aciupuHKapano 1o 300 Mr B CyTKIH.

Marepnain cTaTuCTU4ecKy 06paboTaH ¢ MOMOIIbIO Ha-
KeTa nporpaMm «Cratuctuka 6.0», paccuuTaHbl BeTMYNHBI
M, ux cranpaprHble ommbkn (m) 1 95%-71 JOCTOBEPHBIN
uHTepBan. IIpu aToM Mcnonb3oBanu HemapaMeTpUIecKUit
Kputepuit MaHnHa-YuUTHU, TOuHBIT Kputepuit P. @umepa.
Pasnuuusa cunranm gocrosepubiMu npu p < 0,05.

Pesynbratbi

B ananmsax rmokasaresnei reMOIMHAMUKIL: AHC, A}:[u, CH,
YW, YCC, kax B rpy1e 60/IbHbIX, T€UNBIINXCS TEIAPIHOM
¢ MoHoIpwIoM U nponpanononoM u YKB, tak u otnenpHO
YKB, npu mocTymieHun 60/IbHBIX B CTAIMIOHAP HOCTOBEP-
HBIX pasmnuuit He 66110 (p > 0,05) (tabm. 1). B rpymmy Bxo-
munn 60/IbHBIE B OCHOBHOM C THIIEP- M 9YKMHETUYECKIMI
BapMaHTaMl TeMOAVHAMIUKN. Tak, B 1-1 rpymme GO/NbHBIX,
HOJYYaBIINX TeNapuH, MOHOIPWI C IPOIPAHOTIONOM U

YKB y 55% 60/IbHBIX, BO 2-71 — y 51% GO/IbHBIX OBUI IUIIep-
KMHeTH4ecKuii, B 1-11y — 90,1% u Bo 2-it — y 89,5% 60/1MbHBIX
- 9yKMHeTHYecKuii Tui remopuHaMuku (p > 0,05). Ha ¢done
BBeJIEHNA TellapyHa 1 MPOIPAHOJIONA, IIpKeMa BHYTPb MO-
Hompuna u nposefernsa YKB, otmedanocs camxenne Al
4yepes 24 4 1 10 KOHILJA MCCIEeNOBaHNA CHU3MIACh ¢ 138,4 +
2,2 po 117,8 £ 3,34 MM PT. CT., OFHAKO He BbI3BAJIO JJOCTO-
BEPHOTO CHIDKEHMS 110 CPAaBHEHMIO C MICXONHBIMY 3HAYCHM -
AMU A,[[n, U B KOHIIe UCCIIeOBaHMsA cocTaBmio 79,80 + 2,40
MM PT. cT. (p > 0,05) (Tabmn. 1).

B aroit rpymme y 3 60/IbHBIX C MCXOZHO HU3KUM A]l oT-
Meydaach TeHJeHus K nosbienno All (mo neyenus 110/
60 MM PT.CT., IIOCTIe IPOBOAMMOrO jedeHus 115/65 M
pT.CT.). ¥ 5 60nbHBIX ypoBeHb A]l CYyIleCTBEHHO He M3Me-
HUJICS.

ITposenenne YKB crmoco6cToBano HecyljecTBEHHOMY
cakernio AJl u A,Hn. Yepes cytku, AJ] moutn crabum-
3MPOBAJIOCH: Yepes3 24 yaca OHO cocTaB/Ano 127,8 + 3,4 Mmm
PT. CT., Ha 7-11 feHb 125,5 £ 1,8 MM pT. cT. [Ipu atom pna-
crommaeckoe AJl mocTerneHHO CHMYKA/IOCh U Ha 7-11 IeHb Te-
pammu coctaBmo 65,1 + 1,6 Mm pt. cT. (p < 0,01) (Tabm. 1).

JuHaMMKa M3MeHEeHM: IoKasaTeslell IJeHTpa/lbHOIl re-
MOIVHAMUKU B J[HU JIeUeHUM TPENCTaB/IeHbl B Tabmuile.

Ta6muna 1
JIuHaMuKa MoKasareneil eHTPATbHOI reMOAMHAMUKY U cucTonudeckoit pyukuum JDK, (M £ m)
MoHonpun + nponpaHonon + renapuH + YKB (n = 21) YKB (n = 21) 1
p
MNokasa-
Bpems, npolweaLwee OT Havasna neyeHns
Tenn
Ao 124 244 724 | 7-ipens| PO 124 244 724 7-i1 peHb
ne4yeHunsa nieyeHunsa
Allc, mm. | 138,4+2,2 178+ | 24| 13504 | 1278+
T T 1123,0+£2,3(1260+1,6(1152+1,6 T 2,2 T 7 11255+2,2| 1255+1,8 | =0,05
pT.CT p>0,05 3,34 1,6 34
p > 0,05
Adg, mm. | 90,7+ 1,3 889+1,2 74,00 + <0,01
88,7+1,7 | 75716 | 751+13 |798+24 850+1,0 724+1,3
pT.CT. p>0,05 p > 0,05 2,40 65,1+£1,6
Yn,
/2 3800+14| 405+,9 (4186+14| 443+19 |445+1,6(393+13(396+19(395+1,9(40,00+1,4|40,20+1,6 | <0,01
aw, 388+ | 300+ | 3,68+
+ + + + + + +
/MUAH/M2 3,90+0,16 (3,85+0,12| 40+0,17 | 44+£0,18 48+ 1,13 013 012 017 391+0,12| 394+0,14 | <0,01
Ucc 106,0+1,2 1000+ 98,50 + 97,20 £
’ T 886+18 |8500+13(76,72+1,6|752=+1,4 2,4 A T 188,14+1,9( 84,32+2,1 | <0,01
yA/MUH p>0,05 1,6 1,9
p > 0,05
90,20 + 89,33+
70,23 + 65,90 + 51,34+ 78,50 £ 75,23 £
KCO, mn 2,90 53,2+2,61 34 68,20+2,1|6510+24 | <0,01
2,31 2,42 2,61. 1,6 2,3
p > 0,05 p 0,05
165,10 = 164,18 =
KOO, 590 150,11+ | 14371+ | 13582+ | 13582+ | ' ' | 15982+ | 15592+ | 151,82+ | 14892+ | _ .
P> 0,05 2,29 2,15 2,17 2,17 p>0,05 2,16 2,12 2,16 2,12
45,90 +
OB, 45,69+ 2,5 5021422 51,34+ 58,24 + 59,31+ 230 45,73 + 48,82 + 52,71 + 5331+ <001
% p>0,05 e 2,61 2,17 2,14 ’ 1,61 1,53 1,47 2,10 ’
p > 0,05
1,81+£0,10 0,82+ 1,78 £ 1,51+ 1,48 £
MHNC ’ ' 1,48+0,23(1,35+0,30(0,81x0,17 ' ' ' ! 0,87+0,14| 090+0,12 | <0,01
p>0,05 0,14 0,13 0,21 0,15

Hpumeqa}me: P — BOCTOBEPHOE pa3nine NCXOTHbDIX ToKasareseii, Pl — BJOCTOBEPHOE pa3/iNnine KOHEIHDIX PE3Y/IPTATOB MEXAY I'PyIIIaMu.
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Kak BupiHO, y 60/IbHBIX BCEX IPYIII MICXOHbIE T€MOAMHAM-
YecKye IoKa3arTe/yl JOCTOBEpHO He pasnndanuch (p > 0,05;
cM. TabymIy).

Y 6O/MBbHBIX 1-if IPYIIIbI, TOTYYaBLINX TeapUH ¢ MOHO-
npuioM u ¢ nponpanononom u YKB gepes 12 gacos cye-
ctBeHHOrO cHIpKeHus YV, CV He peructpupoBanoch, Hao-
60pOT, ZOCTOBEPHO MOBBICUIICH ¢ 39,9 + 0,3 1/m? 0 61,3 £
1,8 n/m? u ¢ 3,90 + 0,16 n/mun/m? o 4,80 + 1,13 n1/Mun/m?
U JJOCTOBEPHO OT/IMYANNCDh OT MICXOJHOTO YPOBHS U OT JjaH-
HbIX 2- rpymmsl (p < 0,01) (tabi. 1).

Y 60nbHBIX 2-11 TPYIIIBL, Yepe3 12 4 0TMevanach TeHAeH-
nuA ysemdenns YV u CV. Ha Bcex moceyommx sTamax
Ha6mogenusa ommuns sHadennii Y u CY oT Benu4uHbl B
1-e cytku VIM cTaTmcTIYeCcKy He3HAYMMBI.

[Tpu paspenpHOM aHanu3se nokasareneii CV BblAB/IeHO,
9TO Y GOJIBHBIX 1-J1 TPYIIIBL, MOTyYaBUINX T'eapUH C MOHO-
IpuIoM, 1 ¢ mponpanononoM u YKB BpiABIE€HO 4TO ¥ 8-1
6onbHbIx CH yBemmumcs ¢ 3,00 fo 4,91 n/mun/M?, y 7-Mu
¢ 3,25 0 4,90 n/mMun/m%, y 5-tu ¢ 3,64 fo 4,78 n/Mun/mMA, y
offHOTO OOIBHOTO CyljecTBeHHbIX MaMeHeHuit CVl He ot-
Me4anoch. JIOCTOBEpPHO OT/IMYA/NOCh OT ITOKasaTenein 2-i
rpymnmer, (p < 0,01).

Bo 2-11 rpynme, neunBmxcst Tonpko YKB, y 9 60mpHbIX
CU yBemmamrcs ¢ 3,00 go 4,15 n/muu/M?, y 5-1 ¢ 3,25 1o
4,90 n/mun/M?, y 5-1u ¢ 3,55 n/mMun/M? o 3,94 n/Mus/M?, Y
IBYX OO/MBHBIX CyliecTBeHHbIX u3MeHenmii CVl He peru-
cTpupoBanoch. CyllecTBeHHOe ypeXXeHNe pUTMa cepaLa y
60MbHBIX 1-11 IpyNIIBI HAabMIOAIOCh Yepes 24 waca ¢ 100,0 +
1,2 50 75,20 + 1,40 ymapoB B MMHYTY ¥ COXPAaHUJIOCH JJO KOH-
1a uccnenosanus (p < 0,01). Bo 2-11 rpymme, yepes 24 waca
He peructpuposanoch ypexxenne YCC. Opnako, uepes 72
yaca 0TMeYaoCh YMeHbIIEHNE Y B KOHIIE VICC/IeOBAHNA CO-
cTaBuIo 84,32 + 2,1 ymapoB B MUHYTY.

Hunmaranus JDK, nagyunpoBanHas MHQAPKTOM MIO-
Kapfa, OTpakaeT 00'beM opaXkeHns MIUoKapaa. VIsMeHeHus
oKasateieit, xapakrepusytomnx ¢yukuun JDK B Teuenne
MICCTIeIOBAHIIA, IPEiCTaBlIeHHBIE B Tab/IIe, JOCTOBEPHO He
pasmyanucs (p > 0,05).

KIO npy BBefeHnN renapusa, MHQY3UU MpOIPAHONIO-
J1a, IpK IIpyeMe BHYTpb MOHONIpKIa, mposefieHnsA YKB B Te-
JeHMe HaOMoeHNs U JiedeHNsl yMeHbInancs. Yepes 12 va-
coB 3a00JIeBaHMsI OH IIPOTPECCUPYIOIle CHIDKAICSI U CTa-
TUCTUYECKN 3HAYMMO OT/IMYA/CA OT IOKaszaTend [0 jieue-
Hyst VIM. Y 60nmpHbIX, nednsunxcs Tonbko YKB, Takxke ot-
Medvanach TeHpeHIMA K cHbkeHuio KJJO. Opnako 3Have-
HIe 5TUX JaHHBIX NOCTOBEPHO PasIMYaNiCh OT IIOTy4YeH-
HBIX B 1-11 rpynme. IIpy mnpmBugyanbHoM aHammse y 84%
0O0/BHBIX 1-i1 rpymIIbL, 75% GOMIBHBIX 2-11 IPYIIIBI OTMEYEHO
ymenbuenne KJ1O JDK.

Y 16% 6ombHBIX 1-11 rpymmbl, y 25% — 2-71 TPyIIIbl He
HabTI0a/Ioch CHIDKeHUe Win oTCyTcTBue auHamykn KJJO
(p <0,001).

KCO JIXX B 1-it u BO 2-if rpyIIe CHU3UIOCH Ha 43,3% n
Ha 32,9% 60/IbHBIX, COOTBETCTBEHHO U JOCTOBEPHO OT/INYA-
ek (p < 0,01).

Vicxopmnbie 3HaueHnss @B JIDK, kak 0CHOBHOTO TTOKa3aTe-

1 cucrommdeckoit GyHky JDK, Mmexy rpynnaMu He pas-
mnganuch (p < 0,005) (tabn. 1). Vsmenenne @B JDK cun-
TaJIOCh 3HAYMMBIM IIPY YBenudeHnu 6osee 45% I yMeHb-
meHun Hioke 40%. B 1-if rpymnme npy BBeeHUN TelapyHa
U MHQY3UY DPONPAHOIONA, IPY IIpYeMe BHYTPb MOHOIIPU-
na B xomiutekce ¢ YKB k konny 1-x cyTok u Ha 7-it nenp OB
yBemmanmnach (45,69 + 2,5u 59,31 £ 2,14 %) u o111 MoKa3are-
IV pa3aMYaiCh BO 2-i1 TPYIIIE B COOTBETCTBYIOIIEM TI€PU-
ofie Habmofenns (45,90 + 2,30 u 53,31 + 2,10%). Ilpu nu-
IMBMJYaJIbHOM aHa/lIM3e II0Ka3aTennell BbIABIEHO YBeIuye-
Hire OB JDK y 93% 6ompHbIx 1-11 rpynist 1 74% 60/IbHBIX
2-11 rpynmbl.  CHmpKeHre cokparmtenpHoi ¢yaxunn JDK
oTMedeHo Y 2 (9,5%) 60mbHBIX 1-11 rpymmsr n 'y 10 (38,1%)
6o0nbHbIX 2-11 rpynmnbl. OB He usMeHMNI0Ch ¥ 5 (23,9%) 6071b-
HBIX, Ha (DOHe JIedeHMsI TeapyHOM U MHQY3UU IIPOIpPaHO-
71071, IpMeMe BHYTpb MOHONpuIa B KomIiekce ¢ YKB, ny 6
(28,9%) 60nbHBIX, TpOBeReHHBIX TONbKO YKB.

3uavennss VIHJIC JDK 6butn pasubivu (tabm. 1). Kak
KOJIMYECTBEHHDIN MTOKa3aTe/b, HapyIlIeHN!e JIOKAbHOI CO-
kpatumoctu /DK MMeeT NpPOTrHOCTUMYECKYIO LIEHHOCTb B
octpom nepuope VIM. BcnencTBue focTOBEPHOrO yMEHb-
meHns: o6beMa MOPaKeHNsI, CTETeHN aCMHEPTUI MIOKap-
Ha y GOJIbHBIX, IOTY4YaBIINX IellapuH U MHQY3UIO IPoIpa-
HOJIONA, TIpUeM BHYTPb MOHOIpmiaa B Komiutekce ¢ YKB
VHJIC JIK ymenpimmnuch (no nedenus 1,81 + 0,10 B koHIe
tepanun 0,82 + 0,14). B rpynme 60/1bHBIX IIpY IPOBeEHNN
MeXaHM4ecKol peBacKynAapusanuu nokasareny VHJIC JDK
yMeHbamucs ¢ 1,78 + 0,13, go 0,90 + 0,12 (p > 0,01) (Tabm.
1). B 1-i1 rpynme y 97% 60/NbHBIX, BO 2-11 y 87% OGO/NbHBIX
HabI0manoCch sHaunTenbHoe cHipkenne VIHJIC JDK.

CylecTBEHHBIX pa3nuunii B KIMHUYECKOM COCTOSHUM
60/bHBIX B 1-e CyTKM He Habmoganoch. Knnunyeckue gaH-
Hbl€ COBIIA/IM B Pe3yIbTaTaMy MHCTPYMEHTA/IbHOTO JICCTIe-
TOBAHMS TeMOAVIHAMUKIL.

Ocrpas cepieyHass HENOCTATOYHOCTb Oblla YCTaHOB-
neHa y 2-Xx 60/MpHBIX 2-11 Tpymnbl. B 1-11 rpymme y ogHOro
6onpuoro passmsancss OCH (ua 7-11 gens). OpHako, pe-
CTEHO3 ¥ JIeTa/IbHOCTb He Habmofamuch. IIpu KOMIIIeKc-
HOM JIeYeHM] I'ellapMHOM, IIPOIIPAHOJIONIOM, MOHOIIPIMIOM
n YKB B koHIe 1-X CYyTOK perucTpupoBanoch MCYe3HOBe-
HUe KIMHNYECKNX CHUMIITOMOB CEpHEYHOl HefoCTaTOYHO-
ctu. Bo 2-i rpymiie TONbKO y OfHOro 6OIbHOTO Ha 5 CYTKU
ormeuanoch ucuesnosenne OCH.

KomniekcHOe IpyMeHeHMe renapyHa C IPOIPaHOJIO-
JIOM, TIpueM BHYTpb MoHompuia 1 mposefieHne UYKB He
TOJIBKO IPEISITCTBOBAJIO PasBUTHIO (QYHKIMOHANIBHON He-
nonuoueHHocTy /K, HO M IPUBOAMIIO K CHYDKEHUIO YaCTO-
TBI pyrux ocnoxHenmit VIM. Tak, K Hadany mccienosa-
HJA QHTMHO3HbIe 607111 oTMevanuch y 19 (90,5%) 60/bHBIX B
1-71 rpynme n y 17 (80,9%) 6onbHbix 2-11 rpynmel. Ha done
BBeJIeHM TellapyHa C IIPOIPAHOJIONOM M IIpYieMe BHYTPb
MoHonpwuia u nposefenre YKB, 6omu ncuesmu y Bcex 19
(100%) 60mpHbIX 1-11 Tpymmbl 1y 16 (94,1%) 2-i1 TpyIIIbL
Yacrora mocTuH(APKTHOI CTEHOKapAun B 1-it rpyme co-
craBuna 5%, Bo 2-it rpymnme 9%. Penupusupytoiiero tede-
HuA VIM B 1-11 rpymiie He Habmofanoch. B rpynme 60/mbHBIX
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npoBenernbie YKB (2-s rpynma) penuaus VIM Habmogancs
¥ 2 (9,5%) 60mbHBIX. Y OZHOTO U3 HMX 2-if IPYIIIIBI OBLN pe-
nuavs VIM noce YKB u oH ymep Ha 6 eHb 60mmesHu oT du-
OPIULALIVIN >KeTyTOoYKa.

B 1-if rpynme pecTeHO3 1 JIETaIbHOCTb He HabIIofa-
muck. Bo 2-11 rpymmie y 3-x 60/IbHBIX Pa3BUIICA PECTEHO3 IO
JaHHBIM IOBTOPHOI KOpoHOporpaduu. Y o60oux 60IbHBIX
nposezieHo noBTopHOe YKB uepes 24 yaca 1noce ycremHoi
peKaHa/M3anuy yTeM BBeJeHNs BBICOKMX 103 TellapMHa 1
uH}Yy3UM IponpaHonona. B meprox cTanmoHapHOTO jede-
Hs1 yMepu 2 601bHBIX BO 2-i1 rpymme. OpuH ymep BO Bpe-
MsI BBITIO/THEHHOTO B 1tepBble 12 yacoB UYKB, gpyroii — uepes
72 4aca OT Hadajla CUMIITOMa pecTeHo3a. IIpuunHoit cMep-
T Y OJHOTO SIBJIAJICA KapAMOTeHHBII 10K, B CBA3Y C Pa3BI-
THEM OCTPOTO pecTeHO3a KOPOHAPHOI apTepuu Ha 7-e CyT-
ku VIM, B ipyroM cirydae IpU4MHON cCMepTU 60JIBHOTO ABU-
nach GUOPU/IIALVIS XKeMyJOYKOB, pa3BUBIIAsICA Ha 4-¢ CyT-
K1 nocsie neppuyHoro YKB kopoHapHoIt apTepun B paHHNE
cpoku VIM.

Taxum 06pasoM, pekaHaMM3alyst KOPOHAPHBIX apTePUit
C TOMOIIBI0 KOMOMHIPOBAHHOTO NPYMEHEHNs TelapuHa ¢
MIPOIIPAHOJIONOM U IIpJieMe BHYTPb MOHOIIPM/IA U IIPOBefie-
Hye YKB npepgorBpaimany pasBuTHEe pecTeHO3a KOpPOHap-
HBIX apTepuii, cnocobcrBoBanyu ymensuiennio KCO, KO,
VMHIJIC un ysemmuenuto OB JDK B mepuop HabmomeHmit
VIM. KoMOMHMpOBaHHBII IpueM YKa3aHHBIX IIperaparos
¢ UKB cTabunmmsuposanyu reMofHaMIdecKyie IOKasaTer,
He IIPUBOJA IIPY 3TOM KPUTHUYECKOMY cHIDKeHMIo AJl, pas-
BUTHIO CepfIeYHOI HeJOCTATOYHOCTH, peruanBa VIM u je-
TanbHOCTU. OflHAKO, IPU OTJeTbHOM IIPOBeJeHN IIepBUY-
Horo YKB y 2-x 60/IbHBIX Pa3BMBAJICS PECTEHO3, OCTIOXK-
HYBIINIICS Kap/{MOTeHHBIM IIOKOM U QMO PUIISLINeNt Kemy-
TOYKOB U 3aKOHUMBIINIICS TIeTaIbHBIM MICXOJ[OM.

O6cyxpeHune

B mocnenHee BpeMs yCTaHOBJ/IEHO, YTO IMPOQIIaKTUKA
OCJIOKHEeHMIT 1 yaydlleHus mporHosa VIM ocTaercs akTy-
aypHOI IpobseMoit Kapauonoruu. Kak ussecrso, npu IM
¢ 3ybroMm Q c aneanueit cermenta ST ¢ mepBoro yaca Ha4n-
HaeT pacIIMpsAThC 00beM MOPaXKeHNUs, HAPYIIEHNS CUCTO-
nMdeckoit u guactonmdeckon ¢pyukuuit JK, kotopsii cro-
COOCTBYeT PasBUTHUIO PAs/IMIHBIX OCTOXKHEHMIT, B 0COOEH-
HOCTM KapIMOTE€HHOTO II0Ka, CepAeYHOI HeJOCTaTOYHOCTH,
9/IEKTPUIECKOIT HECTAOUIBHOCTI MIOKAP/a, PEMOLEIPO-
BaHMA CepALia 1 IeTaIbHOCTU. [Ipu nedeHun TpoMOOINTI-
YeCKMMM IIperapaTaMy 4acTo IOAB/IAETCA apUTMUA U pe-
nepdysuoHHbI cuHApoM [9, 12]. IIpu mposeneHun Mexa-
HIdeckoll pesackymapusanny (UKB) wacto pasBmatorcs
peunauBbI U pecTeHos (3,5, 8,9, 12]. B cBsA3M ¢ 3TUM IOUCK
HOBBIX IIPeIIapaToB ¥ METOIOB /I MpefOoTBpalleHNs yKa-
3aHHBIX OCTIOKHEHMII 1 yry4ieHus nporosa OVIM ocra-
eTCs1 aKTyaJIbHOIT IIPOO/IEMOTT Kap/{UOIOTUIL.

BoccTaHoB/IeHNIE KOPOHAPHOTO KPOBOTOKA C IIOMOIIBIO
JIeKApCTBEHHBIX CPEACTB (AHTMKOATY/ISHTHI, MHTUOUTOPHI
VATI®, B-6mokatopsl, Tpombomutukn) (2, 4, 5, 11] u me-
xaHu4Ieckoi pesackymspusanueir (YKB) [3, 7, 10, 12] cmo-

COOCTBYIOT He TONBKO BOCCTQHOBJ/ICHNUIO JIOKA/bHOM KIHe-
TUKJU CETMEHTOB CO CIALIMM MUOKAPAOM B IepUMHDAPKT-
HOI! 30He, HO Takxke K yMeHblneHuto KCO, KIIO, MHJIC n
K BospacTaHuio o6buieit @B neBoro xenynouka. B mocnen-
HIIe TOJIbI I B HACTOsALIee BpeMs 60JIbIlIoe BHIMAHNE YIe/s-
eTCA VCIONb30BAHUIO MEIUKAMEHTO3HON U MeXaHUYeCKOIt
perniep¢ysuu B octpom nepuoge VIM. OpHako HeT efUHOTO
MHEHMsI 0 KOMOMHMPOBAHHOM MX MpUMeHeHun. VIMenTcs
TDAHHBIE O TOM, YTO CTAaHJAPTHOE YePEeCKOXXHOe KOPOHAap-
HOe BMeIlIaTeIbCTBO, IPOBEJIEHHOE CPa3y I0C/Ie YCIENTHOTO
TpOMOOIM3NCa, YBENMINBAET YACTOTY TAKUX OCIOXKHEHMIT
kak OCH, pecrenos, peuynus VIM [2, 8, 11]. ITocne mepn-
KaMeHTO3HII perepdysun co Crefyoleil Hefenu IpOofo-
JKaeTCsl peMOJIeMPOBaHe OCTATOYHOTO CTeHO03a MH(DapKT-
CBS3aHHOJ apTEPUM ¥ OTHOCUTEIIBHO CTAOMIM3MPYeTCs
mporiecc.

B ocrpom mepuope VIM yxe B IepBble CYTKU IIOCTIE
TPOMOONMUTIYECKOTO JIeUeHUsI Y KaXKOTO TPEeThero 6Ob-
HOTO Pa3BUBAETCA PELUANB M PETUCTPUPYETCA B IMOCTIERY-
fouiue guu [5, 7, 9]. OtaensHo mpoBoaumoe YKB, kak anb-
TepHaTHBa KOPOHAPHOMY IIYHTUPOBAHWUIO IpPU JI€4EHUN
VIM B 0ocTpOM Iiepuofie IMPOKO TIpUMeHseTcs Kak apdek-
TUBHBIIT U 6e30macHblil crrocob tepammu. OpHAKO pecte-
HO3 KOPOHAPHBIX apTepuil ABJIAETCS ITIABHBIM OIpaHIYeHN-
eM s dexTuBHOCTM 9TOrO MeTopa [8, 10].

Vimeromuecs KMMHUYECKNe TaHHbIe [5, 11] 1 pesynbra-
TBI HAILVX MCCIENOBaHMIl [2] IOKa3bIBAIOT, YTO IPUMEHe-
HIIe B-aipeH00/I0KaTOPOB, B YaCTHOCTH IIPOIIPAHOJIONA, Me-
TOIposoN cyKuuHat nepefl YKB 1 KopoHapHBIM HIYHTUPO-
BaHIEM pacCMaTPUBAIOTCA B KaueCTBE BaXXHOTO KOMIIOHEH-
Ta 3aLUTBl MUOKapAa U 0beclednBaroliell CHIDKEHIe Jie-
Ta/JIbHOCTH y OO/IbHBIX JaHHOI KaTeropun [2, 11]. OpHako,
U3-3a TMIIOTOHMM VM OTPULIATE/IBHOTO MHOTPOIIHOTO M APY-
TUX JENCTBUMII UX HpuMeHsun yuub y 20-35% O60mbHBIX
VIM. B ro >xe Bpemsi, Tepanus -afgpeHoOI0KaTOpaMu ac-
conmmpyeTtcs ¢ 6ojee HI3KOI 4aCTOTON pa3BuTust GpubpuI-
vy npepcepnuii B panHeM noct YKB nepuope. Opnako
npyMeHeHNe P-afpeHo6/I0KaTopoB (IIPOIPAHONON, METO-
nponon cykuuuar) nepep YKB u kopoHapHBIM ITyHTHPO-
BaHUeM, IIOMUMO JIOCTOBEPHOE CHIDKeHUe HedaTanabHOTO
nHbapKTa MIUOKap#a min HedaTanabHO OCTaHOBKU CepJi-
13, C APYTOJl CTOPOHBI, U IOBBIIIAET PUCK CMEPTU OT BCEX
IOPUYMH ¥ PasBUTHUSA MHCY/IBTOB B 3TOI rpymiie GOIbHBIX.
Hanporus, Kak MoKa3bIBalOT JAHHBIE TUTEPATYpHI [5, 7, 11]
Y HAll OIBIT NIPY y4eTe 0OOCHOBAHHBIX IPOTMBOIOKA3a-
HUJL, TIpMMeHeHe IIPOIPAHOIONA VIV MEeTOIIPOION CYKIIM-
HaTa He JaeT HeTaTMBHBIX nocnenctsuii [2]. Kpome Toro, B
HOCTIef{HIIE TObI OOTIBIIIOE BHYMAHNE YE/IAETCS UCTIONb30-
BaHuio VIAIIO [1, 2, 4] ¢ nenbio mpodMIaKTUKN PasBUTHA
noctundapkrHoro pemopenuposanus JDK, CH B nepuone
Habmogennit VIM. OngHMM U3 TOCTIENHNX IPEICTaBUTENeN
unruburopos AII® sapnsercs monompun (¢osuHonpun),
KOTOPBIIT IMPOKO IpuMeHsieTcs npu runepronnn u OCH.

Kak noka3pIBaloT HalllM MCCIENOBAHMNA, TeIIapyH, YIyd-
IIasg peojorn4ecKye CBOMCTBA KPOBYU, YCHIMBAeT KPOBOC-
HabxeHue B nepuuHpapkTHOi 30He [2]. Pesynbrars! Ha-
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IIMX MCCIENOBAaHMUII ITOKa3bIBAIOT, YTO IIPMMEHEHNE Tepa-
i P-appenobnokaTopa (mporpanosnon) Bmecte ¢ VIATID
(MoHompuia), remapuaoM u UYKB faeT monoxmrenbHbIN
reMOAMHAMUYeCKU 3¢ (eKT, yaydIaeT CUCTOMINYECKYIO
¢yukmmio JDK. YBenmumaer mokasarteneit YU, CU, cra-
omusupyer AJl, AL, 9CC, ynyd4inaeT KIMHNYECKOE Tede-
Hue VIM.

Y 60/MpHBIX, MONTYYABUINX TEHAPUH C MPOIPAHOIOM U
MoHonpuioM, nposefenne YKB n xnimnHumyeckoe TedeHue
VIM ynyduraercsi 6bICTpee, YeM B TPYIIE IIPOBEREHHOIN
tonbko YKB.

Takum 006pa3oM, Ha OCHOBaHIY IIOTTyYEHbIX JAHHDIX MbI
MIPUILIY K BBIBOJY O TOM, YTO IPMMEHEHNE MOHOIIPUIA U
rernapuHa ¢ B-agpeHo6mokaropom (mponpanonon) n VIATIO
(moHompuin) Bmecte ¢ YKB B pannne cpoxu OVIM 6ornee
6/1aronpUATHO BIMAET Ha KIMHUYECKOe TedeHMe 3aboe-
BaHI, CHIDKAeT PasBUTHUE PelUANBA, PeCTeHO3 MH(papKT-
CBSI3aHHBIX apTepuil M HpeyIpeXAaeT IeTaJbHOCTb IIO
CPaBHEHUIO C OTAenbHO NpoBoauMbiM YKB.

BbiBOAbI

1. BBefieHne BBICOKVX 103 TelapyHa, MHQY3Uu mpompa-
HOJIONMA, ITpueM MoHompuia u nposefenne YKB npu OKC
B paHHNe CPOKMU U B nepuof Habmogenns VIM crabunmsn-
pYerT IoKasaTe/u LeHTPaJbHOl TeMOAMHAMMKMY, YIyyIlIaeT
HapylleHue CUCTONMMYECKO M AMACTOMNYecKoil (QyHKImMu
JOK. Ilpu 9TOM TMIIOTOHMA U KIMHWYECKY 3HaYMMas TUIIO-
TeH3Ms He HabIonanmuch.

2. Knmmuanyeckoe Teyenne VIM B 1-11 rpymme nmpoTekano
6otee O1aronpuATHO, YeM BO 2-i. B 9T0il rpyIIme y ogHO-
ro 6ompHOrO perucrpuponanace OCH, y npyroro peryuaus
VM, pecteno3 uH}papKT-CBA3aHHOI KOPOHAPHOI apTepun
¥ JIeTa/IbHOCTD He HaO/IIOfIa/IiCh.

3. B rpyime 60/IbHBIX, Ijje TPOBOAMIIN TOMTBKO YPECKOXK-

HOe KOpOHAapHOe BMELIaTebCTBO Y 9,5% 6O/IbHBIX HaOII0-
mancsa OCH, y 9,5% - penuaus VIM, y 14,3% — pecreHo3
MHQAPKT-CBA3aHHOI KOPOHAPHOIL apTepuu u 'y 9,5% peru-
CTPUPOBANACh JIETATbHOCTD.
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Abstract

Background: Determinacy of different variants of clinical course of the disease with functional condition of local mechanisms of immunological
defence in one-year-old children in acute intestinal infections of Klebsiella etiology has been studied based on dynamics of the contents of secretory IgA
in corpofiltrate. The diagnosis of acute intestinal klebsiellosis was confirmed with the results of bacteriological (repeated, at least twice, isolation of Kl.
pneumonia from faeces in concentration 10° and more CFU/g) and the results of special immunological investigation (detection of antibodies in blood
serum against KI. pneumonia strains, isolated from faeces).

Material and methods: Two groups of comparison have been formed for the study of relation between different variants of clinical course of acute
intestinal klebsiellosis and functional condition of local immunity: the 1* group with acute cyclic and the 2™ group with continuous course of the disease.

Results: It has been established that on admission to inpatient department (1-3 days of the disease onset) contents of secretory IgA in corpofiltrate
markedly exceed analogous indices in healthy children, but do not differ. However, on further stages of dynamic monitoring in unhealthy groups a
considerable difference of analysed indices was observed. Thus, in patients from the first group a marked increase in contents of secretory IgA, persistent
on further stages of monitoring, in comparison with initial data was observed on the 4-5" days of treatment. Such type of reaction of local mechanisms
of immunological defence indicates acute cyclic course of the disease. This type of reaction of local mechanisms of immunological defence clinically
corresponds to cyclic course of the disease. In patients from the 2™ group in continuous course of the disease, a reliable increase in secretory IgA in
comparison with initial data occurs only on the 8-10" days.

Conclusion: Thus, initial indices of the contents of secretory IgA in corpofiltrate in acute intestinal klebsiellosis in one-year-old children are not
informative for prognosis of further course of the disease. It is expedient to detect this index starting from the 4-5% days of treatment.

Key words: acute intestinal infections, infant, Klebsiella, local immunity.

OyHKIIOHATbHOE COCTOsIHYE TOKATbHOTO IMMYHUTETA IIPM pa3HbIX BapUaHTax
KINMHIYECKOTO TeYeHN S OCTPOIl KMIIeYHO MH}eKIym Kinedcnenne3sHoi 3THOTOT NN
Y AeTell HepBOro rofa >Ku3Hu

JIOKA/IM3ALNN Pa3BUBAIOTCS NMPENMYIIECTBEHHO Ha OTATO-
I[eHHOM IIpeMOpOuHOM (OHe.

Y HeTeil paHHEro0 BO3PacTa, OCOOEHHO MEPBOTrO TOfA
JKVM3HU, CKTIOHHOCTb K 3ab6oneBaemoctt OKV mposiBisiercst
BBICOKOII BEPOATHOCTbIO (OPMUPOBAHMSA SMUJIEMIIECKIX
BCIIBIIIIEK, BK/IIOYass BHyTpubonbHuuHble [10, 11], sHaun-
TE/IbHOII YaCTOTON PasBUTHA TSDKENbIX GopM 60/e3HN. D10
00YyCIOBIEHO, B YaCTHOCTH, HE3PENOCTbIO IMMYHOIOTHYe-
CKIX ME€XaHMN3MOB 3allIThI, KaK Ha CMUCTEMHOM, TaK U JIO-
Ka/IbHOM YpOBHsX. [TOC/TeIHUIT OCYIeCTBISeTCS [TTABHBIM
00pa3oM CeKpeTOPHBIMM MMMYHOIITOOYIMHAMM Kimacca A
(SIgA). MOXXHO HPeAIONIOKUTD, YTO MEX/Y PasHbIMIU Ba-
prantamu kanHudeckoro tedeHuss OKV krebcnennesHoit
STUOJIOTUN U cofep>kaHyeM SIgA MecTHOTO JelicTBMA CY-
I[eCTBYeT B3a!IMOCBSI3b.

Ilenb mccefoBanHus — N3YyINTh feTePMUHIPOBAHHOCTD
BapMaHTOB K/IMHNYECKOTO TeYeHNM OCTPBIX KUIIeYHBIX MH-
(exmit K1ebCresIe3HOI ITUOIOTUY Y eTell IepBOro rofia
JKM3HU (PYHKIVOHAIBHBIM COCTOSIHVMEM JIOKA/IbHbBIX MeXa-
HIM3MOB MMMYHOJIOTMYeCKOIl 3alUThl 32 JaHHBIMM IMHA-
MUKU [OKasaTesiel coep>kanmst SIgA B KompoduibrpaTax.

BeBepeHune

B TedeHme mocnegHUX [ecATUNETHII B YKpauHe, Ha
(dboHe cTabMIPHO BBICOKMX IIOKa3aTenell 3a601eBaeMOCTI
octpeiMu  KumeunbiMu vHpexkuysamu (OKM), HeykioH-
HO pacIIMpsieTCsl 9THONOTMYECKasi CTPYKTypa 3Tux 3abo-
nesanmit. Cpexgu Bosbyaureneit OKV mpuBrekaer BHHU-
MaHMe ycnoBHoO-naroreHHele Oakrepynu (YIIB) cemeiicTBa
Klebsiella (Kl.), B wactaoctu Kl. pneumoniae. Barmsigst k-
HULIUCTOB O BO3MOXXHOI 9TUOIOTMYECKOI IPUYACTHOCTH
Kl. pneumoniae X pasBUTHIO OCTPBIX JUapelHbIX 3abore-
BaHMIT, 0COOEHHO y [eTeil IePBOr0O Tofa XKU3HM, SIB/ISIOT-
sl AUCKYCCHOHHBIMY, XOTs IOBPeX/atoliiee JENCTBIE STUX
GakTepuit yOeauTenbHO MOATBEPIKIEHO MHOTOUNC/IEHHBIMU
naboparopusiMu [1, 2, 3], axcriepemenTanbHbIMY [4] 1 KyN-
HUYECKVMI VCCTIEMOBAHISIMIA.

ITo maHHBIM IyOIMKALNIT TOCTIEHNX JeCATUIETHI, HET
OpraHa, M3 KOTOPOrO Py HaMINH IaTOIOTNIECKOTO IIPO-
Ijecca He Bbifessinacek Ovl KL pneumoniae [5]. Peus uger B
YaCTHOCTU O K/1e0CHe/UIe3HbIX BOCIIA/INTENbHBIX IIPOLIECCaX
MOYEBBI/IeNINTENbHON cucTeMsl [6]. Ocoboe BHIMaHME TPH-
BJIEKAIOT reHeppai30BaHHbIe GOPMBI KeOCmeie3HOM 1H-
dexuuu [7] ¢ popMupoBaHuEM T'HOHO-BOCIAIUTETbHBIX
09aroB: HeKpoTudeckoro ¢aciymra [8], abcuecca meyeHu
[9]. Tsxemsie popmbl Kebcuene3HoON MHGEKINN PA3HOIT

Marepuan u MeTOAbI
O6c¢enoBano 93 pe6GéHKa MepPBOro TOa XXU3HU, 6OTb-
Hbix OKVI kj1e6cumernnesHor 9THOMOTMY, HAXOAVBIINXCS Ha
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CTAIIOHAPHOM Jie4eHN B JIbBOBCKOI O0/IaCTHON KIVHN-
4eckoil MH(pEKIMOHHOI OonpHMIe B TedeHue 2007-2013
rofoB. [l BepupuKauuy AUarHosa OCTPOTO KUIIEYHOTO
knebcuemtesa (OKK) B guHamuke 60e3HN IPOBOAVIICH
HIDKeIIepeUunc/ieHHble MCCIeNOBAaHUA: IIOBTOPHbIE IIOCe-
BbI MCIIPKHEHMII Ha MATOT€HHYIO ¥ YCTIOBHO-IIATOT€HHYIO
¢opy; ompefeneHNne aHTUTEHOB pOTa-, HOPO-, afIeHO- U
aCTPOBMPYCOB; BbISIB/IEHNE B CHIBOPOTKE KPOBM CIeIdu-
YeCKMX aHTUTe/I K aHTUTEHHBIM CYOCTAHIVM BbIJJe/IeHHBIX
U3 ucnpaxHennit mrammoB Kl. pneumoniae B peakiumn ar-
rmotuHanuu (PA).

B punamuke 6071€3HY IIPOBOAVINCH OOLIETIPUHATBIE J1a-
OOpaTOpHBIe MCCIENOBAHNUA: TeMOrpamMMa, OOIIMIT aHa/Iu3
MOYY, KOIPOCKOIMYECKME MCCIeOBAHMA VCIIPayKHEHMIL.
[l oueHKM XapakTepa 00e3BOXXKMBAHUS PYKOBOJCTBOBA-
JIMCD TIOKa3aTe/AMU MOHOTPaMMbl. KOHTpOJIbHBIE IIOKa3are-
IV OTIp€JIeNIEHbl y 15 3[I0POBBIX ieTel NEPBOTO rofia >XU3HU.

JI7151 OLIeHKM COCTOAHMA IOKATIbHOTO UMMYHNTETA OIIpe-
mernsnm cofiep>kanme SIgA B KOTpodUIbTpaTax B [UHAMIKE
6onesun merogom VDA (,,Bekrop-Bect”, Poccus).

PesynbTatbl 1 X 06CyKaeHne

HeobxomuMbIMy KpUTepUsIMM KOHCTATAIMM ITHOIOT Y-
veckoit npuuactHoctu Kl pneumoniae K oCTpbIM fuapeii-
HbIM 3a00/IeBaHIAM Y 93 [ieTeil IepBOro rofia JXMU3HM ObUIIL:
HOBTOPHOE, He MeHee 2-X KPaTHOe, BbIfie/ieHIe 9TUX OaKTe-
PWIt U3 UCTIpa>KHeHMIT B KOHLeHTpaunsax 10° u 6omee KOE/r
B IIepMOfiaX MAaKCUMaJIbHOM MaHMpecTanny KIMHIIeCKuX
CUMIITOMOB 6OH63HI/I; OTpuILlaTE/IbHbIE PE3Y/IbTAaThl IIOCEBOB
VCIIPQXHEHMI Ha IIATOTeHHYIO, @ B IUaTHOCTIYECKY 3HAUNU -
MBIX KOHIIEHTPALVIAX U APYIYIO YCIIOBHO-IIATOTEHHYIO OaK-
TepuanbHYI0 QIOPY; OTCYTCTBUE aHTUTE€HOB POTA-, HOPO-,
aJIeHO- U aCTPOBMPYCOB B UCIIpXHEHUAX. KpoMme BbImIens-
JIOKeHHOTO, y Bcex 60ompHbIX anarHo3 OKK monrBepxen
HOJIOKUTeNbHOI PA ¢ ayromTaMMoM Bo3byauTensa 6omes-
HI B TUTpax 1:8 u 6omee. IIpu aToM y 69,9% 60/IbHBIX KOH-
CTaTMPOBAHO HapacTaHNe TUTPA ayTOAHTUTEN B AMHAMIKE
60HC3HI/I. Huskne TUTPbI ayTOAHTUTEN, KaK I OTCYTCTBIE
HapacTaHUA MX TUTPOB B IMHAMUKe OONE3HU, He CIMTAEM
MapaK/IMHIYECKIM TeCTOM VICKTIOUEHUA STHOJOTUYECKO
npuyactHocTu K. pneumoniae x OKK, nockonbky atn 6ak-
Tepun 06/1afjal0T Caboit UMMYHOTEHHOCTBIO.

BrimonnHeHMe 3a/iad, MOCTaBJIEHHBIX Le/IbI0 Hallell pa-
60T, 6a3upyeTcs Ha pe3y/nIbTaTax 0OC/IeTOBAHNS OONBHBIX
cpennerspkenoit popmoit OKK. VimenHo sTa KImHMYecKast
¢dbopma 60re3un mpeobmagaa y geTeii, OCTYIUBIINX B MH-
(eKIMOHHYI0 KIVHUKY B Te4YeHMe Mepyojja HalliX HabIio-
JIEHUI.

Jna nsydenns QpyHKIMOHATBHOTO COCTOSHISA JIOKalb-
HOro MMMYHUTETA IIPpU Ppa3HbIX BapMaHTaX KINHNYECKOT'O
teyeHus cpenHetspxenoit popmbl OKK chopmupoansr 2
IPYHIIBI conocTaBnenus. Y 59 6onbHbIX (I rpymma) Habmio-
[AIoCh OCTPOe LUKINYeCKoe TedeHue 6oses3Hn, y 34 60mb-
HbIx (I rpynmna) - sarspxHOe.

Ocrpblit KuIeyHbIl Kebcuennes cpefHeil CTeneHn Ts-
JKECTN pa3BMBAJICA NPEMMYIIECTBEHHO Ha OTATOLIEHHOM

npeMop6VIHOM (oHe: HeOHOIEHHOCTD, aTOMOTUA TIepU-
HATa/IbHOTO [EPIOJia, UCCKYCTBEHHOE I PaHHee CMEIIAHHOE
BCKapM/IMBaHUe, TUIIOTPOdus, aHeMusl. Y mpeobaaole-
ro 6OnbIIMHCTBA OONBHBIX HAOMIONANIOCH COYeTaHMe ABYX
vy GOJIBIIETO KOMMYECTBA OTATOLIAIONMINX (PaKTOPOB.

Passuruio OKK y 62,7% 6onbHbix I rpymnnsr un 58,8%
6onbHbIx 1T rpymmsr (p > 0,05) mpepurescTBoBamy 3aboe-
BaHIIs, 110 IOBOJY KOTOPBIX OHY JIEUN/INCh CTAIIIOHAPHO. B
MHQEKIMOHHYI0 KIMHUKY 3TU 60/IbHbIe MOCTYIAIN B pas-
Hble BpeMeHa rofia. OTcyTcTBOBasno xapakrepHoe ana OKN
JIeTHe-OCeHHee Ce30HHOE pacIIpefielieHne 3a00/1eBaeMOCTH,
YTO MOXeT ObITb 00YCIOBIEHO IIPEUMYIIeCTBEHHOI pean-
3arell KOHTAKTHOTO Iy TI Tlepefayn NHPEKIVN.

Ocrpoe nauamo OKK xoncraruposaHo y 81,4% 607b-
HbIX | rpynmer u 79,4% 6ombubix II rpynmer (p > 0,05), mo-
CTeNeHHOe — COOTBETCTBEHHO y 18,6% I rpyIb! 60/IbHBIX U
20,6% 6onbubIx II rpynmst (p > 0,05). IIpu octpoM Havyae
6071e3HM HAOTIOA/INICh YMEpEHHbIe CUMIITOMBI O0Ielt MH-
TOKCHKanuu (c1abocTb, MOBBIIIEHNE TeMIIEPaTypbl Tela 10
37,5-38,9°C) u pucnerncuyeckue IposiBeHus (pBoTa, Au-
apest), HOCTUTast MaKCHMA/IbHOI CTEIEHM BBIPAXXEHHOCTHU
y’Ke K KOHI[Y IePBBbIX CYTOK, ITPU IOCTEIIEHHOM — CITyCTsA
2-4 mHs OT Havaja 3a00/IeBaHMAL.

B 3aBMCHMOCTH OT IOTEPb XUJKOCTI C PBOTHBIMM Mac-
CaMI ¥ VCTIPaKHEHVAMM, TIPOIO/DKUTEIBHOCTH Y CTETIEHU
HOBBIIIEHNS TEMIIEPATYPBI Te/a Pa3BUBANIOCh 00e3BOXIBA-
HIIe PasHOll CTEeNeHN.

YV 63,4% (59 u3 93) 601bHBIX HAOMIOAATOCH 00E3BOXKI-
Bauue I crenmenn. Ilpu atom y 71,1% (42 u3 59) 60nbHBIX
OIIpeNe/IsUINCh YeTKVe KIMHIYECKIe CUMIITOMBI TUIIEPTO-
HIYECKOTO THUIIA 00e3BOXMBAHMSA: XKAXK/A, CYXOCTb CIIM-
3UCTBIX 000J104eK, yMEepeHHOe 3allafiaHne ITIa3HbIX A0TIOK.
Kpome Toro, ormedasncst XapaKTepHBII [/I1 TUIIEPTOHUYe-
CKOTO THUIIa 06€3BOXXIMBAHIS AVCCOHAHC KIMHNYIECKUX CHM-
IITOMOB ¥ IIOKa3aTeJIeil IOHOIPAMMBL: CYXOCTb CIIM3VUCTBIX
0007104€eK IIpU OTCYTCTBUM 3aNafilaHKsi OO/IBIIOrO POTHUY-
ka. CpepgHIe IOKasaTeny TMIEPHATPUEMUN JJOCTOBEPHO
IpeBbIIIa/NN KOHTPOJIbHBIE, cOCTaByB (157,3 * 3,1 MMOIB/T;
p < 0,05).

B ornmume OT IMHEPTOHNMYECKOrO THIA 00e3BOXKMBA-
HVSI, TIPY TUIOTOHNYECKOM, HECMOTPSI Ha 3HAYUTEIbHYIO
(6-9%) moTepro MacChl Tenla, CAMSUCTBIE 0OOIOYKY, JaKe
KOXXa, OBUIN BIOKHBIMU. [Ipy 9TOM HapakIMHIIeCKN KOH-
CTATMPOBAHO TOCTOBEPHOE CHIDKEHME COMePXKAHMS HATPYSI
B CBIBOPOTKe KpoBu (126,4 + 2,7 mmons/m; p < 0,05), code-
TaBlleecs ¢ runokanuemueii (2,8 + 0,3 mmons/i; p < 0,05).

Crenyer OTMETWHTb, 4TO 3a KOMIIIEKCOM KIMHMKO-
SMNUAEMMOTIOTYYECKUX JAHHBIX U Pe3y/IbTaTOB MCXOIHBIX
TOKasaTesIell MapakIMHNYeCKUX VCCTIeOBAaHNWII BbITE/eH-
HbIe TPYIIIBI COIIOCTAB/ICHNS JOCTOBEPHO HE OT/INYAINCh.

OreHKa QpyHKI[MOHAIBHOI'O COCTOSHYA JIOKA/IBHOTO M-
mynnreta npu OKK npoBeneHa 3a fJaHHBIMM AMHAMUKH CO-
Iep>KaHuA B KONpoduIbTparax fuMepHoro SIgA, ycroium-
BOTO K JIEVICTBUIO NPOTEOJIUTUYECKUX (PEPMEHTOB KUIIIeY-
HOTO cofiep>kuMoro. JIMHaMuKa IoKasarenell cofep KaHus
numepHoro SIgA B xonpodunbrparax y 6ompabix OKK npn
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Pa3HBIX BapMAHTAX KIMHUYECKOTO TedeH Vst GOTIe3H TIpei-
cTaBJ/ieHa B Tabmuie 1.

Ta6muna 1

Copepyxanne SIgA B xonpodmibTparax Ha pasHbIX
ITanaX IMHAMNYCCKNX Haﬁmo;[enm‘/’[ npu oCTpoM
IIMKINYCCKOM U 3aTAKHOM TCYCHUI cpenHeTmKenoi[

dopmpr OKK
CopeprkaHue SIgA B KonpodunbTparax,
BapuaHTbI r/n, (M= m)
KMHn4ecKoro Mpu nocty- | MocnegoBaTtenbHble fHA
Teuenns OKK nneHnu B neueHus
cTaymoHap 45 8-10
OCTpbIN LMKNNYECKNI **
(I rpynna), n =59 0,29 £ 0,06* | 0,45 £ 0,04** | 0,61 £ 0,07***
3aTAKHOM **
(Il'rpynna), n =34 0,25+ 0,04* | 0,28 £0,02* | 0,47 +0,09%**
300poBble geTu,
n,El_ ?SBM Aetr 0,043 + 0,005

IIpumevanue: *— pasninyys OCTOBEPHBI 110 CPAaBHEHMIO C IIOKa3a-
Te/IAMM 3J0POBBIX JI€TEN,

**— pasmuuMsA JOCTOBEPHBI 110 CPABHEHMIO C IPEIbIAYIIM UCCIe-
TIOBaHIEM,

P — pasnuuMsA SOCTOBEPHBI IO CPAaBHEHMIO C MICXOJAHBIMU ITOKa-
3aTesAMU.

/3 mpencTaBieHHBIX B Tabnulle JAHHBIX CIEAyeT, YTO
npu OKK, HesaBucuMO OT BapuaHTa flaibHENIIEro TeYeHus
6oe3HM, Ipy MOCTYIUIEHN) B CTalyoHap (1-3 meHb 6omes-
HIT), HAaOTIOAeTCA JOCTOBEPHOE, TI0 CPABHEHMIO C IIOKa3a-
Te/IAMI 3[JOPOBBIX ZeTell, MOBbIIeHNe comep>kannsa SIgA
B KOINpopuibTpatax. OTO OTpa)kaeT XapaKTepHBIN i
OKM paHHUIt 10KaNbHBIM IMMYHHBI OTBET, 06yC/IOBIIEH-
HBII aHTUT€HHBIM BO3[EIICTBIEM — B030OyauTeneM 6ores-
Hu. CiefcTBUEM 3TOTO MPOLECca ABJAETCA YCUIEeHNe CHH-
Tesa IIa3MaTHMYECKUMU KJIETKaMM CIM3UCTON 00OIOUKM
KUIIEeYHVKa MOHOMEPHBIX MMMYHOITIOOYIMHOB Kiacca A
(IgA) n gocraTo4HOI NPOAYKIMell SHTEPOLUTaMI CBOOO-
HOTO CEKPETOPHOTO KOMIIOHEHTa — 00s3aTe/IbHbIX COCTaB-
JAIOMMX JUMEPHOTO IgA, yCTOUMBOTO K AefICTBUIO ITPOTe-
OJIUTUYECKUX PEPMEHTOB KMIIEYHOTO COIEPKUMOTO.

Opnaxo, yXe B IOCTeAyIOLe JHU y GOMbHBLIX IPYIII
COIIOCTAB/IEHMA KOHCTAaTMPOBaHA CYIECTBEHHAsd pasHMUILA
9TMX mokasareneir. Tak, y 60abHBIX I rpymmsl yxe Ha 4-5
JIeHb JIeYeHNs HaO/I0flaeTCs JOCTOBEPHOE MOBLIIIEHNe CO-
mep>xanus SIgA B KompoguIbTparax 110 CpaBHEHMIO C UC-
XOJHBIMMU TOKa3aTensAMM. Takoil TUII pearMpoBaHMA JIO-
Ka/IbHbIX MEXaHM3MOB MMMYHO/IOTMYECKON 3aIUThI CBOI-
CTBEHHBIII OCTPOMY LMKINYECKOMY TeYeHMIO OOJIe3HI.
YKazaHHas JUHAMIMKa IIOBbIIIEHNA cofiepKanus SIgA B ko-
IpoduIbTpaTaX XapaKTePU3yeTcs CTOMKOCTHIO, COXpaHA-
ACh JaXKe Ha 9Talle PaHHe) PEKOHBAJIECLEHIIMU U IIPOTHO-
CTHYeCKM OaronpyATHa OTHOCUTENBHO (POPMUPOBAHNA
OCTPOTO LMK/INYECKOTO TedeHns 6onesHn. OnHaKo, y 60/1b-
Hpix II rpynmsl, To ecth mpu 3arskHoM Tedenun OKK, no-

CTOBEpHOE TOBBIIIeHNe cofiep>kaHysA SIgA B kompoduib-
Tparax, II0 CPaBHEHUIO C MICXOJHBIMM JaHHBIMY, HACTYIa-
eT ToNbKO Ha 8-10 meHb /eueHMs. IDTO CBULETENLCTBYET O
C1aboM ¥ 3aMef/IeHHOM THIle pearMpOBaHMA JIOKaJIbHOIO
MMMYHNTETA. Bpllen3n10)keHHOe MOATBEPXKIAET Ie/Ieco-
00pPa3HOCTb AMHAMMYECKOTO OIpefeleHNs COfiep>KaHus B
Korpo¢uabTpartax SIgA Iy MpOrHO3UpPOBAaHNUA BaAPUAHTOB
K/IMHIYECKOTO TedeHVs OOJIe3HM ¥ IpVIMeHeHWs afjeKBart-
HOT'O KOMIIJIEKCA KOPPEKIMOHHBIX MEPOIPUATUIA.

BbiBogbl

1. Y pereli mepBOro roja >XU3HM OCTpasA KUIIeYHas UH-
¢exums, BoisBaHHasA Kl pneumoniae, Kak Ipu pasBUTUU
OCTPOTO LIMK/INYECKOr0, TaK U 3aTsDKHOTO TedeHus 6ores-
HU, COIPOBOXX/JAETCA PAHHUM JIOKaJIbHBIM MIMMYHHBIM OT-
BETOM, IPOABIAKIIMMCA NOCTOBEPHBIM IOBBIIIEHNEM CO-
mep>xaHusA B Komnpoguibrparax SIgA. JocToBepHOIT pas-
HUIBI MEXY CTEIIeHbI0 Haua/IbHOTO MOBBIIIEHNS COflepKa-
HIS B KompoguabTpaTax SIgA mpu pasHbIX BapraHTaX KIn-
HIYECKOTO TeUeHNs 00/Ie3HI He BBISABIICHO.

2. HecMoTpsA Ha OTCYTCTBME NOCTOBEPHONM PasHUIIBI
MEXJY MCXOGHBIMM IIOKa3aTelAMM CTENEeHM IOBBIIIEHNA
cofep>xannsA B KonpoduibTparax SIgA, mpu pasHbIX Bapu-
anrax tedeHnst OKK, B puHaMuKe 6071€3HY BBISIB/IEHBI pas-
JIMYHbIE TUIIBI peaTMpPOBAHMA JTOKAJIbHOTO IMMYHUTETA.

3. IIpn cumbHOM M OBICTPOM THUIIE PEaTUPOBAHUSA JIO-
Ka/IbHBIX MEXaHNM3MOB IMMYHOJIOTMYECKOII 3aIIIThI YK€ Ha
4-5 [eHb JIeYeHN A KOHCTATUPOBAaHO JJOCTOBEPHOE IIOBBIIIIE-
HIMe cofiep)KaHus B Konpoduibrparax SIgA 10 cpaBHEHNIO
C MCXOIHBIMU JAHHBIMMU, CTOMKO yAep KUBalolljeecs B JHa-
MIuKe 60JIe3HM, BKIIOYasA IIePUOJ, PaHHell PeKOHBa/IeCIeH-
UM, YKa3saHHOM IMHAMMKe IT0Ka3aTesiell I0KaJIbHOTO VM-
MYHMTETa KIMHUYECKM COOTBETCTBYET OCTpOE LIVK/INYe-
CcKoe TedeHue 60Ie3HN.

4. ITpu c1aboM 1 3aMefIEHHOM THIIEe pearnpoBaHMs JI0-
KaJIbHOTO MMMYHUTETA TOJNbKO Ha 8-10 [leHb e4yeHusa Ha-
CTyNaeT IIOBBIIIEHUE COAEPXKAHUs B KOIPOQUIbTpaTax
SIgA 1o cpaBHEHMIO C MCXOHBIMM JaHHBIMU. KimHmdeckn
3TOMY TUIIY JIOKAJIbHOJ MMMYHOJIOTMYECKON 3alUTHI CO-
OTBETCTBYET 3aTsDKHOE (HeIlpepbIBHOE WM PelVAVBIPYIO-
mee) tedernue OKK.
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Abstract

Background: Protein-energy malnutrition is rather common desease for toddlers nowadays. The statistics show that level of mortality among toddlers
with protein-energy malnutrition is increasing. Changes of protein metabolism under protein-energy malnutrition have gradual and adaptive nature.

Material and methods: We have examined 100 children with protein-energy malnutrition. Children’s age ranged from 1 to 12 months of life.
Quantitative determination of a-1-antitrypsin was performed using immunoturbidimetric method. The folloving groups are specified: Group I (the
main group n = 50) - toddlers with protein-energy malnutrition (PEM) with perinatal affection of the central nervous system (PA CNS). Group II
(the comparison group n = 50) — toddlers with (PEM) without (PA CNS). The control group comprised practically healthy toddlers, whose physical
development corresponded to their age.

Results: The results of the study of protein metabolism of toddlers with protein-energy malnutrition showed an increase of a-1-antitrypsin as
compared with the control group and the comparison group (p < 0.05). In toddlers with PEM and PA CNS metabolism disorders are manifested by the
increase of 2-1-antitrypsin content in the blood serum unlike the index of control and comparison groups (p < 0.05). 2-1-antitrypsin, as the index of
protein metabolism, had a high sensitization 82.5% and specificity 87.4% in toddlers with PEM, while the sensitization of common protein level made
up 79.4% and its specificity only 41.3%.

Conclusions: Increased level of a-1-antitrypsin in the serum of blood of toddlers with protein-energy malnutrition indicates the predominance of
catabolic processes.

The determination of a-1-antitrypsin level in blood serum of toddlers with PEM, probably, may reflect not only protein metabolism disorder and
protein-synthetic function of liver, but also the predominance of catabolic processes even at the early stages of this disease development.

Key words: toddlers, a-1-antitrypsin, protein-energy malnutrition.

Pornb a-1-aHTHUTpHUIICHHA IPH 6€TKOBO-3HEPTeTHIECKOI HEJOCTATOYHOCTH
Y AeTeil IepBOro rofa >KIN3Hu

Hecmorpst Ha 6picTpoe pasButue obugecTsa, npobie- napos [3]. CraTucTuyeckue JaHHbIE TAKXKe CBUJIETE/IbCTBY-
Ma XpOHMYECKUX PAaCCTPOVICTB NMUTAHMA y JleTell paHHe- I0T, YTO CMepTHOCTD feTelt ¢ BOH B BospacTe 1o nATH eT
rO BO3pacTa He yTpaTu/a CBOEI aKTyalbHOCTY M B HacTO- cocrasnAet 1,4 MyH. [2].

Amee Bpem [1]. TpynHOCTM AMArHOCTMKM HadanbHBIX GopM 6enKoBoO-

Craructudeckue faHHble BO3 cBUeTEILCTBYIOT O TOM, SHEPreTUYeCcKON HElOCTATOYHOCTY 3aK/II0YAFOTCS B TOM, 4TO
yTo B 2013 roly B MMpe HaCUMUTHIBAIOCh 162 MIIH. #eTeit ¢ Ha CErOfIH: IlepBble IPOsB/IEHNs O0TIe3H IIpeHeOperanTcs
3aflepXKKoI pocTa 1 99 MIIH. fieTeil, KOTOpble MMeNIN HU3- BHIUMaHMeM Bpadeil. ITo cBA3aHO ¢ TeM, uTo BOH I cTene-
KO€ COOTHOUIEHNE MACChI TeJla K POCTY B BO3pacTe [0 IATH HI1 MJI0 OTPa)KaeTCsl Ha CAMOYYBCTBIM 11 00111eM COCTOSHIN
ner [2]. pebeHKa, XOTA B IeTCKOM OpraHyu3Me yo>Ke IIPOXOAT 3HAUM-

ITo maHHBIM MCCIEOBAaHMA, IIPOBENEHHOTO MEX/yHa- Te/lbHble OMOXMMUYecKie u3MeHeHns [1].
popnHoit opranusanueii «Save the Children», yosiTkn mupo- AHanu3 1uUTepaTyPHbIX JAHHBIX ITOKa3blBaeT, YTO IpK
BOJT 9KOHOMMKIL OT O€/IKOBO-9HEPreTUYEeCKON HeJOCTaTOY- passutiu BOH y fereil ocoboe 3HavYeHNMe 3aHMMaeT Hapy-
Hocty (BOH) mo 2030 roga cocraBAT 125 MyIMapmoB Loj- meHne o6meHa 6ekoB. 1o JaHHBIM y4eHbIX, Hanboee Ts-
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JKeJIble TTOCTIeCTBIA OeNKOBOI HETOCTATOYHOCTY Pa3BUBa-
I0TCS TP HapylLeHun obecriedeH s 6elKOM B IIepIOfbI MaK-
CUMa/IbHOTO OBICTPOrO POCTa U PasBUTHsA, TO €CTb Ha Iep-
BOM rofy >xusuu. IIpudem, 3T0 KacaeTcsi He TONIBKO 001ie-
[IPU3HAHHOTO IIOKa3aTe/Is JOCTATOYHOCTU OeIKOBOro obe-
CIiedeHns KaK JJIVHa TeJla, HO U TPOIKI CKeTIeTHON MYCKY-
JIATypbI M MUOKAp/a, CHHTe3a BCeX pepMEHTHDIX CUCTeM, Te-
MOITIOOMHA, aHTUTEN U T.JI., 4T0 OTPUIIATeIbHO CKa3bIBAETCS
Ha GM3NIECKOM PA3BUTUM U 3OPOBbe pebeHKa [4].

[TocnemHmMe MccmenoBaHNA TaKXKe CBUIETENbCTBYIOT
0 TOM, YTO M3MeHeHIs O6enKoBoro oobmMeHa mpu OenrKoBO-
9HEPTeTIIeCKOl HeJOCTATOYHOCTY HOCAT ITOCTEIIeHHBIN 1
afalITUBHBI Xapakrep. [loKa3aHO, 4TO OpraHusM pebeH-
Ka [PUCHOCA0/MNBACTCSA K CYLIECTBEHHO CHIDKEHHOMY I10-
TOKa OeiKa M3BHe, BCiefcTBIe Yero y gereit ¢ BOH ormewa-
eTCs1 «kKOHCEPBALVs» COOCTBEHHOTO 6enKkoBoro obmeHa [5].
CremyeT OTMETHUTD, YTO MOMMMO YTHETEHUA CHHTe3a Oer-
Ka, OTMeYaeTCs 3aMefl/IeHNe pacna/a anb0yMuHa B CpeHeM
Ha 50% ¥ yBOeHNe TIepuoyia ero NonmyBbiBefieHnsA. Iloaro-
MY, [ TOAiep>KaHNA afleKBaTHOTO YPOBHS CHIBOPOTOYHO-
TO J TIeYeHOYHOTO ITyna 6e/Ka aKTUBHO VICIOMb3YeTC s MBI-
IIEYHBIIT GETIOK.

AnpOymmH 1 o6uuit 6el0K — mepBble OGMOXMMIYECKIIE
MapKepbl KOTOPbIE [UTUTETbHO Vi TPAAVILIMOHHO VICIIONb3YIOT
B KITHIYECKOI NpaKTuKe s ArarHocTvky bOH. Opnaxo
YCTaHOBJIEHO, YTO B OPTaHM3Me OIpefeNAeTcss OTHOCUTENb-
HO He0O/bIIOI 1My anbbyMuHa, 60/lee IOTOBUHBI KOTOPO-
T0, HAXOANTCA BHE COCYAVICTOrO pycna. JlokasaHHBIM TaKxKe
AB/sAeTCs PaKT, YTO IpK paciaje Genka B epBYI0 O4epenb
CHIDKAeTCs YPOBEHb KOPOTKOXXMBYIIMX O€/KOB CHIBOPOTKI
KPOBU U JIMIIb CO BpeMeHeM YMeHbBIIAaeTCA YPOBEeHb anboy-
MMHa 1 obmiero 6enka.

Takum 06pas3oM, moxasarenu ob1iero 6eka 1 anbOymm-
Ha sBJIAIOTCS Haubosiee JOCTYITHBIMY, HO He B/IAIOTCA TOY-
HBIMI, TOCKOJIbKY OHY He OTHOCATCA K yBCTBUTETbHBIM VH-
mukaropam geduiyra 6enka B OpraHu3Me U3-3a HOBOTBHO
IIMTENbHOTO TIepHofia IOy paciajia, KOTOPbI COCTAaBIAET
okoro 15-21 cyroxk [5].

B mocnexgHme rofpl MOABUINCH HOBBIE AMATHOCTUYECKIE
BO3MOXXHOCTH BbISIB/ICHUS MeTaOOIMYeCKIX HapyLIeHWIT,
KOTOpBIE JIe)KaT B OCHOBE ITATOT€HETHYECKUX MEeXaHI3MOB
HapylueHuit 6enkoBoro oomMeHa. Tak, IO JaHHBIM Y4EHBIX
U3BECTHO, YTO MJiea/IbHbIIT MapKep M/ OLeHKU OeNKOBOro
craryca Jo/DKeH 06/1afaTb HeOO/IbIINM MY/IOM B CBIBOPOT-
Ke KPOBH, BBICOKOJ CKOPOCTBIO CMIHTE3a ¥ KOPOTKIM IepH-
offoM ronypacmapa [5].

OpHUM M3 TaKUX COBPEMEHHBIX TECTOB, OIpPemeNnsio-
it GeKOBBIT 0OMEH, SB/IAETCS A-1-aHTUTpUICHH. a-1-
AQHTUTPUIICVH — HI3KOMOJIEKY/IAPHBIIT O€/OK, ITINKOIpOTe-
UH, C MOTIeKYIApHOI Maccot 52 k]l n pasmepom B 418 amu-
HOKJICTIOT, OTHOCUTCS K CEMeJICTBY MHTMONTOPOB CEPUHOBBIX
nporeas-cepnyHaM (serpin-serpin protease inhibitors), co-
[ep>KUT METUOHMH B aKTHBHOM LieHTpe. DTOT Oe/I0K COCTaB-
nset 80-90% ¢paxuun al-rmobymnnos. Ilepuog ero momy-
pacmajia coctayser 4-5 cyTok. CuHTe3 a-1-aHTUTPUIICKHA
MPEeNMYIeCTBEHHO IIPOUCXOUT B pUOOCOMANbHON 9H/O-
I/Ia3MaTUYeCKON CeTH TeIaTOINTOB [6]. o-1-aHTUTPUIICKH

OTHOCHUTCS K OeIKaM 0CTpOIt asbl 11 IPUCYTCTBYET BO BCEX
TKaHAX opranusma [7]. B HopMe cbIBOpOTOUHAA KOHIIEHTpa-
1A a-1-aaTutpuncuza cocrasnger 0,9-2,0 1/

CormacHo TaHHBIX UTeparypsl, npyu bOH Hapymaercs
6enKkoBo-cuHTeTHYeCKasA PyHKImA edern [1]. TTockonbky
CMHTe3 a-1-aHTUTPUIICHHA IPONCXOANT NIPEUMYIIeCTBEHHO
B IIeYeHI, OH IIEPBBIII MOXKET CBU/eTE/bCTBOBATH 00 M3Me-
HeHMAX 6eNKOBOro 06MeHa yoKe Ha paHHVX STalax pa3BUTIA
6€/IKOBO-9HEPTeTIIECKOI HEOCTATOIHOCTH [8].

B T0 5xe BpeMs, CyIIeCTBYIOT JaHHBIE, COTTTACHO KOTOPBIM
a-l-aHTUTpUIICHH MMeeT KaTabonmmueckuit apdekr [9].
Kraccuyecknm npusHakoM KaTabo/decKoil HalpaBIeHHO-
cTu MetabonmsMa Oefka, pasBuBaromerics y gereit ¢ BOH,
ABNAETCSA CHIDKEHME MBINIeYHON Macchl. Kak msBecTHo,
a-1-aHTUTPUIICHH COREP>KUT BBICOKOE KOMMYEeCTBO (peHM-
NajaHnHa. PacdeTsl MOKa3pIBAOT, YTO IS CuHTe3a 1 T Gert-
KOB 0CTpOIT pa3pl BocmaneHust HeoOXopuM pactaz 6ojee 2 T
Oernka MplieqHON TKaHu. CTaHOBUTCS MOHATEH KaTabomm-
geckumit apexT, Tak Kak ALt a-1-aHTuTpuIcuHa rpedyercs
pacraj; HAMHOTO OOJIbIIero KO/IMIeCTBa MBIIIEYHBIX O€NKOB
C L1e/IbI0 00 ecIIeYe NS TOCTYIIeH U aMUHOKICIOT (heHNIa-
JIaHVHA, TMPO3VHA U TpUnTodaHa.

PaboThl, HOCBALeHHbIEe M3YYEeHUIO YPOBHSA a-1-
aHTUTPUIICHHA, KaK [I0Ka3aTesis 6eIKOBOro oOMeHa y ereit
paHHEro BO3pacTa, eMHNYHLL B CBA3YU ¢ STUM HaMU IIPO-
BeJIeHO MCCIIefjOBaHNeE, LIeIbI0 KOTOPOTO OBIIO ONpefie/ieHe
YPOBHA a-1-aHTUTPUIICKHA Y IeTell IIepBOTO Tofja XIU3HM C
0e/IKOBO-9HEPreTMYeCKOl HeOCTATOYHOCTBIO.

Marepuan n metoabl

JUis OCTIKEHMS LIesI HaMH MIPOBEJICHO KOMIIEKCHOE
obcnenosanue 100 nereit mepsoro rona su3Hu ¢ bOH, xo-
TOpBIE HAXOIMJIMCH Ha CTAIMOHAPHOM JICUEHUH B OT/ICIICHUHT
JUTA IeTel paHHero Bo3pacTa BUHHHUITKO 00IaCTHOM IETCKOM
KIIMHUYECKO# OONbHULBI. B X0z1e nccnenoBanus BbIIEICHBI
cnenytomue rpynnsl: [ rpynma (ocHoBHas n = 50) — etu ¢
BOH Ha ¢oHe nepuHaTaIbHBIX MOPAKEHUH IEHTPAIbHOM
HepsHO#l cuctems! (IIIT LITHC), II rpynma (cpaBHeHMs n =
50) — neru ¢ BOH 6e3 [T IITHC. KouTponbsHyto TpyIiy co-
craBuiu 30, MPakTHYECKH 37I0POBBIX JI€TEH, IIEPBOTO Toja
KU3HH, (PU3HYECKOEe Pa3BUTHE KOTOPHIX COOTBETCTBOBAJIO
Bozpacty. Kpurepnem nckiroueHns: ObUTH HEIOHOIICHHBIC
JIETH ¥ HaJIMYUE TeHETHUECKOHN MaTOJIOTHH.

HccnenoBanne 0CHOBAaHO HA MU3YyYEHUM KIMHUKO-
AQHAMHECTHYECKUX JaHHBIX, KIMHUYIECKOM OCMOTpE JIETEH C
OLICHKOW MX (PU3NYECKOTO Pa3BUTHs, OOMICKIMHHUYECKUX U
71a00paTOpHBIX METONOB oOcienoBanus. KomumuecTBeHHOE
OTIpe/IeJICHIE YPOBHS 0~ | -aHTUTPHUIICHHA B CBIBOPOTKE KPO-
BU TIPOBOJIMJIN C TOMOIIIBIO CTaHIAPTHOTO HA0Opa PeakTHBOB
¢upmbr Roche Diagnostics (LLBeinapus). Mertox onpene-
JICHNS: UMMYHOTYpOUIMMETPUYECKUH aHanu3. MeTonuka
OCHOBAHA Ha N3MEPEHNH N3MEHEHUSI HHTCHCUBHOCTH TIOTOKA
CBETOBOM YHEPTUU, IPOLIEIIEH Yepe3 TUCIIEPCHYIO CUCTEMY.

Onpenesnenne o011ero Oeyika CHIBOPOTKH KPOBU IPOBO-
I OMypeToBbIM MeTonoM. [IpuHumn merona: Oenku pe-
arupyIoT B IIEJIIOYHON cpefie ¢ CylbhaTroM Meau ¢ 00paso-
BaHHEM KOMILICKCHBIX COCJMHEHHI, OKpPAIICHHBIX B (hHO-
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JIeTOBBI 11BET. [10 MHTEHCHBHOCTH OKpaIIMBaHHsI, KOTOPOE
MPOTOPIHOHAIBHO KOJINYECTBY OeJIKa, ONPENeIIsIoT Coaep-
JKaHUE ero B CHIBOPOTKE KpOBHU. [loiydeHHbIC pe3ysbTaThl
MIPOAHATIM3UPOBAHBI C OOIIETPHHATHIMU METOJIAMH BapHAaIli-
OHHOH CTaTHCTHKH C MCIIOIBb30BaHUEM KOMIIBIOTEPHOH TIPO-
rpammsl SPSS 17.0.

Pe3ynbTaTtbl 1 X 06CyKaeHne

AHanu3upys reHJepHyI0 CTPYKTypy OelKoBO-3Hepre-
TUYECKOM HEAOCTAaTOYHOCTH, CJIEAYyeT OTMeTuTh, uro bOH
yarie HaOnonanack y ManbuukoB 58 (64,4%). Uro kacaercs
BO3PACTHOM CTPYKTYPBI, TO CPEIHUM BO3PACT 1€Tel OCHOBHOM
IpyIIbI cocTaBmi 5,8 £+ 1 MecsieB, cpeHuii BO3pacT AeTeit
IpyMIIBl CpaBHEHMs cocTaBua 7 + 1,2 Mecsues.

JleTr 0CHOBHOMH IrpymIlbl ObUIN pa3ziesieHbl Ha 3 OArpyIl-
IIbl B 3aBHCUMOCTH OT CTEHEHH OEJIKOBO-IHEPreTHYECKOH
HemoctarouHocTH. Tak, 23 (46%) nereit OCHOBHOU TpyII-
il — umen I1 creniens BOH (cpennuii nedunur Macesl Tena
cocraBui 25,07 + 0,87%); 15 (30%) nereii umenu | crenensb
BOH (cpeannii neduuur macesl Tena — 16,03 + 0,92%) u
12 (24%) pecnionnenToB, kotopsle umenu 11 crenens BOH
(cpennmii nedunmt Macesl Tena — 36,6 + 1,24%). Cnenyer
OTMETHTS, uTo BOH I crenenu npeobianana B Bo3pacre 10 3
MecsueB, BOH 11 crenenu nmena MecTo y neteit B Bo3pacTe OT
3 1o 6 mecsiieB 1 BOH 111 crenenu O6buta TMarHocTUpOBaHa
IIPEUMYILECTBEHHO y JIeTeH B BO3pacTe cTapiie 6 MecALeB.

Amnanu3 nokasaress oouiero 0eika y AeTeil IepBoro roga
xu3Hu ¢ BOH Ha ¢one nepunaranbHbix nopaxenuid [[THC
HE BBIIBUJI JOCTOBEPHOI pa3HUIIBI OT TAKOBOT'O [10KA3aTes
y JIeTell KOHTPOJIbHOM rpymisl (58,9 £ 4,2 /nu 57 +£2,9 r/n
COOTBETCTBEHHO), (p > 0,05). Crienyer oTMETHUTB, YTO ypO-
BEHb 0011ero OejKa He MMeJl JOCTOBEPHOTo KosleOaHHs TaK-
ke B 3aBucuMocTu ot crenern bBOH (p > 0,05). Kpome Toro,
aHaJIM3 [ToKazaTenel oouiero Oenka y geTeil OCHOBHOM IpyIl-
IIbl TAKXKE HE UMEJ JOCTOBEPHOIO KojieOaHHs OT TaKOBOI'O
rokasaresis y aereit rpymnsl cpaBaenus (p > 0,05). Crneny-
€T 00paTuTh BHUMAaHKE, YTO CHWKEHHE YPOBHS albOyMUHA
Ob110 0OHapy>xeHo Jub y 14 (28%) nereit ocHOBHOM Ipy1-
nel 1y 11 (22%) nereii rpynibl cpaBHEHUS.

CoryacHO JaHHBIX JIUTEPATyphl, O-1-aHTUTPUIICHH UMe-
€T KaTabOoJIMYECKYIO HallPaBJICHHOCTb. Y YUThIBast 3TOT (aKT,
HaMH [IPOBEJECHO OIIpe/iesIeHHe YPOBHS JaHHOIO IIOKa3are-
JI51 B pa3HbIX rpynnax. Tak, 10 JaHHBIM HaIIero UCCIlen0Ba-
HUS, y IeTeil OCHOBHOM I'PYIIIbI ypOBEHb 0~ 1 -aHTUTPUIICHHA
CBIBOPOTKH KPOBH ObUI JOCTOBEPHO BBILIE [0 CPAaBHEHHIO C
rokasaresieM Jered KoHTponbHou rpynmsl (1,59 + 0,12 /n
n 1,36 + 0,13 /1 coorBercTBeHHO) (p < 0,05).

Kpome Toro, et 0OCHOBHOM IpyMIIbl TAK)KE UMEJU BbI-
COKHUI1 ypOBEHb COJEpIKaHUs O-1-aHTUTPUIICHHA TI0 CpaBHE-
HUIO C IeTbMU rpymnbl cpaBuenus (1,59 +£ 0,12 v/nu 1,42 £
0,06 r/n coorBercTBeHHO), (p < 0,05). IlomyueHHBIE HAMH
JJaHHBIE COBIA/IAIOT C JAHHBIMU JIUTEPATyPbl, KOTOPbIE CBUIE-
TEJILCTBYIOT O TOM, YTO B YCJIOBUSX FMIIOKCUM HAOIIOAAETCS
HapylieHre oOMeHa OelIKoB, IPeBaIMpOBaHe KaTaboiuye-
CKHX IIpolieccoB Haj aHaboauyeckumu. Clenyer OTMEeTUTb,
yTO0 10 Mepe yBenuueHus crenenn bBOH y nereit nepsoro roga
xu3nu Ha Qone [1I1 [ITHC ypoBeHb 0-1-aHTHTpHUIICHHA CBHI-

BOPOTKH KPOBH y JIETEil OCHOBHOMW TPYIIITBI JIOCTOBEPHO TIO-
Bermasncs (ot 1,44 + 0,13 r/n nmpu BOH I cT. 1o 1,71 £ 0,19
r/n ipu BOH 11 ct.), (p < 0,05).

Takoke, B X0/ie UCCICIOBaHNS HAMH YCTaHOBICHO, YTO
0-1-aHTUTPHUIICHH, KaK OKa3aTeslb OEJIKOBOr0 0OOMEeHa, y Jie-
Tei mepBoro roja xu3Hu ¢ bBOH, uMen BEICOKYI0 4yBCTBH-
TeapHOCTh 82,5% u crenupuaHocTh 87,4%. B TO Bpews,
KaK 9yBCTBHUTEILHOCTh YPOBHS o0IIero Oenka cocrasisiia
79,4%, a cnerupuUIHOCTH Beero Jutib 41,3%.

Kpome Toro, mpoBeIcHHBII HAMH KOPPEISIIMOHHBIN aHa-
JIM3 TIoKa3areneil 6eIKoBoro oOMeHa y JeTeil mepBoro roja
JKHM3HU ¢ OCITKOBO-IHEPTeTUIECKON HEJJ0CTATOYHOCTHIO TI0-
3BOJTUJT YCTAHOBHUTH CHITBHYIO TIOJIOKHTEIBHYIO CBS3b MEK-
Iy o-1-anTuTpuncuHoM u odummM oenkom r = 0,52. Creny-
€T OTMETHUTb, YTO JJAHHAS CBS3b YCHIIMBAJIACh C HAPACTaHH-
em crerienn BOH. Tak, mpu BOH III crenenn xoppesnsiu-
OHHasl CBSI3b MEXKITY 0-1-aHTUTPUIICHHOM M OOIIUM OEIIKOM
cocraBsmiar = 0,6.

BbiBOAbI

1.V mereit mepBoro ropa >xusuu ¢ BOH Ha done [T ITHC
HapyleHne 6eKOBOro 0OMeHa MPOSIBIISIIOTCS OBBILIEHN -
eM Coflep)KaHMsI O 1-aHTUTPUIICHHA B CBIBOPOTKE KPOBU IO
CPaBHEHMIO C TIOKa3aTe/leM JieTeil KOHTPOAbHONM I'PYIIbI U
rpymnsl cpaBHeHus (p < 0,05).

2. a-1-aHTUTPUIICUH, KaK II0KasaTe/Ib 6eIKOBOTo obMe-
Ha, MMeJI BBICOKYIO YYBCTBUTENBHOCTD 82,5% 1 crierjudmd-
HOCTb 87,4% y feTeit nepsoro roga >xusuu ¢ bBOH. B ro Bpe-
M KaK 9yBCTBUTEIbHOCTD YPOBHA 0011[ero 6e/ka CocTaBIA-
na 79,4%, a cuernduvHOCTD Beero nuib 41,3%.

3. Onpepenennst ypoBHs a-1-aHTUTPUIICUHA B CHIBO-
POTKe KpOBMU Y fieTeil IIepBoro roga >xusun ¢ bBOH, Bepost-
HO, MOTYT OTPa)XaTb He TOIbKO HapylIeHe oOMeHa 6elKoB
U 6€KOBO-CMHTETNYECKO QYHKIMY [TeYeHN, HO U IIPeod-
JajlaHue IpOLecCOB KaTabo/lIu3Ma JjaKe Ha PaHHUX 9Tamax
PasBUTUSA JAHHOTO 3a00/IeBaHMA.
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Abstract

Background: The biggest incidence of tuberculosis (114.3/100.000) in the Republic of Moldova correlates with the lowest success treatment rate
(52.3%), the biggest default rate (10.9%) and failure rate (3.5%) in new pulmonary TB cases among European region countries.

Material and methods: We studied social, economical, epidemiological risk factors and case-management features of a total amount of 457 pulmonary
tuberculosis cases, distribuited in 1-st study group, consisting of 201 cases who failed the anti-tuberculosis treatment, 2-nd study group, consisting of 142
cases, who defaulted the treatment, and a control group of 105 successfully treated patients under Directly Observed Treatment Short Course Chemotherapy.
Statistic evaluation was performed using T Student criteria and Odds Ratio, calculated through the two by two table.

Results: According to the predictible value, high risc factors for failure were: chronic alcohol consumption, detention releasing and for default were:
male sex, economic disadvantage, single civil state, chronic alcohol consumption, detention releasing.

Conclusions: Default and failure antituberculosis treatment refers to the patients belonging to economicaly and social disadvantaged groups, with
harmful habits (alcoholosm, drug injection using, active smoking), low living conditions, belonging high risk epidemiological groups. Migrations,
homelessness and detention releasing imperil the continuing of antituberculosis treatment, predisposisng to failure and default of the antituberculosis
treatment. Social, educational support and withdrawl techniques for harmful habits must be implemented to high risk groups to minimise the risk of

non-adherence to the disease.

Key words: tuberculosis, treatment, default, risk factors.

Actualitatea temei

Tuberculoza reprezinta o provocare pentru sistemul sa-
ndtatii publice al tarii noastre. Conform ultimului raport al
Organizatiei Mondiale a Sanatatii pentru anul 2011, au fost
estimate 12 milioane de cazuri de tuberculoza, corespunzator
unei prevalente de 178/100 000 populatie si au fost inregistrate
1,1 milioane de decese din cauza tuberculozei, 455 000 fiind
HIV pozitive [31]. Indicatorii epidemiometrici ai tuberculozei
in Moldova, inregistreaza cele mai ridicate valori din Europa,
fiind plasatd pe locul 2 printre tarile cu cea mai inaltd pova-
rd epidemiologicd (prevalenta 161/100.000 si mortalitatea
17/100.000) si pe primul loc cu cea mai joasd rata a succesului
terapeutic (54%) in 2012 [4]. Studiul privind rezistenta la
remediile antituberculoase, efectuat in 2011, a elucidat TB-
MDR la 29% dintre pacientii nou diagnosticati sila 63% dintre
pacientii tratati anterior [5].

In 2001, a fost aprobat Programul National de Control
al Tuberculozei, care a inceput printr-un proiect pilot in
mun. Chisindu si a fost extins pe intreaga tara in 2005 [6].
La baza strategiei DOTS este plasat tratamentul de scurta
durati, realizat sub observatie directd, care presupune ca
lucritorul medical special instruit s supravegheze corect
ingestia medicamentelor antituberculoase de citre pacient.
In pofida ratei inalte de debacilare la sfarsitul fazei intensive
de tratament, realizatd in stationar (89%), rata succesului
terapeutic la cazurile noi cu frotiul sputei pozitiv in ultimii
ani raméne redusa (59,3% in 2011) [10]. Datorita duratei
mari a tratamentului antituberculos, pacientii necontagiosi
sunt externati pentru continuarea administrarii remediilor
antituberculoase in conditii de ambulatoriu, sub suprave-
gherea directa a lucratorilor asistentei medicale primare. Ca
rezultat, complianta pacientului se reduce, iar neasigurarea

corectd a prizelor medicamentoase duce la consecinte grave
[2]. Conform indicatorilor raportati pentru anul 2011, 13%
dintre pacientii care au initiat tratamentul, au fost pierduti din
supraveghere (au intrerupt sau au abandonat tratamentul),
11% au decedat, 5% au inregistrat esec terapeutic si 13% nu
au fost evaluati. In consecintd, in rezultatul tratamentului
repetat, rata esecului s-a majorat la 13,4%, iar rata bolnavilor
pierduti din supraveghere dupa un prim-abandon terapeutic
s-a majorat la 26,7%. Rata inaltd a rezistentei achizitionate la
pacientii, care au reinitiat tratamentul antituberculos ii expune
unui pericol major [23]. Studiul privind rezistenta la reme-
diile antituberculoase, efectuat in 2011, a elucidat rezistenta
la oricare din remedii la 27,8% din cazurile noi si TB-MDR
la 63% din pacientii tratati anterior [5].

Literatura de specialitate raporteaza cd varsta tAndrd (pand
la 45 de ani) conferd un risc mare pentru esec si abandon al
tratamentului tuberculozei, datorita factorilor socio-econo-
mici agravanti, depistati la 90% dintre bolnavi: neincadrarea
in cAmpul muncii, migratia masivé, populatia tdndra nu-
meroasd din penitenciare, pauperitatea, izolarea anumitor
grupuri etnice si religioase [20, 22, 26]. Acesti factori sociali,
economici si epidemiologici sunt interdependenti, iar aso-
cierea lor creste riscul esecului si abandonului [11, 12,13].
Anumite stari fiziologice, asociate varstei reproductive la
femei, cum ar fi sarcina, lactatia constituie factori de risc
pentru intreruperea tratamentului, din considerente cd este
toxic pentru fat, nou-nascut si din cauza stigmatizarii femeii
bolnave de TB [17].

Datoritd implementdrii tratamentului strict standardizat,
conform strategiei DOTS (Directly Observed Treatment Short-
Course Chemotherapy), complianta pacientului la tratamentul
prescris constituie o problema majora [16, 26, 28]. Complian-
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ta terapeutica este definitd ca o modalitate prin care pacientul
urmeaza instructiunile tratamentului indicat [1]. Haynes a
definit complianta ca fiind o ,,mésurd prin care comportamen-
tul unei persoane se supune recomandirilor medicului sau
furnizorului de servicii medicale” [18]. Literatura de speciali-
tate indicd inlocuirea treptatd a termenului ,,compliantd’, care
denotd supunere oarba si acceptare cu termenul de ,,aderenta
terapeuticd’, centratd pe pacient, respectandu-i sistemul de
valori si credinte. E. Kurbatova a constatat cd principala cauzi
a non-compliantei consta in relatia deficitara dintre medic si
pacient datorita lipsei comunicarii cu pacientul, a increderii
reciproce, a suportului din partea medicului si nerespectarea
confidentialitdtii [21]. Non-complianta terapeuticd este o
problemd majora in tratamentul tuberculozei deoarece trata-
mentul este de durata (cel putin 180 de zile), fiind administrate
multiple preparate (cel putin 4), semnalandu-se efecte adverse
frecvente (2-20% dintre bolnavi), si se constatd un nivel scizut
al instruirii bolnavului, are loc stabilizarea procesului specific
in timpul tratamentului [18]. Reviul literaturii de specialitate
a stabilit factorii determinanti ai non-aderentei la tratamentul
anti-TB: 1. Factori socio-economici: statut socio-economic
scazut, analfabetism, nivel scazut de instruire scolard, somaj,
conditii instabile de trai, culturd si idei preconcepute despre
boala, costuri ridicate ale transportului si medicamentelor;
2. Factori ce tin de sistemul medical: servicii medicale slab
dezvoltate, lipsa de instruire a furnizorilor medicali despre
aderenta si mentinerea ei, absenta suportului social si comu-
nitar; 3. Factori ce tin de terapie: tratament de lunga durats,
multiple preparate, efecte adverse, interactiune cu alte medi-
camente utilizate in patologiile cronice, ameliorarea rapida
a stdrii generale in timpul tratamentului; 4. Factori ce tin de
boala: extensia procesului specific, severitatea, complicatiile;
5. Factori ce tin de pacient: cunostinte reduse despre boala
si tratament, stigma pacientului, motivatie slaba pentru vin-
decare si neincredere in eficienta tratamentului [11, 26, 28].
Recunoasterea acestor factori permite identificarea pacien-
tului non-aderent si instituirea médsurilor de imbunatatire si
mentinere a aderentei la tratament [13]. Trialurile clinice,
efectuate in térile cu incidentd joasa a bolii si resurse financiare
mari, au demonstrat ci pentru reducerea non-compliantei,
tratamentul tuberculozei trebuie integrat in programele cen-
trate pe pacient, care acorda suport moral, social si financiar,
ajustat profilului pacientului [13]. Strategiile de promovare
aaderentei la tratamentul antituberculos, trebuie sa tinteasca
factorii si barierele care impiedicé aderenta: comportamenul
conflictual, neintelegerile lingvistice, stilul de viata, absenta
locului de trai, dependenta de alcool si droguri, bolile mentale
[14,20]. Luand in calcul necesitatile pacientului, tratamentul
antituberculos trebuie administrat la domiciliu, la serviciu, la
coltul strdzii, in bar sau in orice loc convenabil bolnavului [25].
Observarea directa a ingestiei medicamentelor reprezinti o
tehnicd de supraveghere a aderentei terapeutice, aplicata in
special pacientilor din institutiile de corectie (inchisori, azi-
luri, adaposturi), fiind o conditie obligatorie a tratamentului
tuberculozei in conditiile strategiei DOTS [1, 3, 4].

In cadrul Programului National de Control al Tuberculozei
pentru 2011-2015, in Republica Moldova au fost elaborate

si implementate multiple metode de atragere a pacientului
la tratamentul indicat: consilierea si educarea pacientului si
membrilor familiei sale, asistentd sociald, acordarea indem-
nizatiilor pentru incapacitatea temporara de lucru pe toata
durata tratamentului, organizarea tratamentului in conditii
optime pentru pacient, acordarea stimulentelor materiale
(produse alimentare) sau financiare [3, 4]. In pofida stimu-
lentelor oferite, impactul asupra ratei succesului nu a fost
perceput. Aceste interventii au variat in timp, fiind depen-
dente de forma clinico-radiologica a tuberculozei, de categoria
sociald a pacientului, de mediul de resedinta (rural sau urban)
si au intérziat in timp (mai mult de 2 luni). Variatia adoptata
a creat confuzie atat in randul pacientilor cat si prestatorilor
de servicii medicale cu privire la beneficiile lor [4].

Reiesind din datele raportate de echipa de evaluare a
serviciului ftiziatric in 2011 si recomandarilor elaborate de
catre membrii echipei de evaluare a Programului National
de Control al Tuberculozei 2011-2015, a fost constatata
necesitatea evaluarii grupurilor pacientilor si stipularea cri-
teriilor determinante pentru suportul efectiv in stabilirea si
mentinerea aderentei la tratamentul antituberculos. In acest
context, aprecierea factorilor predictivi ai esecului terapeutic
si abandonul in rdndul pacientilor de tuberculoza, supusi
tratamentului conform strategiei DOTS, este esentiala pentru
conturarea grupurilor tintd §i implementarea mésurilor de
reducere a riscurilor.

Scopul cercetérii a constat in analiza comparativa ai
factorilor predictivi ai esecului si abandonului tratamentului
tuberculozei pulmonare.

Obiectivele cercetarii: 1. Evaluarea comparativa a facto-
rilor de risc sociali, economici si epidemiologici ai bolnavilor
de tuberculozi pulmonara, care au finalizat cu esec terapeutic
si au abandonat tratamentul antituberculos precum si a par-
ticularitétilor de screening; 2. Stabilirea gradului de influentd
a factorilor predictivi asupra riscului esecului terapeutic si
abandonului tratamentului antituberculos cu ierarhizarea
lor; 3. Conturarea grupurilor tintd a masurilor de reducere
a riscurilor pentru esecul terapeutic si pentru abandonul
tratamentului antituberculos.

Materail si metode

Lucrarea constituie un studiu selectiv, descriptiv si re-
trospectiv, efectuat conform modelului liniar, structurat pe
etape: scop — esantionare — cercetare a cazurilor — colectare
a datelor - interpretare. Pentru realizarea scopului, s-au uti-
lizat metode de cercetare: istorica, epidemiologica, metoda
observirii directe, metoda analizei documentatiei, metoda
statisticd, matematica si comparativa. A fostintreprinsa o eva-
luare documentard a unui esantion de studiu numit Esantion
esec, format din 201 cazuri de tuberculoza pulmonara, care
au finalizat cu esec terapeutic tratamentul antituberculos; a
unui esantion de studiu numit Esantion abandon, format din
142 de cazuri de tuberculozd pulmonara, care au abandonat
tratamentul antituberculos; si un esantion de control numit
Esantion succes, format din 105 cazuri noi de tuberculoza,
tratate cu succes si inregistrate in municipiul Chisinau, in peri-
oada ultimilor 3 ani. S-a operat cu urmitoarele definitii de caz,
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conformate recomandarilor OMS si transpuse in Protocolul
Clinic National - 123 , Tuberculoza la adult”. ,,Caz nou” este
pacientul, care anterior nu a luat tratament antituberculos sau
care a administrat tratament antituberculos mai putin de o
luni. ,Esec terapeutic” este definit pacientul cu frotiul sputei
pozitiv dupa 5 luni si mai multe de tratament. ,,Abandon” este
considerat pacientul care a intrerupt tratamentul pentru mai
mult de 2 luni, indiferent de cauzd. ,,Succesul terapeutic” a
inclus definitiile pentru pacientii ,vindecati” si cu ,tratament
incheiat”. ,Vindecat” este considerat pacientul, microscopic
pozitiv la inceputul tratamentului si microscopic negativ - la
finele tratamentului, iar ,cazul cu tratament incheiat” este
apreciat pacientul, care a urmat intreaga cura de tratament,
insd nu a fost evaluat microscopic la finele tratamentului.
Pentru stabilirea gradului de influentd a factorului de risc, a
fost calculat Odds Ratio (OR), conform tabelului de contin-
gentd 2 x 2. Factorul a fost apreciat ca neutru, dacd OR < 1,1;
factorul cu risc mic a fost inclus in intervalul valoric al OR =
1,1-1,6; risc mediu a fost conferit la intervalul valoric al OR
= 1,6-2,5; riscul mare a fost atribuit dacd OR > 2,6.

Rezultate si discutii

Esantionul esec a fost reprezentat de 143 (71,14%) barbati
si 58 (28,96%) femei, raportul barbati/femei fiind de 2,46/1.
Esantionul abandon a fost reprezentat de 114 (80,39%) barbati
si 28 (16,69%) femei, raportul barbati/femei fiind de 4,07/1.
Esantionul succes a fost format din 62 (64,7%) barbati si 39

(35,3%) femei, raportul barbati/femei fiind de 1,59/1. Analiza
comparativd a demonstrat ca ambele rezultate terapeutice
negative (esec si abandon) au predominat semnificativ la bar-
bati comparativ cu femeile (p < 0,001). Totusi, contrapunind
ponderea bérbatilor intre esantioanele cu esec si cu abandon,
s-a constatat predominarea barbatilor in esantionul abandon
(t=1,977, p < 0,05). Valoarea predictiva a genului masculin
a fost calificatd ca factor de risc mic pentru esec, OR = 1,457,
cu IT 95% (0,884-2,402), iar pentru abandon — factor de risc
mare OR = 2,737, cu I 95% (1,534-4,886).

Distribuind pacientii in grupuri de varsta, am constatat o
repartitie similard a acestora in cele 3 esantioane cercetate, cu
exceptia grupului 55-64 de ani, care a predominat semnificativ
in esantionul cu succes, comparativ cu esantionul abandon
(p < 0,05), (tab. 1).

Pacientii esantionati au fost evaluati conform nivelului de
instruire i repartizati in grupurile cu: studii primare, studii
medii incomplete, studii medii complete (studii medii genera-
le, studii medii speciale) si studii superioare. S-a determinat,
ca studiile medii incomplete au predominat atat in esantionul
bolnavilor, care au dezvoltat esec terapeutic (p < 0,001), cét
si in esantionul care au abandonat tratamentul (p < 0,05), iar
studiile superioare au predominat in esantionul cu succes,
comparativ cu esantionul abandon (p < 0,001), (tab. 2).

Sinteza rezumativa a tabelului 2 a determinat, ci nivelul
de educatie redus (studiile primare si medii incomplete) a
predominat atat in esantionul bolnavilor, care au dezvoltat

Tabelul 1

Distributia cazurilor conform indicatorilor de tip gender si varsta

Indicatori Esantion succes, (%) Esantion esec, (%) Esantion abandon, (%)
Barbati 62,86 + 4,07 71,14+3,19 80,28 +3,39
Femei 37,14 £ 4,07 28,86 3,19 19,69 + 3,39
18-24 de ani 14,3 £ 3,41 15,92 + 2,58 12,6 £2,79
25-34 de ani 20,9 £ 3,97 23,38 +2,96 29,6 +£3,83
35-44 de ani 22,9 +4,09 25,37 £3,07 33,8+£3,97
45-54 de ani 20,9 £ 3,97 21,89 +2,91 18,3+3,24
55-64 de ani 19,05 + 3,83 10,95 £ 2,20 4,9+ 1,81*
> 65 de ani 1,91+1,33 2,49 £1,09 0,7 0,07

Nota: ® - diferentd statistic semnificativa intre esantionul de control, comparativ cu esantionul bolnavilor cu esec terapeutic;
* — diferentd statistic semnificativé intre esantionul de control, comparativ cu esantionul bolnavilor cu abandon.

Tabelul 2
Distributia conform nivelului de instruire al pacientilor

Indicator Esantion succes, (%) Esantion esec, (%) Esantion abandon, (%)
Primare 11,4 £ 3,01 13,4+£2,40 14,8 £ 2,97
Medii incomplete 571+2,.26 19,4+ 2,78 14,1+ 2,97
Medii generale 60,0 £ 4,78 55,2+ 3,51 556+4,16
Medii speciale 13,3+3,31 59+ 1,67e 10,5+2,57
Superioare 9,52 +2,87 59+1,67 1,41 +£0,98*

Nota: ® — diferenta statistic semnificativa intre esantionul de control comparativ, cu esantionul bolnavilor cu esec terapeutic; * - diferenta statistic
semnificativd intre esantionul de control, comparativ cu esantionul bolnavilor cu abandon.
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esec terapeutic (p < 0,001), cat si in esantionul bolnavilor
care au abandonat tratamentul (p < 0,05). Analiza cantitativa
a apreciat, cd nivelul redus de scolarizare (studiile primare
si medii incomplete) a reprezentat un factor de risc mediu
pentru esec, apreciat cu OR = 2,363, II 95%: 1,314-4,249
si risc mediu pentru abandon, insi cu o valoare mai mica
OR = 1,725 (11 95%: 0,94-3,166). Conchidem, ci nivelul redus
de scolarizare si de instruire profesionald, corelat cu factorul
intelectual jos, se rasfrange printr-o atitudine neglijentd fata
de sandtate, tratament si constituie cauza esecului si abando-
nului terapeutic.

Tuberculoza afecteazd orice clasd sociald, insd persoanele
pauperizate prezintd un risc mare de infectie si imbolnévire
de tuberculoza, etaland si o dificultate majora de finalizare
optimd a tratamentului antituberculos. Evaluind statutul
social-economic al bolnavilor esantionati, am constatat ca
bolnavii neangajati, deci fara sursa financiard proprie de exis-
tentd, au predominat atat in grupul cu esec (p < 0,05), cat siin
grupul cu abandon al tratamentului (p < 0,001). Suplimentar
am constatat predominarea lor in esantionul cu abandon fata
de esantionul cu esec (p < 0,01) (tab. 3).

Statistic s-a apreciat, ca statutul economic dezavantajat
(inclusiv categoriile: neangajat, pensionar, invalid, student) a
constituit un factor de risc mic pentru esec, evaluat cu OR =
1,311, (I1 95%: 0,768-2,237) si un factor de risc major pentru
abandon, evaluat cu OR = 50,677, (IT 95%: 11,90-215,778).
Datele obtinute confirma, ca suportul socio-economic trebuie
asigurat pe toatd durata tratamentului tuturor pacientilor
cu tuberculoza pentru mentinerea aderentei terapeutice si
preventiei abandonului si esecului acestuia.

Distributia pacientilor conform statutului matrimonial a
apreciat grupurile civile: cisatorit, celibatar, divortat, vaduv.
Analiza comparativa intre esantioane a constatat ca statutul

civil de celibatar a predominat statistic semnificativ, atingdnd
acelasi prag (p < 0,001), atit in esantionul bolnavilor cu esec,
cat si in cel cu abandon terapeutic, iar persoanele césatorite
sau in concubinaj au predominat in esantionul de control
(p < 0,05). Deci, statutul de persoana solitara (inclusiv per-
soanele celibatare, divortate si vaduve) a fost evaluat cu un
risc mediu pentru esec, apreciat cu OR = 2,174 (11 95%:1,011-
3,089) si risc mare pentru abandon, apreciat cu OR = 2,88, I
95% (1,50-5,52) (tab. 4).

In fine, putem conchide ci suportul familiei si comunitatii
de rudenie, este important in viata bolnavului de tuberculoza
pentru depésirea barierelor ce tin de tratament si stigmatiza-
re, astfel reducand riscul exodului negativ al tratamentului
antituberculos.

Analizind revista literaturii de specialitate, am demonstrat
ca deprinderile nocive, care pericliteazd rezultatul terapeutic
sunt: fumatul, consumul de alcool si utilizarea stupefiantelor.
Fumatul activ, nesevrat pe durata tratamentului, a predominat
semnificativ cu acelasi prag statistic (p < 0,05) atit in esanti-
onul cu esec, cét si in esantionul cu abandon, comparativ cu
esantionul succes. De asemenea, consumul cronic de alcool
a predominat concludent in esantionul esec (p < 0,05) si in
esantionul de studiu abandon (p < 0,01), dar mai intens in
esantionul cu abandon, fatd de esantionul cu esec (p < 0,05).
Utilizarea intravenoasa a drogurilor a predominat concludent in
esantionul abandon (< 0,05) si nesemnificativ in esantionul esec.

Apreciind statistic particularititile enumerate, am stabilit
ca fumatul constituie un factor de risc mediu pentru esec
apreciat prin OR = 2,412 (I1 95% 1,411-4,123) si risc mediu
pentruabandon RP = 2,921 (1195% 1,511-4,321). Narcomania
a fost stabilitd ca factor de risc mic pentru esec RP = 1,49, 1T
95% (11 95% 0,331-3,660) si risc mediu pentru abandon OR
= 2,111 (I1 95% 0,233 — 19,137). Consumul de alcool a fost

Tabelul 3

Evaluarea conform antrenarii in cAmpul muncii

Indicator Esantion succes, (%) Esantion esec, (%) Esantion abandon, (%)
Angajat 28,57 £ 4,41 23,38 +2,98 845+2,33*%e
Neangajat 56,19 + 4,84 68,66 + 3,27 83,09+3,14*«
Pensionat/invalid 10,47 £9,89 4,47 1,45 6,33 +2,04

Student 4,77 £2,07 3,49+1,29 1,41+ 0,98

Nota: ® - diferentd statistic semnificativé intre esantionul de control, comparativ cu esantionul bolnavilor cu esec terapeutic; * — diferenta
statistic semnificativé intre esantionul de control, comparativ cu esantionul bolnavilor cu abandon; « - diferenti statistic semnificativa intre
esantionul de studiu cu esec terapeutic si esantionul de studiu cu abandon.

Distributia cazurilor conform statutului matrimonial

Tabelul 4

Indicator

Esantion succes, (%)

Esantion esec, (%)

Esantion abandon, (%)

Casatorit/concubinaj 63,80 +4,03 42,28 + 3,48 376+4,6*
Celibatar 21,91 +3,92 42,79 + 3,49e 403+46*
Divortat/vaduv 14,29 + 3,41 14,93 + 2,51 183+3,7

Nota: ® - diferenta statistic semnificativé intre esantionul de control, comparativ cu esantionul bolnavilor cu esec terapeutic; * - diferenta

statistic semnificativa intre esantionul de control, comparativ cu esantionul bolnavilor cu abandon.
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Tabelul 5

Structura grupurilor cu risc sporit de imbolnavire

Indicator Esantion succes, (%) Esantion esec, (%) Esantion abandon, (%)

Fumator activ 61,97 £4,07 756+7,0e 80,7+3,7*%
Consumator cronic alcool 16,2+ 6,6 38,73+4,01 e 504+4,7%«
Utilizator de droguri i/v 0 3,52+1,54 45+£20%

Din focar TB 29,7+7,5 393 + 47 26,6 £ 4,2
Migranti 297+7,5 388 + 45 21,1£3,2¢

Fosti detinuti 0 149+36¢ 16,5 + 3,5*

Fard loc de trai 0 4,47 £2,10 1,8+1,2
Locatari in conditii de viata nesatisfacatoare 352+6,6 61,19+5,12 ¢ 66,9 + 4,5*

Nota: ® — diferenta statistic semnificativé intre esantionul de control, comparativ cu esantionul bolnavilor cu esec terapeutic; * — diferenta statistic
semnificativd intre esantionul de control, comparativ cu esantionul bolnavilor cu abandon; - diferenta statistic semnificativa intre esantionul

de studiu cu esec terapeutic si esantionul de studiu cu abandon.

apreciat ca un factor de risc major pentru esec OR = 6,601
(I1 95% 3,469-12,559) si risc major pentru abandon cu RP =
7,64, cu I195% (3,01-19,38) (tab. 5).

Astfel concluzionam, ca masurile de sevraj al fumatului,
al consumului de alcool, tratamentul de substitutie opioid
il constituie masurile, care ar reduce riscul abandonului si
esecului tratamentului antituberculos.

Studiul grupurilor cu risc sporit de imbolnavire, a apreciat
lipsa diferentei statistice intre esantioane cu privire la pon-
derea bolnavilor cu contact tuberculos, fapt ce demonstreaza
activitatea de screening nesatisfacatoare in focarul tuberculos.
S-a constatat, ci persoanele migrante au predominat semni-
ficativ in esantionul esec, comparativ cu esantionul abandon
(p <0,05), fapt care demonstreaza implicarea si a altor factori
influenti asupra rezultatului terapeutic. Bolnavii care au fost
in detentie pe parcursul vietii, au predominat in ambele esan-
tioane cu rezultat negativ al tratamentului, atingand acelasi
prag statistic (p < 0,05). Aceastd constatare demonstreaza
lipsa masurilor de continuitate medico-sociala, realizate post-
eliberare si perindarea comportamentului neglijent fatd de
sdnatatea fostului detinut. Iar prezenta persoanelor fira loc
de trai in aceeasi proportie in ambele esantioane cu rezultat
negativ al tratamentului, confirma faptul ca tratamentul anti-
tuberculos trebuie administrat oriunde ii convine bolnavului:
la colt de stradd, in bar sau in addpost.

Deci, contactul tuberculos prelungit a fost apreciat ca
factor de risc moderat pentru esecul terapeutic, apreciat dupa
RP = 2,185 (IT 95%1, 278-3,736) si factor de risc mic pentru
abandon cu OR = 1,31 cu 11 95% (0,59-2,90), migratia a fost
apreciatad ca factor de risc redus pentru esec, RP = 1,424
(1T 95% 0,728-2,789) si factor protectiv contra abandonului
RP = 0,75 cu I 95% (0,34-1,67), statutul de fost detinut a fost
evaluat cu risc major pentru esec RP = 8,685 (IT 95% 2,452-
135,795) si risc major pentru abandon RP = 8,701 (1T 95%
2,359-137,548).

Apreciind conditiile de viata ale bolnavilor de tuberculoza,
am urmadrit urmatoarele criterii de clasificare a conditiilor
satisfacdtoare de trai: prezenta domiciliului stabil, accesul la
grupul sanitar comun, prezenta obligatorie a electrocasnicelor
si a incalzirii centralizate. Respectiv, lipsa acestor criterii a
caracterizat conditiile de trai nesatisfacatoare. Deci, nivelul
nesatisfacator de viatd a predominat semnificativ, atingand
acelasi prag statistic in ambele esantioane cu rezultat terape-
utic negativ (p < 0,001). Pauperitatea a fost apreciatd cu risc
mediu pentru esec, OR = 2,406 (1T 95%: 1,479-3,914) si risc
mediu pentru abandon RP = 2,33, cu 11 95% (1,84-7,48). Ast-
fel, putem concluziona ca alocatiile sociale pentru ameliorarea
calitatii vietii constituie masurile de mentinere a aderentei la
tratament. Aspectul grafic comparativ al factorilor de risc
este expus in figura 1.

Sintetizand particularititile ce tin de

statutul social, economic si educational
al contingentului bolnavilor, care au esuat
sau au abandonat tratamentul antituber-
culos, am determinat ca acesta este consti-
tuit mai frecvent din barbati cu nivel redus
de scolarizare, avand un statut socio-eco-
nomic dezavantajat, cu deprinderi nocive,
apartinand grupurilor populationale cu
risc sporit de imbolnavire si cu un nivel
de trai nesatisfacator. Particularitatile epi-
demiologice agravante, cum ar fi statutul
de fost detinut si absenta locului de trai,

B Esantion esec

BEsantion abandon

Fig. 1. Factorii de risc ai esecului si abandonului tratamentului tuberculozei pulmonare.

au fost caracteristice doar bolnavilor cu
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Tabelul 6
Gradul riscului pentru esec terapeutic si abandon al tratamentului antituberculos
Factor de risc Gradul riscului pentru esec Gradul riscului pentru abandon

Sexul masculin Mic Mare

Nivelul redus scolarizare Mediu Mic

Dezavantajul economic Mic Mare

Solitudinea civila Mediu Mare

Fumatul Mediu Mediu

Alcoolismul Mare Mare

Narcomania Mic Mediu

Apartenenta la focar TB Mediu Mic

Migratia Mic Factor protectiv

Statutul de fost detinut Mare Mare

Pauperitatea Mediu Mediu

rezultat negativ al tratamentului, insd constatarea migratei
ca factor protectiv contra abandonului, demonstreaza ne-
cesitatea intergdrii masurilor de continuare a tratamentului
antituberculos in tara de migratie. Apartenenta bolnavilor
in proportii similare la focare de tuberculozd demonstreaza
capacitatea redusa de screening a suspectilor.

Aceste constatari subliniazd necesitatea fortificarii ma-
surilor de suport social (alocatii sociale), interventiilor edu-
cationale, masurilor de sevraj al fumatului, alcoolismului si
narcomaniei grupurilor tintd, in calitate de masuri de reducere
a riscurilor de esec si abandon ale bolnavilor de tuberculoza
pulmonara.

Evaluarea integra a riscurilor pentru ambele categorii de
exod nesatisfacator al tratamentului antituberculos a apreciat,
ca sexul masculin s-a manifestat cu risc redus pentru esec si
risc mare pentru abandon, fapt ce demonstreazd atitudinea
neglijentd a barbatilor asupra starii lor de sandtate. Unele
particularitati socio-economice, cum ar fi pauperitatea ex-
trema s-au oglindit printr-un risc mediu atit pentru esec, cét
si pentru abandon, iar nivelul redus de scolarizare s-a mani-
festat cu risc mediu pentru esec si risc mic pentru abandon.
Aceastd constatare a sfidat mitul precum cd persoanele slab
scolarizate sunt nonaderente la tratament. Totusi, tipul de
categorie economic dezavantajat (somajul, invaliditatea etc.)
s-a repercutat cu o putere micd asupra esecului $i mare asupra
abandonului. Deci, suportul financiar acordat bolnavilor
de tuberculoza are menirea cresterii aderentei terapeutice.
Singurdtatea matrimoniald s-a manifestat cu risc mediu
pentru esec si risc mare pentru abandon. Corespunzitor, a
fost demonstrat rolul familiei in depésirea barierelor legate
de boald si tratament. Viciile sociale, atat de frecvente la
populatia autohtona, precum fumatul si consumul cronic de
alcool s-au manifestat cu aceeasi putere in ambele esantioane.
Apreciem astfel, ca tehnicile de sevraj vor diminua impactul
acestor factori de risc si vor optimiza rezultatul terapeutic.
Particularitatile epidemiologice, cum ar fi contactul tuber-
culos prelungit si migratia s-au manifestat individualizat.
Astfel, contactul s-a constatat cu risc mediu pentru esec si
risc mic pentru abandon, iar migratia — cu risc mic pentru

esec si factor protectiv contra abandonului. Deci, am conturat
necesitatea supravegherii epidemiologice a tuturor bolnavi-
lor de tuberculozd in orice fazd a tratamentului, oriunde nu
s-ar afla. Atentiondm asupra faptului ca persoanele eliberate
din detentie se expun unui risc mare atat pentru esec, cét si
pentru abandon, datorité lipsei mésurilor de continuitate a
tratamentului post-eliberare (tab. 6).

Concluzii

1. Esecul si abandonul tratamentului antituberculos mai
frecvent este caracteristic bolnavilor apartinand grupurilor
defavorizate ale societdtii, cu deprinderi nocive apartinand
grupurilor epidemiologice extreme.

2. Absenta domiciliului stabil, migratia si problemele
survenite la eliberarea din detentie pericliteazd continuitatea
tratamentului antituberculos.

3. Factorii de risc mare pentru esec se constituie din con-
sumul de alcool si statutul de fost detinut, iar pentru abandon
- sexul masculin, nivelul economic dezavantajat, solitudinea
civild, consumul de alcool si statutul de eliberat din detentie.

4. Suportul social, interventiile educative si tehnicile de
sevraj al deprinderilor nocive cu impact social sunt masurile
de reducere a riscului esecului si abandonului tratamentului
tuberculozei pulmonare.
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Abstract

Background: Myopia is one of the most common eye conditions. Myopia progression can lead to significant changes of the eyeballs resulting in
irreversible loss of sight. Complicated Myopia is one of the main causes of invalidation as a result of ocular pathologies. The aim of the study was to
evaluate the efficacy and optimize the treatment and prevention of acquired uncomplicated myopia progression by applying refractive therapy.

Material and methods: The study included 80 patients (160 eyes) aged 7 to 19 years (mean 15.6 + 4.1 years) with myopia of low and medium grade.
All eyes were randomly divided into 2 groups of 80 each depending on the treatment, which in turn were divided depending on the degree of myopia
and age. Patients of the main group applied refractive therapy, the control group - optical correction.

Results: The modification of keratometry and pachimetry indices by decreasing the thickness and refractive power in the central and peripheral
area of the cornea determines a bifocal optical zone, which allows a good view at close and far distances. This phenomenon creates optimal conditions
for optimum vision, facilitates accommodation, normalizes the activity of the accommodation apparatus, thus slowing myopia progression. Refractive
therapy showed a superior effect compared with optical correction by achieving a higher clinical effect, halting the progression of acquired uncomplicated
myopia and increasing the quality of life.

Conclusions: The mechanism of refractive therapy of stopping the progression of myopia is based on the formation of a bifocal optical zone that
transforms the hyperopic defocus into a weak myopic one. The refractive therapy stops the progression of acquired uncomplicated myopia by limiting
the growth of the eye’s anteroposteror axis. It was demonstrated that the selected efficacy depends on the degree of myopia and patient’s age.

Key words: acquired myopia, refractive therapy.
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Efectul terapiei refractive in stoparea progresarii miopiei de grad mic si mediu

Introducere

Miopia este una din cele mai des intalnite patologii ale
vederii. Progresarea miopiei poate duce la modificiri im-
portante ireversibile ale globilor oculari, soldate cu pierderea
vederii. Miopia complicatd este una din cauzele principale
ale invalidizrii ca rezultat al patologiilor oculare [11, 14].
Frecventa miopiei in térile dezvoltate este de 19-42%, atin-
gand in unele tédri estice 70% [4, 5, 8]. Prevalenta prin boli
ale ochiului si anexelor lor in randul populatiei Republicii
Moldova este reprezentatd de trei maladii: cataracta, miopia
si glaucomul. Media anuald a miopiei constituie 45,5 cazuri
la 10 mii locuitori [13]. In perioada 2007-2011, indicatorul
dat a fost de 1,5 ori mai mare decat in perioada 2003-2006.
Media anuala a incidentei miopiei este de 9,1 cazuri la 10 mii
locuitori, cu valorile extreme de 6,4 cazuri la 10 mii locuitori
in 2006 si 11,8 cazuri la 10 mii locuitori in 2011. In structura
prevalentei si incidentei maladiilor oculare la copii, majori-
tatea {i revine miopiei [1, 2, 10]. Media anuala a prevalen-
tei miopiei constituie 93,98 cazuri la 10 mii de copii [6, 7,
9]. Media anuala a incidentei miopiei la copii in Republica
Moldova (2003-2011) constituie 23,4 cazuri la 10 mii de lo-
cuitori [3, 12].

Scopul studiului: evaluarea eficacitatii si optimizarea
tratamentului §i profilaxiei progresidrii miopiei dobéandite
necomplicate prin aplicarea terapiei refractive.

Material si metode

In studiu au fost inclusi 80 de pacienti (160 de ochi) cu
miopie de grad mic §i mediu cu varsta de la 7 pand la 19 ani
(in medie 15,6 + 4,1 ani), din care 50% au avut varsta pana
la 16 ani (in medie 12,2 + 2,4 ani), iar 50% - intre 17 si 19
ani (in medie 18,0 + 0,7 ani). Din numarul total de bolnavi
45 (56,3%) au fost femei, iar 35 de bolnavi (43,7%) - bar-
bati. Din mediul urban au fost 52 de bolnavi (65,0%), din
mediul rural - 28 de bolnavi (35,0%). Ochii au fost divizati
randomizat in 2 loturi a cite 80 de ochi, in dependenti de
tratamentul aplicat care, la randul lor, au fost divizate in de-
pendentd de gradul miopiei si varsta bolnavilor. Pacientii
din lotul de bazi au aplicat terapia refractiva, cei din lotul
control — corectia opticd. Rezultatele obtinute s-au prelucrat
la un computer personal cu ajutorul pachetului de progra-
me pentru analiza statistica ,,Statistica for Windows, Release
11.0 StatSoft, Inc” (SUA). Pentru toate tipurile de analiza
statistica datele s-au considerat veridice cand p < 0,05.

Rezultate si discutii

Pacientii inclusi in studiu au aplicat lentilele nocturne
Paragon CRT-100 in fiecare noapte, pe parcursul a 36 de
luni, cu schimbarea lentilelor o datd pe an. Indicii obiectivi
si subiectivi au fost studiati in termenii: initial, 1-a, a 7-a, a
14-azi, 1, 3,6, 12, 24 si 36 de luni.

In figura 1 este ilustrata dinamica acuititii vizuale (AV)
pe parcursul studiului la pacientii, care au utilizat lentile de
noapte.
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Fig. 1. Dinamica acuititii vizuale initial si dupa aplicarea
lentilelor de noapte.

La initierea tratamentului refractiv, AV fara corectie a
constituit in medie 0,09 + 0,01, in prima zi de utilizare a len-
tilelor, AV s-a majorat cu 0,61 (panala 0,7 + 0,04; p < 0,001),
la doud saptamani de folosire a lentilelor, AV a constituit
0,9 + 0,07, diferenta de datele initiale fiind inalt veridicd din
punct de vedere statistic (p < 0,001). Incepand cu a 14-a zi
si pana la 36 de luni de tratament refractiv, AV la acesti pa-
cienti a fost stabila si a constituit in medie 1,0 + 0,01, iar di-
ferenta de datele initiale a fost inalt veridica (p < 0,001). De
asemenea, este important de remarcat cd pe parcursul peri-
oadei de supraveghere, valoarea AV s-a mentinut la un nivel
constant in 99,9% cazuri, iar diferente statistice veridice nu
s-au depistat in niciun caz (p < 0,05). Dinamica AV a avut o
evolutie similard, indiferent de gradul de miopie, varstd sau
prezenta sau lipsa factorului ereditar.

In figura 2 este ilustrati dinamica sferoechivalentului
pe parcursul studiului la pacientii, care au utilizat lentile de
noapte.
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Fig. 2. Dinamica sferoechivalentului initial si dupa aplicarea
lentilelor de noapte.

Datele prezentate in figura 2 aratd ca aplicarea terapiei
refractive a determinat diminuarea sferoechivalentului cu
48,1% (de la -2,38 £ 2,1 D pand la -1,23 £ 2,0 D) in prima
zi, diferenta fiind statistic veridica (p < 0,001). In perioada
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ulterioard de supraveghere (14 zile-36 de luni) valoarea sfe-
roechivalentului s-a modificat neesential, fluctuatia intre va-
loarea minimd si maxima fiind statistic nesemnificativa (0,3
+0,02 D 1a 3, 6 si 12 luni si 0,28 + 0,03 D la 24 de luni, re-
spectiv; p > 0,05). Rezultatele obtinute demonstreazd ca te-
rapia refractiva are un efect stabil asupra sferoechivalentului.
Figura 3 ilustreazd dinamica keratometriei pe parcursul
studiului la pacientii care au utilizat lentile de noapte.
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Fig. 3. Keratometria zonei centrale a corneei initial si dupa
aplicarea lentilelor de noapte.

Datele prezentate in figura 3 demonstreaza cd aplicarea
terapiei refractive determind diminuarea keratometriei cor-
neei pe centru in medie cu 5,5% (de la 42,67 + 2,2 D pana
la 40,32 + 2,0 D) dupa 14 zile, diferenta fiind inalt veridicd
statistic (p < 0,001). Pe parcursul studiului (in perioada 14
zile — 36 de luni) valoarea keratometriei centrale nu a suferit
modificari esentiale, fluctuatia intre valoarea minima si ma-
xima fiind statistic nesemnificativa (40,3 + 2,1 D la 12 luni si
40,35 + 2,3 D la 3 si 36 de luni, respectiv; p > 0,05).

Figura 4 ilustreaza dinamica keratometriei pe parcursul
studiului la pacientii care au utilizat lentile de noapte.
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Fig. 4. Keratometria zonei paracentrale a corneei initial si dupa
aplicarea lentilelor de noapte.

Datele prezentate in figura 4 ilustreazi eficienta terapiei
refractive asupra keratometriei zonei paracentrale a corneei,
care a determinat majorarea indicelui keratometric al regiu-
nii paracentrale a corneei cu 1,5% (de la 42,01 £ 0,2 D pana
la 42,62 + 0,07 D) la a 14-a zi, diferenta fiind statistic semni-
ficativd (p < 0,001). In perioada ulterioard de supraveghere
(14 zile - 36 de luni), valoarea keratometriei paracentrale nu
a prezentat devieri esentiale, fluctuatia intre valoarea mini-

md si maxima fiind statistic nesemnificativa (42,6 + 0,04 D
la 3 luni si 42,63 £ 0,05 D la 24 de luni, respectiv; p > 0,05).

In figura 5 este ilustrata dinamica pahimetriei pe centru,
pe parcursul studiului la pacientii care au utilizat lentile de
noapte.
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Fig. 5. Pahimetria zonei centrale a corneei initial si dupa
aplicarea lentilelor de noapte.

Datele prezentate in figura 5 araté ca aplicarea terapiei re-
fractive a determinat modificarea grosimii corneei pe centru
cu 1,7% (de la 562,4 + 2,1 um pand la 552,8 + 2,0 pm, cu 9,6
um) la a 14-a zi, diferenta fiind statistic veridica (p < 0,001).
In perioada ulterioara de supraveghere (14 zile — 36 de luni)
valoarea pahimetriei pe centru s-a modificat neesential, fluc-
tuatia intre valoarea minima si maxima fiind statistic nesem-
nificativd (552,8 + 2,0 um la 14 zile §i 554,4 + 1,8 ym la 3
luni, respectiv; p > 0,05). Rezultatele obtinute demonstreaza
ca terapia refractivd are efect stabil asupra grosimii corne-
ei, fard a influenta esential parametrii anatomici ai tesutului
cornean.

In figura 6 este prezentatd evolutia grosimii corneei in
zona paracentrald sub influenta terapiei refractive.
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Fig. 6. Pahimetria zonei paracentrale initial si dupa aplicarea
lentilelor de noapte.

Evaluand figura 6, putem concluziona cé aplicarea terapi-
ei refractive a determinat majorarea grosimii regiunii para-
centrale a corneei cu 2,5% (dela 610,2 + 4,2 um pand la 625,3
+ 4,7 um, cu 15,1 um) la a 14-a zi, diferenta fiind statistic
veridica (p < 0,001). In perioada ulterioara de supraveghere
(14 zile - 36 de luni), valoarea pahimetriei paracentral nu a
suferit o modificare esentiald, fluctuatia intre valoarea mi-
nima si maxima fiind statistic nesemnificativa (623,6 + 4,7
um la 3 luni §i 625,3 + 4,7 um la 14 zile, respectiv; p > 0,05).
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Fig. 7. Valoarea indicelui NIBUT initial si dupa aplicarea
lentilelor de noapte.

Datele prezentate in figura 7 ilustreazd dinamica indi-
celui NIBUT la ochii, care au aplicat lentile de noapte pe
parcursul a 36 de luni. Din figurd se poate vedea ca indice-
le NIBUT a rdmas practic stabil pe parcursul perioadei de
studiu, diferenta intre valoarea minimd si cea maxima fiind
statistic nesemnificativa (9,52 + 0,22 s initial §i 9,92 + 0,25 s
la 36 de luni, respectiv; p > 0,05).
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Fig. 8. Valoarea PIO initial si dupa aplicarea
lentilelor de noapte.

Din datele prezentate in figura 8, se observa diminuarea
tranzitorie a PIO in primele 6 luni de aplicare a lentilelor
Paragon CRT 100, dupi care indicele dat a atins valori simi-
lare cu cea initiald. La inceput, PIO a constituit 15,86 + 0,24
mm Hg si a diminuat cu 1,34 mm Hg (pana la 14,52 + 0,18
mm Hg) la a 7-a zi de la prima aplicare a lentilelor de noapte
(p <0,001). In perioada de la a 7-a zi pani la 6 luni, valoarea
PIO a crescut treptat de la 14,52 + 0,18 mm Hg pana la 15,78
+ 0,17 mm Hg (cu 1,26 mm Hg), diferenta fiind statistic inalt
veridicd (p < 0,001). In perioada de la 6 pana la 36 de luni,
PIO a ramas stabild, diferenta intre valori fiind statistic ne-
veridica (p > 0,05). Valoarea PIO la 36 de luni de aplicare a
lentilelor Paragon CRT 100 a constituit 15,79 + 0,14 mm Hg,
diferenta fata de datele initiale fiind statistic nesemnificativa
(p > 0,05).

Datele obtinute aratd o micsorare statistic semnificativa a
PIO in primele 7 zile de la aplicarea lentilelor de noapte, cu
revenirea ei la valorile initiale in medie la 6 luni, fiind stabile
pani la 36 de luni. In literatura de specialitate este demon-
strat prin analiza proprietétilor biomecanice a corneei cd,
dupa aplicarea lentilelor ortocheratologice, are loc reducerea

esentiald a indicilor biomecanici corneeni, pe parcursul pri-
mei sdptamani, dupa care are loc restabilirea treptata a lor
péna la valorile initiale, in medie, dupa 6 luni [7]. Luand in
consideratie faptul ca in studiul nostru nu am analizat indi-
cii biomecanici, iar indicii studiati au manifestat o dinamica
stabild, putem presupune cd modificarea tranzitorie a PIO
depinde direct de modificarile biomecanice tranzitorii ale
corneei.

Pacientii din lotul de bazd au aplicat lentilele noctur-
ne Paragon CRT-100 conform recomandirilor standard.
Pentru aprecierea obiectiva a efectului terapeutic, pacientii
au fost instruiti sd intrerupa terapia refractivd pentru 2 sap-
tdmani, inainte de efectuarea investigatiilor. Indicii obiectivi
si subiectivi au fost evaluati in termenii: initial, la 1, 2 §i 3
ani pentru a fi in corelare cu gradientul anual de progresare
a miopiei.

In figura 9 este prezentatd modificarea AV necorijat, sub
influenta tratamentului aplicat.

In lotul de ochi cu grad mic de miopie si varsta de 7-16
ani, valoarea initiald a AV a fost de 0,17 £ 0,05 si 0,28 + 0,07,
respectiv, in lotul de bazd si control, diferenta fiind statistic
nesemnificativd (p > 0,05). Utilizarea terapiei refractive a
determinat majorarea AV peste un an cu 35,3% (de la 0,17
+ 0,04 pana la 0,23 £ 0,04; p < 0,05); in comparatie cu lotul
control, unde AV a diminuat cu 25% (de la 0,28 + 0,03 pana
la 0,21 + 0,03; p < 0,05). Dupa 2 si 3 ani de tratament, in
lotul de bazd, AV a ramas nemodificatd si a constituit 0,23 +
0,03 si 0,23 + 0,02, respectiv (p > 0,05). In lotul control, AV
a diminuat cu 4,8% (pandla 0,20 £ 0,02; p > 0,05) in anul 2 si
cu 5,0% in anul 3 (pana la 0,19 + 0,02; p > 0,05), diferentele
de datele initiale fiind nesemnificative din punct de vedere
statistic. Lipsa diminudrii statistic veridice a AV in lotul de
bazd confirmd superioritatea terapiei refractive asupra co-
rectiei optice. In lotul de ochi cu grad mic de miopie si var-
sta de 17-19 ani, s-a observat o dinamicé diferita a indicelui
AV. Initial, acesta a fost egal cu 0,19 + 0,06 in lotul de baza
si 0,28 + 0,08 in lotul control (p > 0,05). Aplicarea terapi-
ei refractive a determinat diminuarea nesemnificativa a AV
peste un an cu 10,5% (de la 0,19 + 0,02 p4na la 0,17 + 0,03;
p > 0,05), in comparatie cu lotul control, unde AV a avut o
dinamica semnificativa statistic si a diminuat cu 25,0% (de
la 0,28 £ 0,03 pana la 0,23 + 0,02; p < 0,05). La examinarea
ochilor dupa 2 si 3 ani, in lotul de bazd AV nu s-a modificat si
a fost egald cu 0,17 £ 0,03 5i 0,17 £ 0,02 (p > 0,05), respectiv.
In lotul control, AV a scizut in continuare cu 8,7% (pana la
0,21 £ 0,03; p > 0,05) si a rimas la aceeasi valoare dupi 3
ani de tratament. Diferentele intre datele obtinute in loturi
sunt statistic veridice dupd 3 ani de terapie. Datele obtinute
confirma eficienta semnificativa a lentilelor de noapte asupra
AV, in comparatie cu corectia opticd la lotul dat de ochi. In
lotul de ochi cu grad mic de miopie si varsta de 7-16 ani, va-
loarea initiala a AV a fost egala cu 0,09 £ 0,01 i 0,06 + 0,01,
respectiv. Utilizarea terapiei refractive pe parcursul a 3 ani
nu a afectat AV, care a ramas practic la valoarea initiald (0,09
+0,01; p > 0,05). Aplicarea corectiei optice (lotul control)
timp de 3 ani, a determinat micsorarea AV cu 16,7% (de la
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Fig. 9. Evolutia comparativa a AV necorijate pe parcursul studiului.
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Fig. 10. Evolutia comparativa a sferoechivalentului pe parcursul perioadei de studiu in dependenta de gradul miopiei,
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0,06 + 0,01 pana la 0,05 + 0,01), insa fira diferenta statisti-
ca semnificativa (p > 0,05). Diferenta intre datele initiale si
cele obtinute in loturi este statistic nesemnificativa, ceea ce
demonstreaza o progresie similard a AV la pacientii cu varsta
de 7-16 ani si grad mediu de miopie, indiferent de terapia
aplicata. In lotul de ochi cu grad mediu de miopie si varsta
de 17-19 ani, AV a avut dinamicd nesemnificativd, indiferent
de tratamentul aplicat. Astfel, pe parcursul a 3 ani, aplicarea
terapiei refractive nu a provocat modificarea AV, care a con-
stituit 0,06 + 0,01 pe tot parcursul studiului (p > 0,05), iar
corectia optica a determinat diminuarea AV cu 16,7% (de la
0,06 £ 0,01 pand la 0,05 £ 0,01; p > 0,05), in ambele cazuri
diferentele fiind statistic neesentiale.

In figura 10 este ilustratd evolutia indicilor sferoechiva-
lentului pe parcursul perioadei de studiu, in dependenté de
gradul miopiei, varsta bolnavilor si tratamentul aplicat, care
aratd ca terapia refractiva a manifestat o influenta mai bene-
fica, indiferent de vérsta si gradul miopiei, in comparatie cu
lotul control.

La ochii cu miopie de grad mic si vérsta de 7-16 ani, dupd
un an de terapie refractiva, valoarea sferoechivalentului s-a
majorat de 1,1 ori (de la -1,47 + 0,08 D péani la -1,56 + 0,10
D - cu -0,09 D; p > 0,05), in comparatie cu corectia opticd,
unde indicele dat s-a majorat de 1,3 ori fata de datele initiale
(de la -1,56 + 0,08 D pana la -2,14 + 0,12 D - cu -0,57 D;
p < 0,001). Pe parcursul anului urmaitor, sferoechivalen-
tul s-a majorat fata de datele initiale de 1,3 ori (pand la
-1,62 £ 0,14 D - cu -0,15 D; p > 0,05) in lotul de baza,
in comparatie cu corectia optica — de 1,7 ori (pand la
-2,78 £ 0,16 D - cu -1,22 D; p < 0,001). Dupa 3 ani de tera-
pie refractiva, sferoechivalentul s-a majorat de 1,4 ori (pana
la -1,68 £ 0,13 D - cu -0,21 D; p > 0,05) in comparatie cu
lotul control, unde acelasi indice a crescut de 2,1 ori (pana la
-3,37£0,19D - cu-1,81 D; p < 0,001). Diferentele statistice
intre datele obtinute in lotul de baza si control sunt statistic
veridice, ceea ce demonstreaza eficienta superioara a terapiei
refractive, in comparatie cu corectia optica. Din datele ob-
tinute, putem observa cd media sferoechivalentului in lotul
control a atins media egald cu valoarea miopiei de grad me-
diu, unde 55,0% (n = 11) din ochii inclusi in studiu au ajuns
la miopie grad mediu. La ochii cu miopie grad mic si vérsta
de 7-19 ani, dupa un an de terapie refractiva, valoarea sferoe-
chivalentului s-a majorat de 1,1 ori (dela -1,43 £ 0,07 D pana
la-1,51+0,08 D - cu-0,08 D; p > 0,05) in comparatie cu co-
rectia opticd, unde indicele dat s-a majorat de 1,4 ori fatd de
datele initiale (de la -1,53 £ 0,08 D pand la -2,06 + 0,12 D -
cu -0,53 D; p < 0,001). Pe parcursul anului urmadtor, sferoe-
chivalentul s-a majorat fatd de datele initiale de 1,1 ori (pana
la -1,54 £ 0,09 D - cu -0,09 D; p > 0,05) in lotul de bazi, in
comparatie cu corectia optica — de 1,6 ori (pand la -2,49 +
0,15D - cu-0,96 D; p < 0,001). Dupa 3 ani de terapie refrac-
tivd, sferoechivalentul s-a majorat de 1,1 ori (pand la -1,56 +
0,1 D - cu-0,11 D; p > 0,05) in comparatie cu lotul control,
unde acelasi indice a crescut de 1,9 ori (pana la -2,88 + 0,17
D - cu -1,35 D; p < 0,001). Diferentele statistice intre date-
le obtinute in lotul de baza si control sunt statistic veridice,

(47)

ceea ce demonstreazd eficienta superioard a terapiei refracti-
ve, in comparatie cu corectia optica. La ochii cu miopie grad
mediu si varsta de 7-16 ani, dupa un an de terapie refracti-
va, valoarea sferoechivalentului s-a majorat de 1,1 ori (de la
-3,8+£0,21 D panala-4,12+0,22D - cu-0,31 D; p > 0,05), in
comparatie cu corectia optica, unde indicele dat s-a majorat
de 1,2 ori fatda de datele initiale (de la 3,68 £+ 0,2 D péni la
-4,49 + 0,26 D - cu -0,81 D; p < 0,001). Pe parcursul anului
urmator, sferoechivalentul s-a majorat fatd de datele initiale
de 1,2 ori (pana la -4,28 + 0,24 D - cu -0,48 D; p > 0,05) in
lotul de bazi, in comparatie cu corectia optica — de 1,6 ori
(panala-524+0,29 D - cu-1,56 D; p < 0,001). Dupa 3 ani
de terapie refractiv, sferoechivalentul s-a majorat de 1,3 ori
(panala-4,3 £ 0,26 D - cu -0,5 D; p < 0,05) in comparatie cu
lotul control, unde acelasi indice a crescut de 1,9 ori (pand
la -5,89 + 0,31 D - cu -1,31 D; p < 0,001). Diferentele sta-
tistice intre datele obtinute in lotul de baza si control sunt
statistic veridice, ceea ce demonstreazi eficienta superioard a
terapiei refractive, in comparatie cu corectia opticd. La ochii
cu miopie grad mediu si varsta de 17-19 ani, dupd un an de
terapie refractivd, valoarea sferoechivalentului s-a majorat
neesential (de la -3,82 £ 0,15 D péana la -3,87 + 0,14 D - cu
-0,05 D; p > 0,05), in comparatie cu corectia opticd, unde
indicele dat s-a majorat de 1,1 ori fatd de datele initiale (de la
-3,87 £0,17 D panala -4,19 £ 0,26 D - cu -0,32 D; p < 0,05).
Pe parcursul anului urmator, sferoechivalentul s-a majorat
nesemnificativ fatd de datele initiale in lotul de baza - de 1,1
ori (pand la -3,89 £ 0,14 D - cu -0,07 D; p > 0,05), in com-
paratie cu corectia opticd — de 1,2 ori (pana la -4,48 + 0,25
D - cu-0,61 D; p <0,001). Dupa 3 ani de terapie refractiva,
sferoechivalentul practic a rimas nemodificat si a constituit
-3,9 £ 0,16 D (s-a majorat cu -0,08 D fata de datele initiale;
p > 0,05), in comparatie cu lotul control, unde acelasi indice
a crescut de 1,2 ori (pand la -4,79 + 0,27 D - cu -0,92 D;
p <0,001). Diferentele statistice intre datele obtinute in lotul
de baza si control sunt statistic veridice, ceea ce demonstrea-
z4 eficienta superioari a terapiei refractive, in comparatie cu
corectia optica.

In figura 11 este ilustratd evolutia cilindrului pe parcur-
sul perioadei de studiu, in dependentd de gradul miopiei,
varsta bolnavilor si tratamentul aplicat, care arata ca valoarea
cilindrului pe parcursul studiului a avut o evolutie practic
stabila indiferent de tratamentul aplicat, diferentele fiind sta-
tistic neveridice.

In lotul de ochi cu grad mic de miopie si varsta de 7-16
ani, valoarea initiald a cilindrului a fost omogena intre lotul
de baza si control (0,48 + 0,03 si 0,53 + 0,04, respectiv), di-
ferenta fiind statistic nesemnificativa (p > 0,05). Utilizarea
terapiei refractive pe parcursul studiului nu a determinat
modificarea cilindrului, care a ramas stabil. In lotul con-
trol, cilindrul s-a majorat cu 1,9% (pana la 0,54 + 0,04;
p > 0,05). Dupad 2 ani de tratament, in lotul control, cilindrul
s-a majorat cu 3,8% (pani la 0,55 + 0,04; p > 0,05). In anul
3, valoarea cilindrului a avut, de asemenea, o evolutie relativ
stabild. In lotul de bazi, indicele dat a rimas neschimbat
si a constituit 0,48 + 0,04 (p > 0,05), in lotul control aces-
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ta s-a majorat nesemnificativ — cu 5,7% (pana la 0,56 + 0,04;
p > 0,05). Diferenta intre datele obtinute sunt statistic nesem-
nificative, atat in cadrul loturilor, cat si intre loturi. in lotul
de ochi cu grad mic de miopie si varsta de 17-19 ani, s-a ob-
servat o dinamicd similard a indicelui cilindric. Initial acesta
a fost omogen intre loturi: 0,54 + 0,04 in lotul de baza si 0,58
+ 0,04 in lotul control, diferenta fiind statistic nesemnificativa
(p>0,05). Aplicarea terapiei refractive a determinat majora-
rea indicelui cilindric pe parcursul studiului, insa cu diferente
statistic nesemnificative. Astfel, in primul an, acesta a ramas
stabil (0,54 £ 0,05; p > 0,05), in anul 2 s-a majorat cu 3,7%
(pana la 0,56 + 0,04; p > 0,05) si in anul 3 - cu 7,4% (pana
la 0,58 + 0,04; p > 0,05). In lotul control, s-a inregistrat o
evolutie similard: dupd 1 an cu corectie opticd, indicele ci-
lindrului s-a majorat cu 1,7% (de la 0,58 + 0,04 pand la 0,59
+ 0,05; p > 0,05), dupd 2 ani — cu 3,5% (pand la 0,6 + 0,05;
p > 0,05) si dupa 3 ani, a ramas stabil si egal cu 0,6 + 0,05
(p > 0,05). Inlotul de ochi cu grad mic de miopie si vérsta de
7-16 ani, valoarea initiala a cilindrului a fost omogend intre
lotul de baza si control (0,58 + 0,05 si 0,62 + 0,05, respectiv),
diferenta fiind statistic nesemnificativd (p > 0,05). Dupa 1
an de studiu, valoarea indicelui a ramas neschimbatd in lo-
tul control si s-a majorat cu 1,7% (pana la 0,59 + 0,05; p >
0,05). Examenul la 2 ani de tratament a inregistrat o majorare
nesemnificativa a indicelui cilindric in lotul control cu 1,6%
(pani la 0,63 £ 0,05; p > 0,05) si a ramas stabil in lotul de baza.

Dupi 3 ani de tratament, indicele cilindric s-a majorat cu
3,5% (panala 0,6 + 0,05; p > 0,05) in lotul de baza si cu 4,8%
(pana la 0,65 £ 0,06; p > 0,05), in lotul control. Diferenta
intre datele initiale si cele obtinute in loturi sunt statistic
neveridice in cadrul fiecirui lot si intre loturi. In lotul de
ochi cu grad mediu de miopie si varsta de 17-19 ani, cilin-
drul a avut o dinamica pozitiva, dar neinsemnatd, indiferent
de tratamentul aplicat. Datele initiale au fost omogene in
ambele loturi: 0,48 + 0,03 si 0,5 £ 0,04 in lotul de bazd si
control, respectiv (p > 0,05). La finele studiului, datele au
fost practic similare cu cele precedente si au constituit 0,49
+ 0,03 si 0,51 + 0,04 in lotul de baza si control, respectiv
(p > 0,05). In pofida unei dinamici crescande a indicelui de
sfericitate, aceasta a fost statistic nesemnificativa pe parcur-
sul intregului studiu, atat in cadrul loturilor, cét si intre ele
(p > 0,05).

Figura 12 ilustreaza dinamica comparativa a valorii
axului, in dependentd de metoda utilizatd pe parcursul stu-
diului si aratd ca valoarea acestuia a avut o evolutie practic
stabild cu diferente statistic neveridice, indiferent de trata-
mentul aplicat.

In lotul de ochi cu grad mic de miopie si varsta de 7-16
ani, valoarea initiala a axului a fost 102,2 + 23,4 grade si
87,2 + 14,2 grade in lotul de baza si control, respectiv, di-
ferenta fiind statistic nesemnificativd (p > 0,05). Utilizarea
terapiei refractive pe parcursul primului an de studiu a de-
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terminat modificarea nesemnificativa a axului pand la 102,7
+ 24,1 grade (cu 0,5 grade, p > 0,05). In lotul control, axul
s-a majorat pana la 88,1 + 15,7 grade (cu 0,9 grade, p > 0,05).
Dupd 2 ani de tratament, in lotul de bazi, axul a rimas ne-
modificat si a constituit 102,7 + 22,4 grade (p > 0,05), in lotul
control s-a micsorat pana la 88,0 + 17,2 grade (cu 0,1 grade,
p > 0,05). In anul 3, valoarea axului a avut, de asemenea,
o evolutie relativ stabild. In lotul de baza, indicele dat s-a
micsorat, insd statistic nesemnificativ, si a constituit 100,6 +
20,6 (cu 2,1 grade, p > 0,05), in lotul control - pana la 87,3 +
12,1 grade (cu 0,7 grade, p > 0,05). Diferenta intre datele ob-
tinute sunt statistic nesemnificative atat in cadrul loturilor,
cét si intre loturi. In lotul de ochi cu grad mic de miopie si
varsta de 17-19 ani s-a observat o dinamicd similara a axului.
Initial, acesta a constituit 76,9 + 10,2 grade in lotul de baza si
82,0 * 14,4 grade in lotul control. Aplicarea terapiei refracti-
ve a determinat majorarea axului pe parcursul studiului, insd
cu diferente nesemnificative statistic. Astfel, in primul an,
acesta s-a micsorat cu pand la 76,5 + 12,1 grade (cu 0,4 grade
p > 0,05), in anul 2 - pana la 76,4 + 16,2 grade (cu 0,1 grade,
p > 0,05) si in anul 3 a ramas neschimbat (76,4 + 14,4 grade,
p > 0,05). In lotul control, s-a inregistrat o evolutie similara:
dupa 1 an cu corectie opticd, axul s-a micsorat pand la 81,4
+ 17,1 grade (cu 0,6 grade; p > 0,05), dupd 2 ani s-a majorat
pand la 81,5 + 15,2 grade (cu 0,1 grade, p > 0,05) si dupa
3 ani - pand la 81,7 + 16,1 grade (cu 0,2 grade, p > 0,05). In

lotul de ochi cu grad mic de miopie si varsta de 7-16 ani,
valoarea initiald a axului a fost 72,8 + 20,1 grade in lotul
de bazi si 69,2 + 16,4 grade. Dupd 1 an de studiu, valoarea
indicelui s-a micsorat in lotul de baza pana la 72,4 + 21,2
(p > 0,05) si s-a majorat pana la 69,7 + 14,7 grade in lotul
control (p > 0,05). Examenul la 2 ani de tratament, a inre-
gistrat 0 majorare nesemnificativd a valorii axului in lotul de
baza pand la 72,6 + 24,8 (cu 0,2 grade, p > 0,05) si 0 micsora-
re in lotul control pani la 69,4 + 17,7 (cu 0,2 grade, p > 0,05).
Dupd 3 ani de tratament, indicele axului s-a micsorat pana la
72,4 + 22,9 grade in lotul de baza (cu 0,2 grade, p > 0,05) si
s-a majorat pana la 69,9 + 15,2 grade (cu 0,5 grade, p > 0,05)
in lotul control. Diferenta intre datele initiale si cele obtinute
in loturi sunt statistic neveridice in cadrul fiecarui lot si intre
loturi. In lotul de ochi cu grad mediu de miopie si varsta de
17-19 ani, axul a avut dinamicd pozitiva, dar neinsemnatd,
indiferent de tratamentul aplicat. Datele initiale au consti-
tuit 91,7 + 32,3 grade si 65,0 + 20,6 grade, in lotul de bazd si
control, respectiv. Dupd un an de terapie specificd, valorile
initiale au ramas nemodificate in lotul control (91,7 + 30,2
grade, p > 0,05) si s-a majorat neinsemnat in lotul de baza
(pand la 65,5 + 22,4 grade, p > 0,05). Dupd 2 ani de terapie,
axul s-a majorat nesemnificativ in ambele loturi: pand la 91,8
+ 35,8 grade (cu 0,1 grade, p > 0,05) in lotul de bazd si pand
la 66,5 + 20,4 grade (cu 1 grad, p > 0,05), in lotul control. La
finele studiului, datele au fost similare cu cele precedente si
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Fig. 12. Evolutia comparativa a axului pe parcursul studiului.
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au constituit 92,4 + 30,5 grade (cu 0,7 grade mai mult decat
initial, p > 0,05) si 66,2 + 21,8 grade (cu 1,2 grade mai mult
decét initial, p > 0,05), in lotul de baza si control, respectiv.
In pofida unei dinamici crescande a valorii axului, aceasta a
fost statistic nesemnificativa pe parcursul intregului studiu
atat in cadrul loturilor, cat si intre ele.

Figura 13 ilustreazd dinamica RRA in dependenta de te-
rapia efectuata de unde se constatd o eficacitate mai inalta
asupra evolutiei RRA, indiferent de vérsta si gradul miopiei,
a terapiei refractive, pe cAnd corectia optica practic nu a in-
fluentat indicele dat.

La ochii cu miopie grad mic si varsta de 7-16 ani, dupd
un an de terapie refractivé, valoarea RRA s-a majorat de 2,4
ori (dela-2,12+0,22 D pandla-5,0+ 0,31 D - cu-2,88 D; p
< 0,001), in comparatie cu corectia optica, unde indicele dat
a avut o dinamica statistic nesemnificativa (de la -2,03 + 0,21
D pandla-2,14 £ 0,22 D - cu -0,11 D; p > 0,05). Pe parcur-
sul urmatorilor ani, valorile RRA au deviat statistic nesem-
nificativ, indiferent de tratamentul aplicat riméanénd practic
la acelasi nivel cu primul an de studiu. Terapia refractiva a
determinat majorarea RRA dupd 3 ani, pana la -5,14 + 0,31
D - cu -3,02 D; p < 0,001. Diferentele statistice intre date-
le obtinute in lotul de baza si control sunt statistic veridice,
ceea ce demonstreazad eficienta superioara a terapiei refracti-
ve, in comparatie cu corectia optica. La ochii cu miopie grad
mic si varsta de 7-19 ani, dupa un an de terapie refractiva

valoarea RRA s-a majorat de 2 ori (de la -2,22 + 0,2 D pand
la -4,45 £ 0,31 D - cu -2,23 D; p > 0,05), in comparatie cu
corectia optica, unde indicele dat s-a majorat nesemnificativ
din punct de vedere statistic (de 1,1 ori fatd de datele initia-
le: de la -2,25 £ 0,24 D pénd la -2,43 £ 0,23 D - cu -0,18 D;
p <0,001). Pe parcursul anului 2 de studiu, RRA s-a modifi-
cat nesemnificativ in ambele loturi (pand la -2,33 £ 0,21 D in
lotul control si pana la -5,24 + 0,34 D in lotul de baza dupi
2 ani de tratament si pana la -2,4 + 0,22 D in lotul control
si pand la -5,44 + 0,38 D in lotul de bazi dupa 3 ani). In
pofida faptului ca diferentele statistice intre datele din anii
1, 2 si 3, sunt statistic neveridice in cadrul ambelor loturi,
diferentele intre loturi au veridicitate statisticd inaltd ceea
ce demonstreaza eficientd superioard a terapiei refractive, in
comparatie cu corectia optici. In lotul cu ochi cu miopie
de grad mediu si vérsta de 7-16 ani, dupd un an de terapie
refractiva, valoarea RRA s-a majorat de 4,2 ori (de la -1,33
+ 0,12 D pénd la -5,56 £ 0,36 D - cu -4,23 D; p < 0,001), in
comparatie cu corectia optica, unde indicele dat s-a majorat
statistic nesemnificativ fatd de datele initiale (de la -1,41 +
0,14 D pandla-1,42+ 0,12 D - cu-0,01 D; p > 0,05). Pe par-
cursul anului urmator, RRA s-a majorat fatd de datele initiale
de 4,3 ori (pana la -5,72 £ 0,24 D - cu -3,6 D; p < 0,001) in
lotul de bazd, in comparatie cu corectia opticd, unde RRA
s-a micsorat pana la -1,35 + 0,29 D (cu -0,07 D; p > 0,05),
insd diminuarea a fost statistic nesemnificativa. Dupa 3 ani
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Fig. 13. Evolutia comparativa a RRA pe parcursul studiului.
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de terapie refractivd, RRA s-a majorat de 4,4 ori (p4na la
-5,84£0,26 D - cu-4,51 D; p < 0,001) in comparatie cu lotul
control, unde acelasi indice a crescut statistic nesemnificativ
pand la -1,42 £ 0,11 D (cu -0,01 D; p < 0,001). Diferentele
statistice intre datele obtinute in lotul de bazi si control sunt
statistic veridice, ceea ce demonstreaza eficienta superioard a
terapiei refractive, in comparatie cu corectia opticd. La ochii
cu miopie grad mediu si varsta de 17-19 ani, dupd un an de
terapie refractiva, valoarea RRA s-a majorat de 1,7 ori (de la
-3,25+ 0,28 D panala-5,6 + 0,44 D - cu -2,35 D; p < 0,001),
in comparatie cu corectia opticd, unde indicele dat s-a majo-
rat de 1,1 ori fata de datele initiale (de la -3,21 + 0,27 D pand
la -3,46 £ 0,26 D - cu -0,25 D; p > 0,05), diferenta fiind sta-
tistic nesemnificativa. Pe parcursul anului urmator, RRA s-a
majorat nesemnificativ fatd de datele precedente - pand la
-5,7 £ 0,44 D (de 1,8 ori; p > 0,05) in lotul de baza, in compa-
ratie cu corectia optica - pand la -3,35 + 0,27 D (a diminuat
cu -0,11 D fata de datele precedente; p > 0,05). Dupa 3 ani
de terapie refractivd, RRA a ramas statistic nemodificat fata
de datele precedente (5,8 + 0,46 D), insd fiind semnificativ
mai insemnat in comparatie cu datele initiale si lotul control,
unde acelasi indice a constituit -3,37 £ 0,37 D (p < 0,001).
Diferentele statistice intre datele obtinute in lotul de bazi si
control sunt statistic veridice, ceea ce demonstreazd eficien-
ta superioara a terapiei refractive, in comparatie cu corectia
optica. Datele obtinute la aplicarea corectiei optice sunt sta-

tistic nesemnificative atit in comparatie cu datele initiale, cét
si pe parcursul a 3 ani de studiu.

in figura 14, este ilustratd dinamica VAA sub influenta
tratamentului aplicat timp de 3 ani, unde este demonstrat
ca aplicarea terapiei refractive a avut eficacitate mai inalta
asupra evolutiei VAA, indiferent de vérsta si gradul miopiei,
in comparatie cu corectia optica.

In lotul cu ochi cu miopie de grad mic si varsta de 7-16
ani, dupa un an de terapie refractivd a determinat majorarea
VAA de 2,4 ori (de la -4,18 £ 0,41 D péna la -10,11 + 0,67
D - cu -5,93 D; p < 0,001) in comparatie cu corectia optic,
unde indicele dat a avut dinamicd mai putin evidenta (de la
-4,22 + 0,41 D pand la -5,62 £ 0,48 D - cu-1,4 D; p < 0,05).
Pe parcursul urmatorilor ani, valorile VAA s-au majorat in
continuare, insd diferentele au fost statistic nesemnificative,
indiferent de tratamentul aplicat, rimanand practic la acelasi
nivel cu primul an de studiu. Dupa 2 ani de studiu, VAA
s-a majorat pana la -10,33 + 0,73 D sub influenta terapiei
refractive, in comparatie cu -6,13 + 0,51 D la pacientii, care
au aplicat corectia optica; dupd 3 ani - -10,34 £ 0,78 D in
lotul de bazi si -6,3 £ 0,58 D in lotul control (p < 0,001).
Diferentele statistice intre datele obtinute in lotul de bazi si
control sunt statistic veridice, ceea ce demonstreaza eficien-
ta superioard a terapiei refractive in comparatie cu corectia
opticd. In cadrul fiecirui lot, s-a obtinut o dinamici statis-
tic semnificativd doar dupd primul an de studii. La ochii cu
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Fig. 14. Evolutia comparativa a VAA pe parcursul studiului.

Nota: - p > 0,05; * - p < 0,05; ** - p < 0,01; *** - p < 0,001.
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miopie grad mic si varsta de 7-19 ani, dupa un an de terapie
refractiva, valoarea VAA s-a majorat de 2,7 ori (de la -3,4
+ 0,28 D péna la -9,12 £ 0,68 D - cu -5,72 D; p > 0,05), in
comparatie cu corectia optica, unde indicele dat s-a majorat
de 1,9 ori fatd de datele initiale (de la -3,35 + 0,31 D pana la
-6,29 £ 0,55D - cu -2,94 D; p < 0,001). Pe parcursul anului
2 de studiu, VAA s-a modificat statistic nesemnificativ fatd
de datele precedente in ambele loturi: in lotul de baza - de la
9,12+ 0,65 D panala -9,9 £ 0,72 D (cu -0,78 D; p > 0,05); in
lotul control - de la 6,29 £ 0,65 D pand la -6,32 + 0,72 D (cu
-0,03 D; p > 0,05). Dupa 3 ani de tratament, VAA a consti-
tuit 10,12 + 0,78 D in lotul de baza si 6,61 + 0,54 D in lotul
control, diferentele intre loturi fiind statistic semnificative
(p < 0,001). In pofida faptului cd diferentele statistice intre
datele din anii 1, 2 si 3 sunt statistic neveridice in cadrul am-
belor loturi, diferentele intre loturi au veridicitate statisticd
inalta, ceea ce demonstreaza eficienta superioara a terapiei
refractive, in comparatie cu corectia opticd. La bolnavii cu
ochi cu miopie de grad mediu si varsta de 7-16 ani, dupa un
an de terapie refractiva, valoarea VAA s-a majorat de 2 ori
(de la -4,32 £ 0,37 D pand la -8,73 £ 0,71 D - cu -4,41 D;
p < 0,001), in comparatie cu corectia opticd, unde indicele
dat s-a majorat statistic nesemnificativ fata de datele initiale
(de la -4,27 £ 0,38 D pand la -4,51 + 0,4 D - cu -0,24 D;

p > 0,05). Pe parcursul anului urmétor, VAA s-a majorat
fatd de datele initiale de 2,3 ori (pand la -9,93 + 0,81 D - cu
-5,61 D; p < 0,001) in lotul de baza, in comparatie cu corec-
tia opticd, unde VAA s-a majorat pana la -4,71 + 0,42 D (cu
-0,44 D; p > 0,05), ceea ce a fost nesemnificativ din punct
de vedere statistic. Dupa 3 ani de terapie refractiva, in acest
lot, VAA s-a majorat de 3,7 ori fata de datele initiale (pana la
-10,15 + 0,84 D - cu -5,83 D; p < 0,001) versus lotul control,
unde acelasi indice a crescut statistic nesemnificativ pana la
-5,1 + 0,44 D (cu -0,83 D; p > 0,05). Diferentele statistice
intre datele obtinute in lotul de baza si control sunt statistic
veridice, ceea ce demonstreaza eficienta superioara a terapiei
refractive, in comparatie cu corectia optica. La ochii cu mi-
opie grad mediu si varsta de 17-19 ani, dupd un an de terapie
refractiva, valoarea VAA s-a majorat de 2 ori (de la -5,07 +
0,43 D pand la -10,14 + 0,44 D - cu -5,07 D; p < 0,001), in
comparatie cu corectia optica, unde indicele dat s-a majorat
de 1,4 ori fatd de datele initiale (de la -5,01 + 0,48 D pand la
-7,22 £ 0,64 D - cu -2,21 D; p < 0,01), diferenta fiind statis-
tic veridica. Pe parcursul anului urmétor, VAA s-a majorat
nesemnificativ fata de datele precedente — pana la -10,22 +
0,84 D (de 2,1 ori; p < 0,05) in lotul de bazi, in comparatie
cu corectia opticd - panala 7,31 + 0,64 D (cu -0,09 D fata de
datele precedente; p > 0,05). Dupa 3 ani de terapie refracti-
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Fig. 15. Evolutia comparativa pe parcursul studiului a AAP.

Nota: - p > 0,05 * - p < 0,05; ** - p < 0,015 *** - p < 0,001.
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va, VAA a rdmas statistic nemodificat fata de datele prece-
dente (10,32 * 0,88 D), insa fiind semnificativ mai insemnat,
in comparatie cu datele initiale si lotul control, unde acelasi
indice a constituit -7,34 + 0,67 D (p < 0,001). Diferentele
intre datele obtinute in lotul de baza si control sunt statistic
veridice, ceea ce demonstreaza eficienta superioara a terapiei
refractive, in comparatie cu corectia opticd. Datele obtinute
la aplicarea corectiei optice sunt statistic nesemnificative atét
in comparatie cu datele initiale, cét si pe parcursul a 3 ani de
studiu.

In figura 15 este ilustratd dinamica AAP in urma aplicarii
terapiei refractive si corectiei optice, unde se vede cd terapia
refractivd a manifestat o influenta mai benefici, in compara-
tie cu lotul de control privind dinamica AAP, indiferent de
varstd si gradul miopiei.

La ochii cu miopie grad mic si vérsta de 7-16 ani, dupa
un an de terapie refractiva, valoarea AAP s-a majorat de la
23,92 + 0,08 mm pand la 23,95 + 0,10 mm (cu 0,03 mm;
p > 0,05) in comparatie cu corectia opticd, unde indicele dat
s-a majorat de la 23,94 + 0,08 mm pénd la 24,17 £+ 0,12 mm
(cu 0,23 mm; p < 0,001). Pe parcursul anului urmator, AAP
s-a majorat pand la 23,98 + 0,14 mm (cu 0,03 mm; p > 0,05)
in lotul de baza, in comparatie cu corectia opticd — pana la
24,41 + 0,16 mm (cu 0,24 mm; p < 0,001). Dupa 3 ani de te-

rapie refractivd, AAP s-a majorat pana la 24,0 £ 0,13 mm (cu
0,02 mm; p > 0,05), in comparatie cu lotul control, unde ace-
lasi indice a constituit 24,64 + 0,19 mm (s-a majorat cu 0,23
mm fatd de datele precedente; p < 0,001). Diferentele statis-
tice intre datele obtinute in lotul de bazd sunt neesentiale, iar
in lotul control sunt statistic veridice, ceea ce demonstreaza
eficienta superioard a terapiei refractive in comparatie cu co-
rectia optica. In lotul cu ochi cu miopie grad mic si varsta
de 7-19 ani, dupd un an de terapie refractiva, valoarea AAP
s-a majorat cu 0,04 mm (de la 23,96 + 0,07 mm pénd la 24,0
+ 0,08 mm; p > 0,05) in comparatie cu corectia opticd, unde
indicele dat s-a majorat cu 0,2 mm (de la 24,01 + 0,08 mm
pand la 24,21 + 0,12 mm; p < 0,001). Pe parcursul anului
urmadtor, in lotul de baza, AAP s-a majorat nesemnificativ
cu 0,02 mm fatd de datele precedente (pana la 24,02 + 0,09
mm; p > 0,05), in comparatie cu corectia opticd, unde ace-
lasi indice s-a majorat cu 0,18 mm (pana la 24,39+0,15 mm;
p < 0,001) diferenta fiind statistic veridica. Dupd 3 ani de
terapie refractivd, AAP a constituit 24,04 + 0,12 mm si s-a
majorat cu 0,02 mm fata de datele precedente (p > 0,05), in
comparatie cu lotul control, unde acelasi indice a constitu-
it 24,55 + 0,12 mm si s-a majorat cu 0,16 mm (p < 0,001).
Diferentele statistice intre datele obtinute in lotul de bazi si
control sunt statistic veridice, ceea ce demonstreaza eficien-
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Fig. 16. Evolutia comparativa a CA pe parcursul studiului.

Noti: — p > 0,05 *** — p < 0,001.
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ta superioard a terapiei refractive, in comparatie cu corectia
optica. La ochii cu miopie grad mediu si varsta de 7-16 ani,
dupa un an de terapie refractivd, valoarea AAP s-a majorat
dela 24,74 + 0,21 mm péni la 24,9 + 0,22 mm - cu 0,16 mm
(p > 0,05), in comparatie cu corectia opticd, unde indicele
dat s-a majorat de la 24,78 + 0,20 mm pénd la 25,1 + 0,26
mm - cu 0,32 mm (p < 0,001). Pe parcursul anului urma-
tor, AAP s-a majorat pana la 25,02 £ 0,24 mm (cu 0,16 mmy;
p > 0,05) in lotul de bazi, in comparatie cu corectia opticd —
pana la 25,39 + 0,29 mm (cu 0,29 mm; p < 0,001). Dupd 3
ani de terapie refractivd, AAP s-a constituit de 25,04 + 0,26
mm si s-a majorat cu 0,02 mm fata de datele precedente
(p > 0,05), in comparatie cu lotul control, unde acelasi indi-
ce a constituit 25,64 + 0,31 mm i s-a majorat cu 0,25 mm
(p <0,001). Diferentele statistice intre datele obtinute in lotul
de bazd si control sunt statistic veridice, ceea ce demonstrea-
za eficienta superioara a terapiei refractive, in comparatie cu
corectia optica in lotul dat. La pacientii cu ochi cu miopie
grad mediu si varsta de 17-19 ani, dupd un an de terapie re-
fractiva, valoarea AAP s-a majorat cu 0,02 mm (de la 24,66 +
0,23 mm pana la 24,68 £ 0,24 mm; p > 0,05), in comparatie
cu corectia opticd, unde indicele dat s-a majorat cu 0,17 mm
fatd de datele initiale (de la 24,62 + 0,17 mm pand la 24,79
+ 0,26 mm; p < 0,05). Pe parcursul anului urmitor, in lo-
tul de baza, AAP s-a majorat nesemnificativ - cu 0,01 mm
(pand la 24,69 + 0,24 mm; p > 0,05), in lotul control acest

indice s-a majorat cu 0,13 mm (pand la 24,92 + 0,25 mmy;
p < 0,001). Dupd 3 ani de terapie refractivd, AAP practic a
ramas nemodificat si a constituit 24,7 + 0,25 mm (s-a ma-
jorat cu 0,01 mm; p > 0,05) in comparatie cu lotul control,
unde acelasi indice a fost egal cu 25,04 £ 0,25 mm (s-a ma-
jorat cu 0,12 mm; p < 0,001). Diferentele statistice intre da-
tele obtinute in lotul de bazd si control sunt statistic veridice,
ceea ce demonstreazd eficienta superioard a terapiei refracti-
ve in comparatie cu corectia opticd. De asemenea, lipsa di-
ferentelor semnificative in lotul de bazé evidentiaza stoparea
progresdrii miopiei.

Datele prezentate in figura 16 arata ca pe parcursul stu-
diului, indicele CA a avut o evolutie stabild cu diferente sta-
tistic neveridice, indiferent de tratamentul aplicat.

In toate loturile de studiu, valorile initiale in lotul de bazi
si control au fost omogene, diferenta fiind statistic nesem-
nificativd (p > 0,05). Valoarea CA a raimas nemodificatd pe
parcursul intregului studiu atat la utilizarea terapiei refracti-
ve, cat si la aplicarea corectiei optice. Diferenta intre datele
obtinute sunt statistic nesemnificative atat in cadrul loturi-
lor, cét si intre loturi.

Date similare s-au inregistrat la studierea influentei tra-
tamentului aplicat asupra grosimii cristalinului, care pe par-
cursul studiului a avut o evolutie stabila cu diferente statistic
neveridice, indiferent de tratamentul aplicat (fig. 17).

Valorile initiale ale L au fost omogene in lotul de baza si
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control, indiferent de gradul de miopie si vérstd, diferenta
fiind statistic nesemnificativd (p > 0,05). Pe parcursul a 3
ani de studiu cu utilizarea terapiei refractive sau a corectiei
optice, valoarea L a ramas stabild, iar diferentele intre datele
obtinute sunt statistic nesemnificative atat in cadrul loturi-
lor, cét si intre loturi (p > 0,05).

Datele prezentate in figura 18 aratd ca terapia refractivd
a manifestat o influenta mai benefica, in comparatie cu lotul
de control privind dimensiunea corpului vitros (V), indife-
rent de vérstd si gradul miopiei. La ochii cu miopie grad mic
si varsta de 7-16 ani, dupa un an de terapie refractivd, valoa-
rea V s-a majorat de la 17,21 + 0,08 mm pénd la 17,02 £ 0,10
mm (cu 0,09 mm; p > 0,05) in comparatie cu corectia optica,
unde indicele dat s-a majorat de la 16,67 + 0,08 mm péand
la 16,86 + 0,12 mm (cu 0,19 mm; p < 0,001). Pe parcursul
anului urmator, V s-a majorat pand la 17,07 + 0,14 mm (cu
0,05 mm; p > 0,05) in lotul de baza, in comparatie cu corectia
opticd - pdnala 17,11 £ 0,16 mm (cu 0,25; p < 0,001). Dupa
3 ani de terapie refractivd, V s-a majorat pand la 17,13 + 0,13
mm (cu 0,06 mm; p > 0,05), in comparatie cu lotul control,
unde acelasi indice a crescut pand la 17,33 £ 0,19 mm (cu
0,22 mm; p < 0,001). Diferentele statistice intre datele ob-
tinute in lotul de bazi si control sunt statistic veridice, ceea
ce demonstreaza eficienta superioard a terapiei refractive, in
comparatie cu corectia optica.

In lotul cu ochi cu miopie grad mic si vérsta de 7-19 ani,
dupa un an de terapie refractivd, valoarea V s-a majorat cu
0,03 mm (de la 16,91 + 0,07 mm péni la 16,94 + 0,08 mm;

p > 0,05) in comparatie cu corectia optica, unde indicele dat
s-a majorat cu 0,23 mm - de la 16,85 = 0,08 mm pénd la
17,08 £ 0,12 mm (p < 0,001). Pe parcursul anului urmétor,
in lotul de baza V s-a majorat nesemnificativ cu 0,03 mm
fatd de datele precedente (pand la 16,97 £ 0,09 mm; p > 0,05),
in comparatie cu corectia opticd, unde acelasi indice s-a ma-
jorat cu 0,08 mm (pana 17,16 + 0,15 mm; p < 0,001) diferen-
ta fiind statistic veridicd. Dupa 3 ani de terapie refractiva, V
a ramas practic nemodificat $i a constituit 16,95 + 0,12 mm,
diferenta cu datele precedente fiind statistic nesemnificativa
(p > 0,05). Inlotul control, acelasi indice a constituit 17,39 +
0,12 mm si s-a majorat cu 0,23 mm (p < 0,001). Diferentele
statistice intre datele obtinute in lotul de bazi si control sunt
statistic veridice, ceea ce demonstreazd eficienta superioard a
terapiei refractive in comparatie cu corectia optica. La ochii
cu miopie grad mediu si varsta de 7-16 ani, dupd un an de
terapie refractivd, valoarea V s-a majorat de la 17,46 £ 0,21
mm pana la 17,63 £ 0,22 mm - cu 0,17 mm (p > 0,05), in
comparatie cu corectia optica, unde indicele dat s-a majorat
dela 17,82 + 0,20 mm panala 18,17 £ 0,26 mm - cu 0,35 mm
(p <0,001). Pe parcursul anului urmdtor, V s-a majorat pana
la 17,74 + 0,24 mm (cu 0,11 mm; p > 0,05) in lotul de baza,
in comparatie cu corectia optica - pana la 18,46 + 0,29 mm
(cu 0,29 mm; p < 0,001). Dupa 3 ani de terapie refractiva,
V a constituit 17,83 + 0,26 mm si s-a majorat cu 0,11 mm
fatd de datele precedente (p > 0,05), in comparatie cu lotul
control, unde acelasi indice a constituit 18,71 + 0,31 mm si
s-a majorat cu 0,25 mm (p < 0,001). Diferentele statistice
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Fig. 18. Evolutia comparativa a V pe parcursul studiului.
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intre datele obtinute in lotul de baza si control sunt statistic
veridice, ceea ce demonstreazd eficienta superioard a terapiei
refractive, in comparatie cu corectia optica in lotul dat. La
pacientii cu ochi cu miopie grad mediu si varsta de 17-19
ani, dupa un an de terapie refractivd, valoarea V s-a majorat
cu 0,01 mm (dela 17,63 £ 0,23 mm pénala 17,64 + 0,24 mm;
p > 0,05), in comparatie cu corectia opticd, unde indicele dat
s-a majorat cu 0,2 mm fatd de datele initiale (de la 17,16 +
0,17 mm péna la 17,37 £+ 0,26 mm; p < 0,05). Pe parcursul
anului urmator, in lotul de bazd V s-a majorat nesemnificativ
- cu 0,01 mm (pénd la 17,65 + 0,24 mm; p > 0,05), in lotul
control acest indice s-a majorat cu 0,12 mm (pana la 17,49
+ 0,25 mm; p < 0,001). Dupa 3 ani de terapie refractivd, V
practic a rimas nemodificat si a constituit 17,66 + 0,25 mm
(s-a majorat cu 0,01 mm; p > 0,05), in comparatie cu lotul
control, unde acelasi indice a fost egal cu 17,63 + 0,25 mm
(s-a majorat cu 0,14 mm; p < 0,001). Diferentele statistice
intre datele obtinute in lotul de baza si control sunt statistic
veridice, ceea ce demonstreaza eficienta superioara a terapiei
refractive, in comparatie cu corectia optica.

Concluzii

1. Mecanismul terapiei refractive de stopare a progresrii
miopiei se bazeaza pe formarea unei zone optice bifocale,
care transformd defocusul hipermetropic in unul slab miopic.

2. Modificarea indicilor pahimetrici si keratometrici prin
micsorarea grosimii si puterii de refractie in zona centrald a
corneei si majorarea lor in zona periferica medie determina
formarea unei zone optice bifocale, care permite o vedere
optima atat la aproape, cat si la departe fira efort major. Fe-
nomenul dat creeaza conditii pentru o vedere clard si usureaza
acomodatia prin favorizarea activitdtii normale a aparatului
acomodativ, astfel incetinind progresarea miopiei.

3. Datele obtinute aratd o micsorare statistic semnificativa
a PIO in primele 7 zile de la aplicarea lentilelor de noapte, cu
revenirea ei la valorile initiale, in medie la 6 luni, fiind stabile
pand la 36 de luni. In literatura de specialitate, este demon-
strat prin analiza proprietatilor biomecanice a corneei c4,
dupi aplicarea lentilelor ortocheratologice, are loc micsorarea
esentiald a indicilor biomecanici corneeni pe parcursul primei
sdptdmani, dupa care are loc restabilirea treptatd a lor pana la
valorile initiale, in medie, dupa 6 luni. Luénd in consideratie
cd in studiul nostru nu am analizat indicii biomecanici, iar
indicii studiati au manifestat o dinamica stabild, putem pre-
supune ca modificarea tranzitorie a PIO depinde direct de
modificérile biomecanice tranzitorii ale corneei.

4. Superioritatea evidentd a efectului terapiei refractive,
in comparatie cu corectia opticd asupra indicilor subiectivi ai
acomodatiei aparatului vizual, permite obtinerea rezultatelor
pozitive intr-un termen scurt i mentinerea acestora pe un
termen indelungat.

5. Terapia refractivé stopeazd progresarea miopiei doban-
dite necomplicate, ceea ce a fost demonstrat prin incetinirea
progresarii echivalentului sferic i a cresterii valorii AAP.

6. S-a demonstrat cd eficacitatea terapiei selectate va de-
pinde de gradul miopiei si varsta pacientului.

7. Aplicarea lentilelor ortokeratologice de contact nocturne
asigurd rezultate clinice inalte, stabile si prognosticabile in
cazul miopiei de grad mic si mediu.
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Abstract

Background: Carotid disease brings to the mankind a significant loss through the high rates of physical and mental disabilities, also the important
financial aspect. The continuing increase in incidence, the youthful age and the reveal of new risk factors involved in the pathogenesis, are fully motivating
the accorded scientific interest. The purpose of the study was to evaluate the clinical context of developing carotid stenosis (CS) and the management
particularities depending on the grade and the presence of characteristic symptoms.

Material and methods: The current study is a retrospective analysis of a group composed by 74 patients with carotid disease. There were compared
the clinical and laboratory parameters with the options/results of the surgical treatment.

Results: In the study group the CS was associated with hypertension — 78%, lower limb atherosclerosis - 53%, hypercholesterolemia 39.5% and the
diabetes myelitis in 28.4%. The surgical treatment was represented by trombendarterectomy (TEA) with PTFE patch - 34%, TEA by eversion — 26%,
carotid resection and use of PTFE prosthesis 23% and resection of stenosed Kin-King - 17%.

Conclusions: The hypertension is the most important risk factor in CS. The open surgical treatment represents, for the moment, the method of
choice in patients with symptomatic carotid stenosis > 70%. The indications for surgical treatment in asymptomatic patients are contradictorily defined,
the surgical approach being accepted in bilateral disease or unilateral stenosis exceeding 80%.

Key words: carotid stenosis, stroke, trombendarterectomy.

Stenoza arterelor carotide extracerebrale

Introducere

Stenoza arterelor carotide reprezintd un factor major de
morbiditate cardiovasculard, importanta clinica fiind desem-
natd de legdtura directd cu patogenia accidentelor vasculare
cerebrale (AVC) de genezd ischemicd. Conform OMS, anual
sunt inregistrate 15 mln cazuri noi AVC, cu o letalitate de 33%
pe parcursul primului an. Valorile publicate pentru Statele
Unite ale Americii indicd 795 de mii cazuri anuale, respectiv
143 de mii decese. Populatia Europei inregistreazd anual 650
de mii decese prin AVC [3, 12]. Structura cauzald in produce-
rea AVC, indicd ponderea de 85% pentru ictusurile cu caracter
ischemic, dintre care 30% sunt atribuite leziunii aterosclerotice
la nivel carotidian [6]. In acelasi timp, existenta stenozelor
carotidiene severe, clinic asimptomatice, prezintd un risc de
12% pentru AVC, cu evaluare la 5 ani, in conditiile trata-
mentului medicamentos. Activitatea stiintifica de domeniu
cuprinde cateva directii strategice, avind drept scop evaluarea
indicatiilor de tratament in cazul pacientilor simptomatici si
asimptomatici, precum si comparatia rezultatelor obtinute
prin tratament chirurgical clasic si endovascular. Viziunea
contemporand asupra aterogenezei presupune disfunctia
endoteliald sub actiunea factorilor de risc cu permeabiliza-
rea stratului parietal, retentia lipoproteinelor cu modificarea
oxidativd ulterioard si, respectiv, formarea mediatorilor de
migrare si proliferare a celulelor musculare netede, endote-
liocitelor, atractia celulelor imune cu asocierea raspunsului
imunologic [10, 21]. Réaspunsul endotelial complex in rezul-
tatul particularitdtilor regionale hemodinamice reprezinta
mecanismul teoretic de localizare a actiunii factorilor de risc
in aterogenezd. Stresul parietal induce modificéri in morfo-
logia, orientarea spatiald a endoteliocitelor, precum si sinteza
mediatorilor. Astfel, sectoarele parietale a caror nivel de stres
se afla sub limita de 4 dyn/cm?, au fost evaluate drept zone cu

potential aterogen, in timp ce cresterea frictiei sanguine pe
unitatea de suprafata parietala peste limita mentionata este
asociatd ateroprotectiei. Bifurcatia carotidiand reprezintd o
localizare preferentiald a leziunilor aterosclerotice [12, 13, 19].

Material si metode

Studiul cu caracter retrospectiv a fost realizat pe un lot de
74 de pacienti de ambele sexe, cu varsta cuprinsa intre 44 si
76 de ani, cu diagnosticul clinic de stenoza a arterei carotide
interne/ comune, spitalizati in sectia de Chirurgie vasculara
a Spitalului Clinic Republican pentru perioada 2009-2012.
In conformitate cu planul investigatiilor, tuturor pacientilor
le-au fost efectuate probele sanguine generale, biochimice,
coagulograma, examenul ECG, EcoCG, consultatia medicului
internist si neurolog. Evaluarea leziunii aterosclerotice a fost
de prima intentie prin metoda ultrasonografica Doppler sau
duplex, iar pentru stabilirea indicatiilor operatorii s-a efectuat
arteriografia prin CT sau cateterism clasic. Diferentierea eve-
nimentelor neurologice a fost efectuata in baza criteriului de
timp, data fiind similitudinea simptomelor de debut. Clinic,
ischemia cerebrald se traduce prin Atac Ischemic Tranzitor
(AIT) sau AVC ischemic. AIT fiind considerat un deficit
neurologic complet reversibil, cu durata pana la 24 h (hemi-
parezd si/sau hemianestezie a membrului superior si inferior
contralateral focarului, mai rar cu implicarea musculaturii
faciale; afazie in cazul afectdrii emisferei stangi; amaurosis
fugax - pierderea reversibild a acuitatii vizuale in ochiul
ipsilateral; cefalee, vertij). In cazul persitentei deficitului
neurologic peste limita de 24 h, este consideratd instalarea
unui AVC ischemic.

Indicatiile pentru diagnostic si tratament chirurgical au
fost stabilite in baza recomandarilor propuse de studiile largi
multicentrice.

(a7)
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Indicatii pentru scanarea Duplex:

1. Amaurosis fugax;

2. episod de AIT;

3. potential subiect pentru CEA, post AVC;

4. prezenta zgomotului cervical in cadrul pacientului
asimptomatic;

5. monitorizarea stenozei asimptomatice cunoscute
> 20%;

6. monitoring post CEA;

7. pierderea cunostintei fard cauzd evidentd (indicatie
relativa).

Indicatii pentru Endarterectomie carotidiana (CEA):
1. episod AIT unic: stenoza >70%;
2. episod AIT multiplu:
o 70-99% - stenoza;
o 50-69% - stenoza-+ulceratia plicii;
e 30-49% - AIT in pofida medicatiei;
3. AVC evolutiv;
4. prezenta semnelor generale, fard AIT:
o stenoza > 70%;
5. pacient asimptomatic:
6. stenoza > 70% + varsta < 75 de ani, cu ocluzie/subocluzie
contralaterala a AIC.

Aprecierea gradului de stenoza a fost realizata in baza
examenului Doppler, prin evaluarea vitezei sistolice si dias-
tolice a fluxului sanguin in regiunea plicii, valoarea direct
proportionald cu ingustarea lumenului vascular.

Tabelul 1

Stabilirea gradului de stenoza

< 50% stenoza ACI
> 50% stenoza ACI
> 70% stenoza ACI
> 80% stenoza ACI

Viteza sistolica maxima < 125 cm/s

Viteza sistolica maxima > 125 cm/s
Raport VSM, /VSM, >4

Viteza end-diastolica > 125cm/s

ACI

Divizarea conform gradelor a fost efectuatd in conformi-
tate cu recomandarile University of Washington Ultrasound
Reading Center, astfel, drept grad I au fost identificate placile
care ocupd < 50% din lumen, stenozd moderatd — grad II
ingustarea de 50-79%, stenoza severa — grad III reducerea
lumenului cu 80-99%, gradul IV este reprezentat de ocluzia
AC (tab. 1).

Drept contraindicatii pentru realizarea tratamentului chi-
rurgical invaziv a fost consideratd prezenta patologiei asociate
grave, cu influenta asupra sperantei de viatd. De asemenea,
efectuarea CEA a fost evitata in perioada acutd a unui AVC
major, dat fiind riscul cresterii edemului cerebral postopera-
tor si/sau transformarea AVC ischemic in AVC hemoragic.
Prelucrarea statisticd a datelor a fost efectuatd in baza a 33
de parametri de studiu printre care: vérsta, genul, mediul de
trai, prezenta acuzelor, durata de evolutie a maladiei, afectarea
ateroscleroticd a membrelor inferioare precum si realizarea
interventiilor de revascularizare a m/inf, asocierea cardiopatiei
ischemice sau a IMA in anamneza, monitorizarea valorilor
tensiunii arteriale, a glicemiei si lipidelor sanguine. Apreci-
erea gradului de HTA a fost realizat prin masurari repetate a
valorilor tensionale, fie in baza datelor cartelei de ambulator,
in conditii hemodinamice dirijate medicamentos. O atentie
deosebita a fost acordata particularitatilor stenozei, precum:
localizarea dreapta/stanga, gradul de ingustare, viteza sistolica
maxima Doppler — determinat, prezenta elongatiei patologice
asociate a arterei carotide interne, tehnica chirurgicald utili-
zata si rezultatele/complicatiile postoperatorii. Drept com-
plicatii postoperatorii majore a fost considerati rata deceselor
si a accidentelor vasculare cerebrale cu evaluare la 30 de zile.

Rezultate

Analiza materialului releva predominarea absolutd a bér-
batilor in lotul de studiu - 95% (70 de persoane), in timp ce
femei au fost doar 5% (4 persoane). Provenienta pacientilor
indica o adresabilitate inaltd din mediul urban - 67%, com-
parativ cu 33% din mediul rural. Evaluarea factorilor de risc
prin metode obiective releva prezenta HTA de grad divers la
78,4% din lot (58 de cazuri), nivelul inalt al glicemiei bazale
la 28,4% pacienti (21 de cazuri), iar valorile colesterolului
peste limita superioara au fost observate in 39,5% situatii
clinice (29 de cazuri). Analiza conform gradelor valorilor
tensionale inregistrate indicd predominarea gradului II - 31
de cazuri (41,9%), in timp ce gradul III a fost evaluat in 18
cazuri (24,3%), primul stadiu hipertensiv a fost prezent in 9
cazuri (12,2%); 16 subiecti (21,6%) din lotul de studiu nu au
prezentat valori tensionale majorate (fig. 1).

In scopul stabilirii nivelului de influenti a factorilor de
risc asupra evolutiei procesului stenotic, precum si evaluarea
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Fig. 1. Reprezentarea grafica a valorilor tensionale in lotul de studiu.
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corelatiei cu gradul de stenozd, am recurs la reprezentarea
graficd a valorilor glicemiei bazale si colesterolului sanguin.
Fiind considerate valorile glicemiei d jeun > 7,1mmol/l drept
diabet zaharat, iar cele ale LDL colesterolului > 5,2 mmol
drept dislipidemie, au fost formate 3 loturi din pacientii cu
gradul de stenoza II, IIT si, respectiv, IV; pentru fiecare lot
reprezentarea graficd indica numdrul pacientilor cu probe
biochimice normale, cei cu DZ izolat, dislipidemie izolata,
sau asocierea ultimelor doud nosologii. Numirul redus al
pacientilor cu gradul I de stenozd - 4 subiecti (5,4%) - nu
permite formarea unui lot reprezentativ. Analiza rezultatelor
relevd predominarea probelor biochimice normale la pacien-
tii cu gradul II de stenozd, in timp ce numdrul acestora este
redus in cazul subiectilor cu gradul ITI. Dislipidemia izolata
predomina in toate 3 loturi, in timp ce diabetul zaharat izolat
a contribuit la procesul de aterogenezd carotidiand doar in
2 cazuri din 74 (2,7%); asocierea DZ cu dislipidemia a fost
evaluatd in 13,7% (fig. 2).
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Fig. 2. Corelatia factorilor de risc cu gradul stenozei.

In baza analizei datelor anamnezice, a fost relevati core-
latia stenozei cu urmétoarele evenimente clinice: 13 cazuri
(18%) cu AVC ischemic ipsilateral +/- contralateral, cardi-
opatia ischemicd - 19 cazuri (26%), dintre care 10 cazuri
(7,4%) au suportat un episod de infarct miocardic; cea mai
fideld conditie clinica asociatd — ateroscleroza membrelor in-
ferioare — 39 de pacienti (53%), dintre care 19 au fost anterior
supusi interventiilor de revascularizare. Analiza statisticd a
protocoalelor de diagnostic si tratament nu prezinta diferente
semnificative pentru localizarea stenozei dupa criteriul dreap-
ta: stanga = 49:51%, afectarea bilaterala a fost evaluatd in 28%
cazuri, asocierea stenozei cu elongatia patologica a arterei
carotide — 11%; s-a determinat corelarea nesemnificativd a ste-
nozei cu boala Takayasu - 1 caz, precum si asocierea stenozei
cu trombangeita obliterantd - 1 caz. Metoda preferentiala de
diagnostic a stenozei a fost reprezentatd de scanarea duplex
ultrasonord, in 32,5% cazuri pentru stabilirea indicatiilor
operatorii a fost realizatd angiografia prin cateterism sau CT,
iar in 8,5% cazuri a fost realizat examenul MRI, indicatia
fiind legata de prezenta AVC in antecedente. Coeficientul
procentual mediu de stenoza a arterei carotide, evaluat in

lotul de studiu, a constituit 81,1%, repartizarea tratamentului
chirurgical in functie de gradul stenozei releva: 4 interventii
(5,4%) pentru corectia gradului I de stenoza, 36 de interventii
(48%) — gradul II, 25 de interventii (33,8%) in gradul III de
stenozd, iar in 9 cazuri (12,2%) tratamentul chirurgical a fost
directionat spre inldturarea plicii total ocluzate (fig. 3).
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Fig. 3. Repartizarea gradelor de stenoza
in lotul de studiu.

Procedeele chirurgicale au fost selectate in baza topografiei
placii, gradului de calcinoza, precum si a particularitatilor ma-
ladiilor asociate stenozei. Tehnica de electie a fost reprezentata
de endarterecromie clasica si aloplastie cu petec PTFE - 25
de cazuri (34%), endarterectomia prin eversie - 20 de cazuri
(26%), rezectia carotidiana si protezare cu aloproteza PTFE
in 17 situatii clinice (23%), iar rezectia elongatiei patologice
asociate stenozei a fost efectuata in 8 interventii (17%). By-
pass-ul carotido-subclavicular a fost impus in 2 cazuri (4%).
Tratamentul chirurgical s-a rezumat la desimpatizarea arterei
carotide — 1 caz, iar intr-un unic caz a fost efectuatd revizia
arterei carotide fard implicarea chirurgicala (fig. 4).

Tratament chirurgical

4%
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H By-pass

Fig. 4. Ponderea tehnicilor operatorii.

Complicatiile majore postoperatorii s-au exprimat printr-
un deces si 1 caz AVC ischemic, ceea ce reprezintd 4,25% din
totalul interventiilor efectuate.

Discutii
Studiul realizat de Joseph Rapp si colab. (San Francisco)
asupra incidentei factorilor de risc aterogeni in lotul pacien-
tilor, supusi tratamentului chirurgical al stenozei carotidiene
prin CEA, releva asocierea intimd a stenozei cu prezenta HTA
si nivelul scizut al HDL, specificind, totodata, valorile norma-
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le sau putin ridicate ale LDL [18]. In lotul studiului propriu,
corelatia stenozei cu valori tensionale ridicate a fost determi-
natd in 78,4% cazuri, pe de altd parte, studiile realizate asupra
populatiei asiatice de catre Chein-Hung Chang (Taiwan) si de
Handa si colab. (Japonia), tind sa afirme contrariul [4, 13].
Divergentele se datoreaza, probabil, medicatiei antihiperten-
sive, ceea ce reduce obiectivitatea studiilor la capitolul factori
de risc. Cercetarile randomizate largi precum Framingham
Heart Study, au confirmat cu certitudine potentialul aterogen
al valorilor sistolice inalte [7]. Determinarea in lot a fractiei
LDL majorate in 39,5% cazuri, este un fenomen nonrelevant
pentru comparatia cu rezultatele altor studii publicate, pe mo-
tiv cd majoritatea lor au inclusd prin aditie terapia cu statine,
care reduc semnificativ valorile LDL, fira influenta asupra
HDL; din motive financiar-administrative lotul propriu nu a
fost analizat in baza nivelului de HDL.

Analiza prin regresie logistica a corelatiei factori de
risc - SAC, ofera rezultate contradictorii, insd trebuie de
mentionat modificarea corelatiei in dependenta de varsta:
dislipidemiile si DZ sunt responsabile pentru aterogeneza
in cazul adultilor de varstd mijlocie, HTA in cazul celor de
varstd inaintatd, in timp ce fumatul detine un rol-cheie pen-
tru toate vérstele [8, 12]. Conform publicatiei lui Jahromi
si colab., in legéturd cu progresia SAC (> 50%) si asocierea
arteriopatiei obliterante a m/inf si diabetului zaharat, rezulta
avansarea modest semnificativa a maladiei in lotul de studiu,
comparativ cu populatia generala, in acelasi timp, studiul
recomanda realizarea screening-ului la fiecare doi ani [13].
Caracterul retrospectiv al studiului propriu-zis impune
cuantificarea informatiilor exacte in baza fisei de stationar,
neajunsul metodei fiind reprezentat de volumul insuficient
al informatiilor cu caracter subiectiv referitoare la pacient.
Din acest considerent, factorul major de risc - fumatul - nu
a fost analizat in cadrul studiului. Metoda preferentiala de
evaluare diagnosticid a stenozelor in lot a fost reprezentata
de examinarea ultrasonografica in regim Doppler, iar con-
firmarea indicatiilor pentru tratamentul chirurgical a fost
efectuatd in 32,5% prin metoda angiografica/CT, iar in 8,5%
a fost realizat examenul MRI. Publicatia britanica Accurate,
practical and cost - effective assessment of carotid stenosis in
the UK confirmd utilizarea Doppler pentru examinarea la
etapa de screening, in timp ce in scopul stabilirii indicatiilor
operatorii recomanda utilizarea angio-MRA (angiografie cu
rezolutie inalta prin rezonanta magneticd). Rata complica-
tiilor — morbi-mortalitatea, formata din cazurile de deces si
AVC, cu evaluare la 30 de zile a constituit 4,25%. Rezultatele
publicate de NASCET si ECST propun drept tintd valoarea
de 3%, Oynanos V. I1. (Centrul regional de Chirurgie Vascu-
lard, Sankt Petersburg) mentioneaza valoarea de 6% in cazul
reconstructiilor arteriale, realizate in perioada precoce post
AVC, context in care performanta studiului propriu-zis poate
fi consideratd pe deplin acceptabila [2, 21, 15].

Utilizarea metodelor de tratament cu grad redus de inva-
zivitate ramane a fi o indicatie dubioasd, date fiind rezultatele
modeste prezentate de studiile experimental clinice existente.
Dificultitile anatomice, rata inaltd de restenozare, precum si

riscul inalt periprocedural rezerveaza, presupun, prezenta
contraindicatiilor pentru chirurgia clasicd a stenozei.

Concluzii

1. Tratamentul chirurgical clasic reprezinta, pentru mo-
ment, metoda de electie in abordarea pacientului cu SAC,
fiind unanim indicat in cazul stenozelor simptomatice > 70%.

2. Indicatiile CEA pentru pacientii asimptomatici sunt
definite drept contradictorii, interventia chirurgicala fiind
acceptatd in cazul afectdrii bilaterale, sau unilaterale daca
gradul acesteia depaseste 70%, iar varsta < 75 de ani.

3. Asocierea SAC cu factorii de risc obiectivi prezinta in
lotul de studiu maximum corelare cu HTA - 78%, conditia
clinicd de fidelitate maxima fiind ateroscleroza membrelor
inferioare - 53%.

4. Diabetul zaharat izolat prezintda un potential aterogen
propriu redus, dislipidemia izolata sau asocierea acesteia cu
DZ prezintd o pondere majord in geneza stenozei, valorile
biochimice fiind corelate cu gradul stenozei AC.

5. Utilizarea CEA prin plastia cu alopetec asigura rezultate
pozitive la distantd, morbi-mortalitatea cu evaluare la 30 de
zile, fiind in limitele propuse de studiile largi multicentrice.
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Abstract

Background: Until recently, the ideal thickness of the corneal flap was considered as 130 um or more. Many surgeons are reviewing options for a
perfect corneal flap due to the specific histology of corneal stroma in the upper part, the ability to save the biomechanical integrity of the cornea. The aim
was to evaluate the refractive results of laser in situ keratomileusis (LASIK) with formation of ultrathin corneal flap in myopic patients with thin corneas.

Material and methods: The study included 39 patients (75 eyes) aged 25 to 38 years (mean 31 + 5.4 years) with myopia of low, medium and high
grade, who had a preoperative central corneal thickness (CCT) of less than 500 microns and completed at least 2 years of follow-up examinations after
surgery. All eyes were randomly divided into 3 groups of 25 each depending on the degree of myopia.

Results: Mean preoperative corneal pachymetry was 488.6 + 11.2 pm in group A, 486.9 + 10.4 um in group B and 489.1 + 10.8 um in group C. No
intraoperative complications were found in all groups. None of the included eyes developed postrefractive corneal ectasia. The predictability index at
24 months after surgery for group A was 1.09, for group B was 1.07 and for group C was 1.16. The mean calculated residual stromal bed was 358.8 +
45.6 um in group A, 324.9 + 42.5 um in group B and 299.7 + 37.9 pum in group C.

Conclusions: Refractive laser surgery with LASIK in patients with thin corneas (less than 500 microns) seems to be a safe and predictable technique
for myopic refractive corrections. No intraoperative or early or late postoperative complications were observed. Patients noted a rapid recovery of visual
functions. The achieved refractive outcomes were stable.

Key words: visual acuity, myopia, astigmatism, refraction, spherical equivalent, corneal flap, LASIK, quality of life.

Eficacitatea metodei Laser in situ Keratomileusis cu formarea lamboului ultrafin
la pacientii cu grosimea corneei sub 500 microni

Introducere

In ultimii 5-7 ani, tendintele in oftalmologia mondiala se
exprimd printr-o dezvoltare fructuoasa a chirurgiei fotore-
fractive, ceea ce constituie baza in modelarea tesutului corneei
prin tratarea cu laser eximer cu lungimea undei de 193 um [1,
2]. In prezent, operatia Laser in Situ Keratomileusis (LASIK)
este foarte raspandita in practica clinica datorita avantajelor
binecunoscute (eficacitate, sigurantd, lipsa senzatiilor de du-
rere la pacienti, reabilitarea vizuald rapida) [3, 4]. Utilizarea
tehnologiilor refractive moderne si anume Laser Eximer ofera

cazurilor. Insd, exista si restrictii la utilizarea acestei tehnologii

cum ar fi corneea subtire (grosimea insuficienta a corneei).
Pentru a reduce riscul de ectazie postoperatorie, multi chirurgi
preferd ablatia superficiald in loc de LASIK pentru pacientii cu
grosimea centrala a corneei mai micd de 500 pm. Dar odata
cu aparitia posibilitdtii de a forma un lambou mai mic de 100
microni LASIK, poate fi la fel de sigur i mai confortabil pentru
pacienti ca si ablatia superficiala [5]. Trebuie de remarcat fap-
tul cd o noua generatie de microkeratome mecanice, cum ar fi
Moria One Use Plus, XP (Tehnolaz) si ML7 (MED-LOGICS),
au posibilitati de a forma un lambou de 90-80 microni, folo-
sind o lama CLB (-30 microni). In literatura de specialitate,
apar tot mai multe studii care mentioneaza ca LASIK cu lam-
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bou subtire este inofensiv pentru corneea subtire, interventiile
fiind recomandate doar in cazul in care topografia corneei
este normala si detine o refractie de pand la 8,0 dioptrii [5,
6,7, 8]. Potrivit cercetdrilor lui Marshall, pand la addncimea
de 160 um, stroma anterioard a corneei este mai densa decat
portiunea medie si posterioara, deaceea efectuarea ablatiei
este mai favorabild in aceastd portiune, intrucit astfel nu are
loc perturbarea integritatii biomecanice a corneei [9]. Pana
recent, grosimea ideald alamboului cornean a fost considerata
a fi de 130 microni. In ultimii ani, multi chirurgi revizuiesc
grosimea ideald a lamboului cornean datorita specificului
histologiei stromei corneene in partea anterioara si posibilitatii
de a salva integritatea biomecanica a corneei [10].

Literatura de specialitate nu prezinta informatie deplind
referitor la corectia miopiei si astigmatismului miopic prin
metoda LASIK, cu formarea unui lambou ultrafin, in unele
cazuri datele fiind chiar contradictorii. De asemenea, exista
putine referinte despre supravegherea acestor pacienti in peri-
oada postoperatorie. Toate acestea argumenteaza necesitatea
unui studiu complex al problemei date.

Scopul cercetirii: evaluarea rezultatelor clinico-func-
tionale in chirurgia refractiva a miopiei si astigmatismului
miopic prin utilizarea metodei laser in situ keratomileusis
(LASIK) cu formarea unui lambou cornean ultrafin (sub 90
um) la pacientii cu cornee subtire.

Material si metode

In studiu, au fost inclusi 39 de pacienti (75 de ochi) cu
miopie de grad mic, mediu si inalt cu varsta cuprinsd intre
25 i 38 de ani (in medie 31 + 5,4 ani). Din numarul total de
bolnavi, 17 (43,6%) au fost de gen feminin, iar 22 de bolnavi
(56,4%) - de gen masculin; din mediul urban - 27 de bolnavi
(69,2%), din mediul rural — 12 bolnavi (30,8%). Inainte de
corectie, majoritatea pacientilor (84,6%) au folosit corectie
cu ochelari, unii dintre pacienti au utilizat si/sau lentile de
contact (35,9%). Pacientii au fost selectati in conformitate cu
urmitoarele criterii de includere: ochi cu miopie necomplicata
de diferit grad, asociata sau nu cu astigmatism; intervalul de
varsta 25-38 de ani; lipsa interventiilor chirurgicale kerato-
refractive anterioare. Din studiu au fost exclusi pacientii
cu modificdri corneene post-inflamatorii, traumatice, post-
herpetice, cu pseudofakie, bifakie, cu patologie somatica
concomitentd (boli alergice si autoimune), monoculusuri
functionale (dezlipire de retina, cicatrici corneene masive),
pacientii cu un risc inalt de ectazie postoperatorie (cu risc de
keratoconus, asimetria corneei, prezenta keratoconusului la
un membru al familiei etc.).
Pacientii au fost repartizati in loturi, in functie de gradul
de miopie si astigmatism (dupa sfero-echivalentul refractiei)
a céte 13 pacienti (25 de ochi):
 Lotul A - pacientii cu miopie si astigmatism cu echiva-
lentul sferic de pana la -3,0 D.

o Lotul B - pacientii cu miopie si astigmatism cu echiva-
lentul sferic de la -3,25 pana la -6,0 D.

o Lotul C - pacientii cu miopie si astigmatism cu echiva-
lentul sferic mai mare de -6,25 D.

Toti pacientii au fost examinati preoperatoriu complet,
inclusivli s-a determinat acuitatea vizuald necorijatd, refractia
manifesta si cicloplegica, prin tonometrie, keratotopografie,
keratopahimetrie, biometrie cu ultrasunet, biomicroscopie,
fundoscopie in conditii de cicloplegie, tomografia corneei
prin coerenta optica.

La toti pacientii li s-a efectuat LASIK cu formarea lambo-
ului mai mic de 90 pm, folosind microkeratomul Med-Logic
(ML7). Operatia chirurgicald LASIK a fost realizatd conform
procedurilor standard, folosind laser cu excimer ,,MicroScan”
(Rusia), cu lungimea de undé a laserului cu excimer de 193 nm
si frecventa de repetitie a impulsurilor de 200 Hz. Grosimea
lamboului a fost calculaté intraoperator cu ajutorul pahime-
triei cu ultrasunet si postoperator prin tomografia cu coerentd
optica. Pacientii au fost examinati postoperator la a 2-a zi, 1,
3,6, 12 i 24 de luni. Toate examindrile si tratamentul au fost
efectuate cu acordul in scris al pacientului. Au fost studiate
refractia pre- si postoperatorie, acuitatea vizuald, indicii de
predictibilitate si eficacitate, stabilitatea efectului refractiv,
complicatiile intra- si postoperatorii, satisfactia pacientului
de rezultatul obtinut.

Rezultate si discutii

In studiu, s-a utilizat indicele p de comparatie a rezultatelor
obtinute: p < 0,05 - diferenta statistica veridicd moderati;
p < 0,01 - diferenta statisticd veridica inaltd; p < 0,001 - di-
ferenta statistica veridica semnificiativa; p > 0,05 - diferenta
statisticd neveridica.

In figura 1 este ilustrati dinamica acuititii vizuale neco-
rijate (AVNC) preoperator si in perioada postoperatorie, in
dependenta de gradul de miopie.

In figura 1 este prezentatd dinamica AVNC medie pe lot
dupa aplicarea terapiei cu LASIK silamboul subtire in depen-
dentd de gradul de miopie. Initial, valoarea AVNC medie pe
lot a fost de 0,19 + 0,05 in lotul A, 0,12 + 0,04 in lotul B §i 0,03
+ 0,01 in lotul C, diferenta intre loturi fiind statistic veridica
(p > 0,05). Postoperator, la a 2-a zi, AVNC medie pe lot s-a
majorat de 4,8 ori (pand la 0,91 + 0,09) in lotul A, de 7,6 ori
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Fig. 1. Dinamica AVNC medie pe lot pe parcursul studiului la
ochii cu cornee mai subtire de 500 pm.
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Fig. 2. Dinamica AVMC medie pe lot pe parcursul studiului la
ochii cu cornee mai subtire de 500 um.
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Fig. 3. Dinamica AVG K medie pe lot pe parcursul studiului la
ochii cu cornee mai subtire de 500 um.

(pana la 0,91 + 0,09) in lotul B si de 31,3 ori (pand la 0,94 +
0,09) in lotul C. Datele obtinute in cadrul loturilor sunt inalt
veridice statistic (p < 0,001).

Dupa 3 luni de la operatie, AVNC medie pe lot s-a menti-
nut practic la acelasi nivel in lotul A si a constituit 0,97 + 0,05
(s-a majorat cu 6,6% fata de datele de la a 2-a zi), diferenta
fiind statistic neveridica, ceea ce indicd o dinamica stabila fatd
de datele postoperatorii de laa 2-azi. Inlotul BAVNC medie
pe lot la 3 luni a fost 0,97 + 0,04 (s-a majorat cu 6,6% fata de
datele de la a 2-a zi), diferentele fiind statistic semnificative
(p < 0,05), ceea ce indicé o dinamica pozitiva a indicelui, pe
parcursul perioadei de studiu. In perioada 6-24 de luni de la
interventie, in toate loturile, AVNC medie pe lot a fost stabila
si nu a prezentat devieri statistic veridice, insé efectul a fost mai
benefic in loturile A si B, AVNC medie pe lot constituind 0,99
+ 0,01 in loturile A si B (s-a majorat cu 2,1% fatd de datele de
la 3 luni) in comparatie cu lotul C, unde acelasi indice a fost
egal cu 0,97 £ 0,01 (a ramas nemodificat fatd de datele dela 3

luni), diferenta intre loturi fiind statistic veridica de loturile
AsiB (p<0,001).

Astfel, pe parcursul a 24 de luni de tratament, s-a obtinut
un efect stabil si inalt veridic al AVNC indiferent de gradul de
miopie al ochilor cu grosimea corneei sub 500 pm.

In figura 2 este ilustratd dinamica acuitatii vizuale maximal
corijate (AVMC) preoperator si in perioada postoperatorie,
in dependentd de gradul de miopie.

In figura 2 este prezentatd dinamica AVMC medie pe lot
dupa aplicarea chirurgiei LASIK si lambou subtire, in depen-
denta da gradul de miopie. Initial, valoarea AVMC medie pe
lot a fost 0,91 + 0,03 in lotul A, 0,92 + 0,04 in lotul B si 0,69 +
0,04 in lotul C. Postoperator, la a 2-a zi, AVMC medie pe lot
a ramas practic stabila in loturile A si B (0,92 + 0,01 si 0,94 +
0,02), iar in lotul C aceasta s-a majorat cu 14,5% (pané la 0,79
+0,02; p <0,01). Stabilizarea efectului s-a observat incepand
cu 1 lund de la operatie, cind AVMC s-a mentinut stabila
din punct de vedere statistic in loturile A si B si a constituit
0,97 + 0,02 in lotul A (p > 0,05) si 0,96 + 0,02 B (p > 0,05),
iar in lotul C 0,82 * 0,02 s-a majorat cu 18,8% fatd de datele
preoperatorii si cu 3,8%, comparativ cu AVMC la a 2-a zi
(p <0,05). In perioada 3-24 de luni de la interventie, in toate 3
loturi AVMC media pe lot a fost stabild, nu a prezentat devieri
statistic veridice (p > 0,05) si a constituit 0,99 + 0,01 in lotul
A (mai mult fatd de datele preoperatorii), 0,98 + 0,1 in lotul
B i 0,86 + 0,01 in lotul C (cu 26,5%, 6,8% si 26,5% mai mult
fatd de datele preoperatorii, respectiv). Astfel, pe parcursul a
24 de luni de tratament, s-a obtinut un efect stabil al AVMC,
indiferent de gradul de miopie al ochilor cu grosimea corneei
sub 500 pm.

In figura 3 este ilustratd dinamica keratometriei (AVG
K) preoperator si postoperator, in dependentd de gradul de
miopie.

Datele prezentate in figura 3 ilustreazd dinamica kera-
tometriei postoperatorii la ochii cu miopie de diferit grad si
grosimea corneei sub de 500 um. Puterea de refractie initiala
a corneei a fost de 44,2 £ 0,4 D in lotul A, 44,3 £ 0,4 D in lotul
B, si 44,4 £ 0,5 in lotul C, diferenta intre loturi fiind statistic
nesemnificativa (p > 0,05). Postoperator, la a 2-a zi, puterea
de refractie a corneei s-a redus in toate loturile: in lotul A
aceasta a constituit 42,2 + 0,2 D, 40,3 £ 0,2 D in lotul B si
37,5 £ 0,2 in lotul C, diferentele fiind statistic inalt veridice
in toate loturile (p < 0,001). Acest efect s-a obtinut datorita
ablatiei corneei. Stabilizarea efectului s-a inregistrat deja la
1 lund dupd tratament in loturile A si B, pe cand in lotul C -
doar la 3 luni. In perioada 1-24 de luni de la interventie in
loturile A si B, si in perioada 3-24 de luni in lotul C puterea
de refractie a corneei a fost practic stabild si nu a prezentat
devieri statistic veridice, diferenta datelor in cadrul loturilor
fiind statistic nesemnificativa (p > 0,05).

Astfel, pe parcursul a 24 de luni de tratament, s-a obtinut
un efect stabil al AVG K medie pe lot indiferent de gradul de
miopie al ochilor cu grosimea corneei sub 500 pm.

In figura 4 este ilustratd dinamica sferoechivalentului
(SE) preoperator si postoperator, in dependentd de gradul
de miopie.

In figura 4 este ilustratd dinamica sferoechivalentului la
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Fig. 4. Dinamica SE medie pe lot pe parcursul studiului la ochii
cu cornee mai subtire de 500 um.
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Fig. 5. Dinamica pahimetriei medie pe lot pe parcursul studiului
la ochii cu cornee mai subtire de 500 um.
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Fig. 6. Dinamica probei Schirmer-1 medie pe lot pe parcursul
studiului la ochii cu cornee mai subtire de 500 pm.

ochii cu miopie de diferit grad si pachimetria preoperatorie
sub 500 pm. Valoarea initiala a sferoechivalentului a fost -1,89
+ 0,67 Dinlotul A, -4,19 + 1,11 D in lotul B si -8,77 + 2,7 D
in lotul C, diferenta intre loturi fiind statistic semnificativa
(p <0,01). Valoarea sferoechivalentului s-a modificat indati
dupa interventie, in dependenta de volumul de ablatie plani-
ficat. Inlotul A, aceasta a constituit 0,38 + 0,12 D, in lotul B
0,44 + 0,14 D, in lotul C + 0,72 + 0,2 D, diferentele de datele
initiale in cadrul lotului fiind statistic veridice in toate loturile
(p<0,001). La 3 luni de la interventie, in toate loturile valoa-
rea sferoechivalentului s-a stabilizat si nu a prezentat devieri
statistic veridice, diferenta datelor in cadrul loturilor fiind
statistic nesemnificativa (p > 0,05). In perioada 6-24 de luni,
in loturile A si B, valoarea sferoechivalentului a raimas stabila,
pe cand in lotul C, SE s-a micsorat cu 20,4%, comparativ cu
datele obtinute la 3 luni dupa operatie (p > 0,05).

In concluzie, pe parcursul a 24 de luni de tratament, s-a
obtinut o valoare relativ stabild a SE, ceea ce a permis obtinerea
unei functii vizuale benefice in toate loturile.

In figura 5 este ilustratd dinamica sferoechivalentului
(SE) preoperator si postoperator, in dependentd de gradul
de miopie.

Analiza pahimetriei corneene in figura 5 ilustreaza dina-
mica keratopahimetriei medii pe lot in urma ablatiei corneei
la ochii cu miopie de diferit grad, cu pachimetria preopera-
torie sub 500 pm. Valoarea initiald a grosimii medii pe lot a
corneei a fost de 488,6 + 11,2 um in lotul A, 486,9 + 10,4 um
in lotul B si 489,1 £ 10,8 pum in lotul C, diferenta intre loturi
fiind statistic nesemnificativa (p > 0,05). Grosimea corneei
s-a modificat indatd dupd interventie, datoritd specificului
metodei LASIK. In intervalul 1-3 luni s-a observat stabili-
zarea efectului in toate loturile. La 3 luni dupi interventie
pahimetria a constituit 441,5 £ 7,8 um in lotul A, 420,3 + 7,1
um in lotul B si 386,1 + 5,4 pm in lotul C, diferentele fiind
inalt veridice in toate loturile (p < 0,001). In perioada 3-24
de luni de la interventie, in toate loturile, valoarea pahimetriei
medii pe lot nu a prezentat devieri statistic veridice, diferenta
datelor in cadrul loturilor fiind statistic nesemnificativa si, la
24 de luni, a constituit 445,8 + 7,9 pm in lotul A (s-a majorat
cu 0,9% fatd de datele obtinute la 3 luni), 424,9 £ 6,5 um in
lotul B (s-a majorat cu 1,1% fatd de datele obtinute la 3 luni)
§i388,3 + 6,1 um (s-a majorat cu 0,6% fata de datele obtinute
la 3 luni) in lotul C - la 6 luni (p > 0,05).

Astfel, pe parcursul a 24 de luni de tratament, s-a obtinut
o valoare stabila a grosimii corneei, ceea ce aratd nu numai
stabilitatea datelor obtinute, dar si absenta cazurilor de
keratectazie postoperatorie la pacientii din lotul dat.

In figura 6 este ilustratd dinamica probei Schirmer-1 pre-
operator si postoperator, in dependentd de gradul de miopie.

Valoarea initiald a lacrimii a fost de 22,4 + 1,4 mm in
lotul A, 22,4 + 1,5 mm in lotul B si 21,4 £+ 1,3 mm in lotul C,
diferenta intre loturi fiind statistic nesemnificativé (p > 0,05).
Valoarea indicelui Schirmer s-a modificat postoperator in
toate trei loturi. In prima luna dupa interventie, in lotul A,
testul Schirmer a constituit 17,9 £ 0,8 mm, inlotul B-17,4 +
0,7 mm, in lotul C - 15,6 + 0,6 mm, diferentele fiind statistic
veridice in cadrul tuturor loturilor (p < 0,001). In perioada
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3-12 luni de la interventie, in toate loturile, valoarea lacrimii
a continuat sd creascd, prezentdnd modificari statistic veri-
dice, atét in cadrul loturilor, cét si intre loturi si, la 3 luni, a
constituit 18,0 + 0,4 mm in lotul A (p <0,01), 17,8 £ 0,4 mm
in lotul B (p < 0,01), 16,2 + 0,3 mm in lotul C (p < 0,01),la 6
luni - 18,9 + 0,3 mm in lotul A, 18,4 £ 0,3 mm in lotul B, 16,4
+ 0,3 mm in lotul C (p < 0,01),1a 12 luni - 19,8 = 0,2 mm in
lotul A, 19,5 £ 0,2 mm in lotul B, 17,4 £ 0,12 mm in lotul C
(p <0,001) sila 24 de luni proba Schirmer a constiuit 20,5 +
0,11 mm in lotul A, 20,4 + 0,09 mm in lotul B si 17,9 £+ 0,07
mm in lotul C (p < 0,001).

Studiul a arétat, cd dupa interventia chirurgicald, proba
Schirmer a diminuat in toate loturile, insd mai evident in lotul
C, fapt care se explicd printr-un volum mai semnificativ de
ablatie a tesutului cornean. In pofida acestui fapt, dupa 24
de luni, valorile lacrimii au revenit practic la norma in toate
loturile, insd cu diferenta statistic semnificativa de datele pre-
operatorii (p < 0,001) si au constituit 91,5%, 91,1% si 83,7%,
din valorile initiale in lotul A, B si C, respectiv.

Trebuie de mentionat faptul, ca afectarea epiteliului
cornean a fost minimala in aceste loturi. La examinarea bio-
microscopicd repetatd, la a 2-a zi dupd operatie, corneea era
transparentd la majoritatea pacientilor, marginile lamboului
adaptate si epiteliul intact. In toate cazurile, s-a determinat re-
epitelizarea marginilor lamboului. La examinarea in dinamica
pand la 3 luni dupé operatie, in pofida diminudrii veridice a
cantitatii de lacrimd, epiteliul cornean s-a caracterizat prin
lipsa colordrii la toti pacientii, inregistrandu-se cazuri unice de
usturime sau usciciune care au disparut la 3 luni de la operatie.

In figura 7 este ilustratd dinamica pneumotonometriei
(pneumo-PIO) preoperator si postoperator, in dependenti
de gradul de miopie.

Analiza presiunii intraoculare a decelat o dinamicd
neliniard in cadrul tuturor loturilor. Preoperator, valoarea
pneumo-PIO a fost egald cu 12,6 £ 1,4 mm in lotul A, 14,2
+ 1,2 mm in lotul B si 13,7 £ 1,2 mm in lotul C, diferenta
intre loturi fiind statistic nesemnificativéd (p > 0,05). Valoa-
rea pneumo-PIO s-a modificat indatd dupd interventie in
toate loturile si a depins de volumul de ablatie. Pe parcursul
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Fig. 7. Dinamica pneumo-PIO medie pe lot pe parcursul
studiului la ochii cu grosimea initiala a corneei sub 500 um.

urmatoarelor 3 sidptaimani dupa operatie, s-au picurat pre-
parate antiinflamatoare steroide, unul dintre efectele carora
este 0 majorare moderatd a presiunii intraoculare, deaceea
in aceastd perioadd nu s-a efectuat masurarea pneumo-PIO
pentru a evita colectarea datelor incorecte. In perioada 1-24
de luni de la interventie, in toate loturile pneumo-PIO a pre-
zentat o dinamica in crestere cu devieri statistic veridice in
cadrul loturilor. La I luna de la interventie, indicele studiat a
constituit 11,5 £ 0,8 mm in lotul A, 10,2 = 0,7 mm in lotul B,
9,0 + 0,7 mm in lotul C; la 3 luni - pneumo-PIO a fost egala
cu 11,2 £ 0,6 mm in lotul A, 11,1 + 0,6 mm in lotul B si 9,1
+ 0,5 mm in lotul C (p < 0,001); la 6 luni - 11,5 £ 0,3 mm in
lotul A, 11,3 £ 0,3 mm in lotul B i 9,33 + 0,2 mm in lotul C
(p <0,001);1a 12 luni - 11,6 + 0,2 mm in lotul A, 11,6 + 0,2
mm in lotul B si 9,46 + 0,12 mm in lotul C (p < 0,001); la 24
deluni - 11,7 £ 0,14 mm in lotul A, 11,7 + 0,11 mm in lotul
B, 10,1 + 0,09 mm in lotul C (p < 0,001).

Studiul a ardtat, ca dupd interventia chirurgicald, pneumo-
PIO medie pe lot a diminuat in toate loturile, insd mai evident
inlotul C. Cu cat este mai mare valoarea miopiei, cu atit scade
mai mult valoarea presiunii intraoculare masurate prin pneu-
motonometrie. Dupa 24 de luni, valorile pneumo-PIO medii
pe lot s-au marit in toate loturile si au atins limitele normei,
insa cu diferenta statistic semnificativa de datele preoperatorii
(p <0,001), siau constituit 92,9%, 82,7% si 73,7% din valorile
initiale in lotul A, B si C, respectiv.

Pentru analiza inofensivititii metodei chirurgicale studi-
ate, s-a apreciat densitatea celulelor endoteliale. Densitatea
initiald a celulelor endoteliale a fost de 2512 + 114,8 um in
lotul A, 2418,4 + 92,5 mm in lotul B, 2515,6 + 108,9 mm in
lotul C, diferenta intre loturi fiind statistic nesemnificativa
(p >0,05). In perioada 1-24 de luni de la interventie, in toate
loturile s-a inregistrat o fluctuatie a densitatii celulare care nu
a prezentat, insa, devieri statistic veridice, diferenta datelor in
cadrul loturilor fiind statistic nesemnificativa intre valoarea
maxima si minima inregistratd. Inlotul A, valoarea minima
s-a inregistrat preoperator (2514,6 + 114,8 um) si maxima -
la 1 lund dupa operatie (2531,3 + 124,2 um), diferenta intre
datele obtinute fiind statistic neveridici (p > 0,05). Inlotul B,
s-a inregistrat un efect similar, unde diferenta dintre valoarea
maxima (la 3 luni dupi interventie — 2439,2 + 112,8 um) si
minima (la 24 de luni - 2407,7 + 92,5 um) a endoteliului a
fost statistic neveridici (p > 0,05). Inlotul C, valoarea minima
s-a inregistrat la 6 luni (2511,3 + 131,2 pm) si maxima - la 1
luni dupé operatie (2517,4 + 121,9 um), diferenta intre datele
obtinute fiind statistic neveridica (p > 0,05).

Din datele prezentate putem face concluzia c tratamentul
cu LASIK, cu formarea lamboului ultrafin < 110 pm nu afec-
teazd densitatea endoteliului cornean, indiferent de gradul de
miopie, ceea ce confirma inci o data inofensivitatea metodei
aplicate.

Rezultatele chestiondrii pacientilor din lotul A (ochii cu
miopie de grad mic si grosimea preoperatorie a corneei sub
500 pum) despre senzatiile subiective post-LASIK arata acuze la
fotofobie la a 2-a zi dupi operatie la 7 (53,9%) pacienti, in lotul
B (ochii cu miopie de grad mediu si grosimea preoperatorie a
corneei sub 500 um) — la 4 (30,8%) pacienti, in lotul C (ochii
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cu miopie de grad inalt §i grosimea preoperatorie a corneei
sub 500 pm) la 5 (38,5%) pacienti. Usturimea a disparut la
1 luna dupé operatie la pacientii din lotul A, pe cand in loturile
B si C, usturime nu a acuzat niciun bolnav. Insi unii pacienti
au acuzat usciciune: 5 pacienti (38,5%) din lotul B si 3 (23,1%)
pacienti din lotul C, la 1 lund dupd operatie si 1 pacient (7,7%)
dinlotul C,1a 3 luni dupa operatie. Intepaturi s-au inregistrat
la unii bolnavi din loturile A - 3 pacienti (23,1%), la 1 luna
dupa operatie, B - 2 pacienti (14,4%) la 1 luna si 1 (7,7%)
pacient, la 3 luni dupa operatie si la unii bolnavi din lotul C
- 3 pacienti (23,1%), la 1 lund si 2 pacienti (14,4%), la 3 luni
dupa operatie. Doar la a 2-a zi postoperator, la unii bolnavi
din toate loturile, s-au inregistrat acuze la efecte luminoase de
tip halou, vedere incetosatd, fluctuatii ale vederii si dificultéti
in conducerea nocturni a autoturismului, ceea ce poate fi
explicat prin prezenta unui edem mai pronuntat in stroma
corneei, in primele zile dupé operatie.

Tabelul 1

Analiza comparativa a indicilor intraoperatori
medii pe lot

Lotul A 72,03+ 16 pm | 358,8 + 45,6 um | 6,46 + 0,35 mm
LotulB | 75,07+ 11,5 um | 3249+ 42,5um | 6,26 + 0,45 mm
LotulC | 71,83+10,5um | 299,7 + 37,9 um | 6,01 £0,21 mm

Complicatii intra- si postoperatorii nu s-au inregistrat
in niciun caz. Toti pacientii au fost satisfacuti de rezultatul
operatiei.

Concluzii

Metoda LASIK cu formarea lamboului ultrafin (< 90 um)
este inofensiva si eficientd in corectia miopiei si astigmatismu-
lui miopic de diferit grad cu recuperarea rapida a functiilor
vizuale.

Rezultatul refractiv obtinut a fost stabil pe parcursul in-
tregii perioade de supraveghere.

Metoda LASIK cu formarea lamboului ultrafin (< 90 um)
permite de a pastra maximal posibil grosimea stromei rezi-
duale fara a atinge grosimea minimd admisibila de 250 pum.

Grosimea mare a stromei restante, permite efectuarea, la
necesitate, a unei interventii repetate si evitarea cheratecta-
ziilor induse.

Lamboul subtire are proprietatea de adeziune la patul stro-
mal mai mare, datorita elasticitétii inalte, ceea ce influenteaza
efectul refractiv imediat dupa operatie.

A aparut posibilitatea de corectie a miopiei de grad inalt
cu cornee relativ subtire.

La pacientii cu cornee subtire (mai putin de 500 microni),
efectuarea LASIK este posibild cu conditia datelor topografice
normale si cu formarea unui lambou cornean subtire.

Tabelul 2

Analiza comparativa a indicilor de inofensivitate si eficacitate

3 luni | 12 luni |
Lotul A 1,05 | 1,05 |
Lotul B 112 | 1,14 |
Lotul C 107 | 1,09 |

Vederea incetosata s-a péstrat la unii bolnavi din lotul C: 2
pacienti (15,4%), laa 2-a zi dupd operatie si 1 pacient (7,7%), la
1lund dupi operatie. Intepaturi s-au inregistrat la unii bolnavi
din lotul A - 3 pacienti (23,1%), la 1 luna dupa operatie, B - 2
(15,4%) la 1 lund si 1 pacient (7,7%) - la 3 luni dupé operatie
si lotul C - 3 pacienti (23,1%) la 1 luna si 2 pacienti (15,4%),
la 3 luni dupa operatie (tab. 1).

Fluctuatii ale vederii s-au inregistrat in 2 cazuri (15,4%)
din lotul C, la 1 si 3 luni dupa operatie si intr-un caz (7,7%)
la 6 luni dupd interventie.

S-a demonstart ci este posibil de a pastra maximal posibil
grosimea stromei reziduale fird a atinge grosimea minima
admisibild de 250 pum, ceea ce va permite interventie repe-
tatd ulterioar3, la necesitate. In lotul A, grosimea minima a
stromei reziduale a fost de 317,6 um, in lotul B - 296,6 pm,
in lotul C - 260,6 pm.

Datoritd aparitiei metodei de formare a lamboului subtire,
a aparut posibilitatea de corectie a miopiei de grad inalt cu
cornee relativ subtire.

In tabelul 2 sunt prezentate valorile indicilor de inofensi-
vitate si eficacitate.

24 de luni 3 luni | 12 luni | 24 de luni
1,05 1,07 | 1,0 | 1,09
1,14 07 | 1,07 | 1,07
1,09 113 | 116 | 116
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Abstract

Background: More studies, including polycentric ones prove the fundamental and medical and scientific significance of the choledocal-
pancreaticoduodenal junction, as well as publications in the field are on the rise. The components of the hepatic-pacnreaticoduodenal region maintain
the close relationship between them via a network of landmarks, which refer to the coherence between the structure and functions of these organs. In this
context, the main landmark is represented by the choledocal-duodenal junction with its subcomponents and their individual variations starting from the
hysto- and organogenesis of each individual apart. The choledocal-duodenal junction is an area that, at structural and functional levels, includes organs
of the hepato-pancreaticoduodenal region, including the major duodenal papilla and terminal segments of the common bile duct and main pancreatic
duct. At present, especially related to the wider implementation of endoscopic operations in the medical practice, surgeons and endoscopists are required
to know as exactly as possible the morphological and functional and spatial relationships of the components of the biliary-pancreaticoduodenal complex,
relationships which significantly vary from one person to another. Thus, in order to determine a correct diagnosis and prescribe an appropriate modern
treatment, it is necessary to organize a qualitative training of staff who provides services to patients with affections of BPD region.

Conclusions: The achievement of this goal has also at the basis the fundamental research of the morphological sub-layer which determines the solving
of these issues. The literature referring to planned research includes very different data, including controversial hypotheses, even totally opposing opinions.
Therefore, it is necessary to conduct studies that would get closer the interpretations of some peculiarities related to the biliary-pancreaticoduodenal
complex in humans.

Key words: biliary-pancreaticoduodenal complex, choledocal-pancreaticoduodenal junction.

Jonctiunea coledocopancreaticoduodenala: particularititi morfologice

Despre semnificatia stiintificd fundamentald si medico-so- ea osciland intre 45 si 100 de mm. Aceste valori, in anumita
ciald a jonctiunii coledocopancreaticoduodenale marturisesc mdsurad, variaza si de la autor la autor [17]. Fiind un organ
multiple studii, inclusiv policentrice, si numarul publicatiilor tubular, coledocul dispune si de calibru — parametru care, in
la tema care este in permanenta crestere. aspect clinic, are o semnificatie mai mare in raport cu lun-

Componentele zonei hepatopancreaticoduodenale (HPD) gimea lui. Valorile acestui indicator la adulti, la fel, variaza
mentin legitura intima intre ele printr-un lant de jaloane, care mult - dela 3la 10 mm [14, 16, 18, 22, 26-29].
se referd la coerenta dintre structura si functiile organelor Manifestarile morfopatologice, cét si clinice, din partea
in cauzi. In acest context, jalonul principal este reprezentat fiecarui organ, in mare masura, sunt determinate de structura
de jonctiunea coledocoduodenald cu subcomponentele sale lui macro-microscopica. In componenta peretelui coledocian
si variatiile lor individuale, incepand cu stadiile histo- si s-a stabilit prezenta a 4 straturi: mucos, muscular, fibros si
organogenezei fiecirui individ in parte. Jonctiunea coledo- adventitial. Inlocurile in care coledocul contacteazi cu peri-
coduodenali reprezintd o regiune care, in plan structural si toneul, se poate vorbi si despre stratul seros [1, 8, 21, 30-35].
functional, include in componenta sa organe ale zonei HPD, Totusi, multi dintre autori, inclusiv dintre cei citati, prezinta
inclusiv papila duodenald mare (PDM) cu zona parapapilara o structurd microscopica a peretelui coledocian intr-un mod
si segmentele terminale ale coledocului si canalului pancreatic mai simplificat - cu prezenta a doud sau trei tunici: mucoasa,
principal (CPP) [1]. fibromusculara si adventitiala.

Asadar, la capitolul morfologia jonctiunii coledocopan- Marea majoritate a autorilor accepta si utilizeaza in cerce-
creaticoduodenale nu pot fi trecute cu vederea lucririle fun- térile lor clasificarea cailor biliare (CB) extrahepatice in ur-
damentale, deoarece ele au supravietuit in timp, devenind tot mdtoarele segmente: supraduodenal, retr(zduodenal, retropan-
mai numeroase [1-12, 18, 21, 53]. creatic, intraparietal [18, 28, 29, 36-38]. In contextul dat, este

In functie de obiectivele actualului studiu, accentul in pri- vorba despre confluentul biliar superior (DHD, DHS->DHC) si
mul rand trebuie pus pe coledoc ca parte foarte importanti a confluentul biliar inferior (DHC, CC~coledocul) [21, 25, 39].
canalului biliar comun (CBC). Informatie la temd se contine Portiunile coledocului mai sus-nominalizate prezinta
intr-un numar relativ mare de comuniciri [13-25]. interes si in interpretarea rezultatelor colangiografiei in explo-

Asadar, coledocul ia nastere in urma fuzionarii ductului rdrile pacientilor. Tot in acest context, trebuie de mentionat
hepatic comun cu canalul cistic. Lungimea lui (la adulti) va- ca, pe mésurd ce coledocul se apropie de duoden, vena porta
riazd mult, in prim-plan, in functie de variatiile individuale, ramane localizatd tot mai medial. Deci, intre aceste formatiuni
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anatomice — coledocul si vena porta — se creeazd un spatiu
cu forma triunghiulard. Baza acestui triunghi (imaginar) este
reprezentatd de bulbul duodenal (marginea lui superioara).
Celelalte doua laturi, fireste, sunt reprezentate de vena por-
td — medial, si de coledoc - din partea laterald. Acest spatiu
interportocoledocian este cunoscut sub numele de triunghiul
lui Jean Beau si Riche [35].

Corelatiile anatomo-topografice ale segmentului pancre-
atic (numit si intrapancreatic, retropancreatic) al coledocului
cu pancreasul, in literatura de specialitate se descriu diferit.
Aceste raporturi, in aspect fundamental, prezintd un interes
deosebit, nemaivorbind despre semnificatia lor clinici [, 8,
14, 18, 28, 32, 38-40].

Daca unii dintre autorii citati relatau cd coledocul este
acoperit uniform de tesut glandular pana lalocul de abordare
a duodenului, apoi altii admit existenta acestei variante maxim
in 50% din cazuri. O alta variantd structurald consta in aceea
ca segmentul respectiv al coledocului este ancorat in santul
format de capul pancreasului si peretele medial al duodenului
descendent, si ca frecventa acestei variante oscileazi intre 25
- 33 lasuta [14, 23, 41].

Asadar, raporturile structurale ale portiunii pancreatice a
coledocului cu glanda respectivé variazd mult de la subiect la
subiect. In acest context, poate fi vorba despre urmitoarele
tipuri de raporturi mai frecvent intélnite:

- coledocul este amplasat in santul dintre cefalul pancre-
atic i peretele medial al DII, contactdnd cu pancreasul
numai cu una dintre fetele sale;

- coledocul este acoperit cu tesut glandular din trei parti,
iar santul in care el se afla atinge o adancime de 15 mm;

- coledocul este inconjurat din toate partile de tesut glan-
dular, iar santul in care el este amplasat se deschide spre
duodenul descendent;

— celedocul, la fel, este inconjurat de tesut glandular din
toate patru pdrti, insa fanta in care el este localizat se
deschide spre stanga [1].

Santul (fanta), despre care se vorbeste mai sus, se afla pe
fata posterioard a pancreasului, fiind tapetat de o lama fasciala.
Aici coledocul este inconjurat de un strat de tesut conjunctiv,
care permite separarea bontd a segmentului dat in caz de
necesitatea de a fi denudat.

In literatura de domeniu, variantele in cauzi au si alte
interpretari si grupari.

Regiunea oddiand include segmentele terminale ale céilor
biliard si pancreatici. In majoritatea cazurilor este vorba
despre coledoc si CPP. Ampula hepatopancreaticd, aparatul
sfincterian, suplimentat cu sistemul valvular, cat si duodenul
- rezervor pentru colectarea si utilizarea metabolicd a bilei si
a lichidului pancreatic, la fel, sunt parti constituente ale zonei
oddiene [29, 36].

Pentru segmentul terminal al coledocului care, la adulti,
mdsoard o lungime de cca 25 de mm, este caracteristica pre-
zenta structurilor musculare, ele forménd aparatul sfincterian
al coledocului. Acelasi segment terminal al arborelui biliar,
de rand cu cele mentionate, se evidentiaza printr-o reducere
a calibrului sdu. De exemplu, conform relatdrilor multor
investigatori, pe un traiect de cativa mm pénd la penetrarea pe-

retelui duodenal, calibrul coledocului se micsoreaza in medie
cuun mm - dela 6,5 mmla 5,5 mm. Totodati, respectiv ,,fe-
restrei duodenale” - locul unde coledocul penetreaza peretele
duodenal - se poate observa o ingustare a coledocului numita
pragul CBC (sau creasta CBC). Deoarece segmentul terminal
al coledocului este dotat cu un aparat sfincterian propriu, a
apdrut una din clasificdrile portiunii respective: 1 — subseg-
mentul suprasfincterian; 2 — subsegmentul intrasfincterian si
3 - subsegmentul ampular [29].

Un studiu mai amplu referitor la structura si topografia
canalelor eliminatorii ale pancreasului a fost realizat de B.
F. Gladenin (1966). El relata cd CPP se formeazd in coada
pancreasului cu participarea a 1-3 ramuri de ordinul I, uneori
chiar a unui ,,buchet” de asemenea ramuri. Lungimea totald
a ductului pancreatic principal oscileaza intre 18,2 5i 30,0 cm.
In functie de numarul ramificatiilor ductelor, au fost stabilite
formele: arborizatd, cu o frecventd de 91% din cazurile exa-
minate, si forma putin ramificata (9%). O altd particularitate
a CPP o constituie aspectul ei sinuos (49% din cazuri) pe tot
traiectul sau (20%), sau numai in unele portiuni ale glandei
(29%). La femei, aspectul sinuos al CPP s-a inregistrat in
68,7% din cazuri, la barbati — in 45,4%. Aspectul sinuos al
CPP favorizeaza staza secretiei pancreatice — conditie opor-
tund pentru formarea concrementelor, aparitia pancreatitei
cronice, chisturilor glandulare etc, ceea ce se observd mai
des la femei [68].

H. Mittig (1977) a prezentat un studiu amplu referitor la
aparatul sfincterian al segmentelor terminale ale coledocului,
Wirsung-ului si al PDM. Autorul descrie sfincterul coledo-
cului care masoard de la 8 mm la 15 mm, sfincterul Oddi
(PDM), sfincterul papilar (Westphal) si sfincterul CPP cu o
lungime de 2-5 mm [31].

Aparatul sfincterian mai sus prezentat include in compo-
nenta sa urmatorii muschi: sfincterele proprii ale coledocului
si canalului pancreatic principal, sfincterul bazei papilei Vater,
dilatatorul papilei Vater si sfincterul porului papilar. Dintre
muschii mai sus nominalizati, trei revin PDM: sfincterul bazei
papilei, dilatatorul ei si sfincterul comun al ostiumului papilar.
Aceasta clasificare este sustinuta si de alti autori [32].

O prezentare ampla a sfincterelor duodenului, a céilor bi-
liare si a CPP se contine in relatarea Iu. Suteu si coaut. (1983).
In opinia noastra, ar fi bineveniti urmitoarea sistematizare
a sfincterelor respective: sfincterele duodenului, ale ciilor
biliare extrahepatice si ale jonctiunii coledocopancreatico-
duodenale [75].

Referitor la duoden - loc de vérsare a secretiei celor mai
mari glande din corpul uman - in sens cranio-caudal, ur-
meaza sfincterele: 1 - sfincterul piloric; 2 - sfincterul flexurii
duodenale superioare (cunoscut in literatura de specialitate si
sub numele de sfincter Kapandji-Guy-Albot); 3 - sfincterul
medioduodenal (Busi-Kapandji); 4 - sfincterul flexurii du-
odenale inferioare (Ochsner); 5 — sfincterul duodenal distal
(Bustas-Oevideo).

Conform autorilor mai sus citati, caile biliare extrahepatice
sunt dotate cu urmitoarele sfinctere (enumerate, la fel, in sens
cranio-caudal): 1 - sfincterul ductului hepatic comun (Miri-
zzi-Lang); 2 - sfincterul canalului cistic (Lutkens); 3 - sfinc-
terul mediu al coledocului (Mallet-Guy); sfincterul propriu
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al coledocului distal (Boyden-Caroli); 5 - sfincterul propriu
al canalului pancreatic principal (Wirsung) si 6 — sfincterul
papilei Vater (Oddi).

Rezultatele unui studiu aprofundat i-au permis lui M. Vlad
(1999) si conchida, c clasicul sfincter Oddi poate fi subdivizat
intr-un sfincter papilar care inconjoari calea finald comuna,
biliara si pancreaticd, un sfincter coledocian inferior - in pe-
retele duodenal, si un sfincter coledocian superior - in afara
peretelui duodenal, in timp ce sfincterul pancreatic se afld in
grosimea peretelui duodenal [8].

Deci, prin ,fereastra duodenald”, in duoden patrund
ductele biliar si Wirsung-ul; ele au traiect oblic, care coincide
cu nivelul amplasirii sfincterului medioduodenal (Busi-Ka-
pandji). In genere, rolul acestui sfincter consta in prevenirea
refluxului continutului duodenal in cdile biliara si pancreatica
principiald, cat si a refluxului reciproc pancreato-biliar.

In timp ce Nomina Anatomica (1998) admite prezenta
doar a doud sfinctere: sfincterul canalului coledoc si sfinc-
terul ampulei hepatopancreatice, clinicienii, in baza explo-
rarilor radiologice, opereaza cu notiunea de trei portiuni ale
sfincterului Oddi. Este vorba despre sfincterul propriu al
coledocului, sfincterul propriu al CPP si sfincterul ampular
comun pentru ambele ducte - biliar si pancreatic. L. Barraya
si coaut. (1971) afirmau ca sfincterul Oddi, la raindul sdu, este
constituit din trei segmente: superior, cu sediu extraduodenal;
segmentul mediu, extremitatea lui superioard este amplasata
extraduodenal, i segmentul inferior al sfincterului Oddi. Din
punct de vedere clinic, in acest context prezinta interes remar-
ca, ca locul de tranzitie a segmentului mediu al sfincterului
Oddi in segmentul inferior reprezintd cea mai stramtd parte
a coledocului, loc care este cunoscut si sub numele ,,punctul
lui Hand” [5].

In aspect anatomotopografic, sediul PDM variazi mult
de la caz la caz. El poate fi stabilit in functie de mai multe
repere: segmentul duodenului (DI, DII, DIII, DIV, stomacul,
flexura duodenojejunald), peretele duodenului (posterior,
postero-medial, antero-medial), nivelul, in sens cranio-caudal,
portiunea duodenala (1/3 superioard, 1/3 medie, 1/3 inferioara
a duodenului descendent), distanta de la pilorul gastric etc. In
plus, sediul PDM variaza si in functie de varsta, precum si de
particularitétile individuale ale subiectului supus explorarilor
respective. Totodata, se cere raspuns sila o altd intrebare: care
sunt raporturile dintre coledoc si CPP? Si care sunt raportu-
rile lor cu duodenul nemijlocit la nivelul penetrarii peretelui
duodenal? Corelatiile mai sus amintite, in aspect morfologic
si spatial, sunt conditionate de particularitétile individuale
foarte complicate ale embriogenezei organelor cooperante -
pancreasul, caile biliare si duodenul [4, 42, 43].

Literatura de specialitate nu este abundentd in date privi-
toare la dimensiunile liniare si de volum ale componentelor
JCPD, in special ale duodenului. Astfel, autorii relatau ca
lungimea duodenului la nou-néscuti constituie 7,5-10,0 cmy;
la adulti lungimea lui anatomica echivaleazd cu 25 de cm
[44-46]. La adulti diametrul duodenului variaza de la 35 la
60 de mm [47, 48].

Conform unor relatiri, duodenului ii revin cca 5% (60 g)
din masa totald a tractului digestiv, care constituie 1200 g la
bérbati si 1100 g la femei [49]. Desi, conform altor relatari,

acelasi indicator oscileaza intre 400 g si 3400 g [50]. Iar gro-
simea peretelui duodenal, la fel, la adulti médsoard 3-5 mm,
dintre care 150-350 mcm i revin tunicii musculare [51]. De
mentionat cd informatii referitoare la parametrii particula-
ritatilor biomecanice ale peretelui duodenului, cat si ai altor
componente ale JCPD, in literatura de specialitate se contin
intr-un numir foarte mic.

In literatura de domeniu, notiunea ,PDM” in aspect
structural, este interpretata diferit. Sub numele de ,PDM”
unii subinteleg numai portiunea ei intraduodenala, vizual
accesibild din partea lumenului duodenal [52]. Alti autori
afirma ca, din punct de vedere morfologic si functional, in
componenta PDM trebuie sd se includa si segmentul intra-
parietal al coledocului [3, 18, 27, 53].

Coledocul intraparietal duce la proeminarea mucoasei
duodenale in lumen cu formarea pliului duodenal longitu-
dinal. Unii autori nu exclud faptul ci pliul dat este secundat
din prezenta plicilor lui Kerkring si nu este o proeminare a
coledocului in lumenul duodenului.

Pliul duodenal longitudinal se termind cu o formatiune
emisferici — PDM - loc de deschidere a canalelor secretorii
biliar si pancreatic principal [13, 14, 16, 26, 32, 54, 55].

A.A. Sotnikov (1986) afirma cd coledocul se termina la
nivelul fundului ampulei hepatopancreatice [60]. In opinia
lui P.V. Ektov (2004), ampula hepatopancreatica reprezinta o
portiune a coledocului intraparietal, ea amintind o cavitate cu
sediu in submucoasa duodenali, dotati cu doua orificii la baza
si porus papillaris - laiesire. In functie de prezenta ei, ampula
hepatopancreaticd este foarte variabila fiind inconstanta [1].

Astfel, particularitatile fuziondrii (sau nefuziondrii)
canalului coledoc cu CPP determina tehnica interventiilor
chirurgicale pe coledocul terminal si PDM [22, 31, 32,41, 59].

PDM include in componenta sa trei portiuni: intramus-
culard, submucoasd si duodenald (supramucoasa); ele se
deosebesc prin raporturile lor cu mucoasa duodenala [18].
Mucoasa care tapeteazd portiunea duodenala este conectata
intim la tesuturile subiacente fiind imobild. Respectiv porti-
unii submucoase, mucoasa duodenala este mobild, ea poate
fi usor separatd. Dintre cele trei portiuni ale PDM, prin
lungimea sa se deosebeste portiunea submucoasd - 6-17 mm.
Portunii intramusculare ii revin 1,5-2,3 mm, ea fiind cea mai
scurtd. Conform datelor lui A.A. Agafonov si coaut. (1981),
lungimea totald a PDM variaza intre 10 §i 26 de mm, iar media
ei echivaleazd cu 18,0 + 2,26 mm [27]; A.L. Yedemskiy (1987)
indica respectiv 9-27 mm - lungimea totald a PDM si 17,2 +
1,5 mm - lungimea ei medie [18]. Lungimea PDM variaza si
in functie de perioada de vérsta a subiectului supus examindrii.
Exemplificim, la nou-nascuti sila copiii de véarsté precoce por-
tiunea duodenald a PDM este relativ mai lungs, ea poate atinge
1/3 din diametrul intern al duodenului, in timp ce portiunea
intramusculard practic nu este dezvoltati [18, 60]. Conform
datelor de prozecturd, PDM in % din cazuri este mascatd de
plicile duodenale [14, 18]. Iar prin intermediul duodenosco-
piei, ea se depisteaza in 83% din cazuri [61]. Forma portiunii
duodenale a PDM poate fi cilindricd, conicé sau punctiforma
[62], sau emisferica, conici sau platd [18, 63]. De mentionat
ca forma plata la copii nu se inregistreaza. Totodata, forma
PDM, pe parcurs, se poate modifica la unul si acelasi individ
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[64]. Siincd o remarca: forma, lungimea, sediul, orientarea
spatiald a PDM, direct sau indirect, acesti parametri necore-
land intre ei. In depistarea PDM reperul principal este plica
duodeni longitudinalis, care coincide cu traiectul PDM; alte
plici, la nivelul PDM, sunt inconstante. Cazurile de esec in
depistarea PDM se explicd prin faptul ci in 10% din cazuri
porul papilar este acoperit de un pliu circular; o alta cauzi o
pot constitui recesele oarbe, delimitate de pliurile circulare
si oblice care simuleaza orificiul PDM [18]. S-a constatat ca
mucoasa PDM este mai intens colorata in raport cu mucoasa
duodenala [63], insd in caz de patologii, culoarea mucoasei
PDM se modificd, astfel acest indicator isi pierde valoarea sa.

In plan microstructural, PDM include: mucoasa si tunicile
musculard i externd [18, 65]. Particularitatile structurii ge-
nerale ale PDM se stabilesc in perioada dezvoltarii prenatale.
Asadar, structura histologicd a PDM, pe material necroptic,
a fost studiata minutions de cétre H. Fodisch (1972), iar pe
bioptate — de citre Yu.V. Vasilyev (1973), L.I. Aruin si coaut.
(1975) [64-66]. V.Ya. Zavodnov si coaut. (1976) au descris trei
tipuri de tapisare a PDM cu mucoaséd duodenald: 1 — papila
este tapisata integral cu mucoasd duodenald; 2 - numai pan-
tele ei §i 3 — mucoasa duodenald ajunge numai pani la baza
PDM, prin urmare, papila este tapetata de mucoasa, care se
prelungeste din canalul papilar [64, 66, 67]. Deci, este vorba
despre urmatoarele tipuri de mucoasé care tapeteaza PDM:
duodenald, mucoida si mixta [63, 64, 66]. Tipul duodenal al
mucoasei, structural, ramane acelasi pentru duoden si PDM:
mucoasa este dotatd cu epiteliu de absorbtie, cu celule cali-
ciforme, uneori se contin exocrinocite cu granule acidofile
(celule Panet). Tipul mucoid se caracterizeaza prin prezenta
epiteliocitelor, care amintesc epiteliul canalar si cel gastric
superficial, celulele epiteliale ,,in perie” lipsesc. Pentru tipul
mucoid este caracteristicd secretia intensd a MPZ acide si
neutre. Arhitectonica mucoasei are particularitétile sale: ea
prezintd vilozitdti lungi, inguste, similare celor intestinale — in
tipul duodenal de mucoasd, si vilozitéti scurte, late — in tipul
mucoid. Functia secretorie a PDM este asiguratd prin prezenta
celulelor caliciforme sau ale epiteliului mucoid si, totodats,
cu participarea glandelor proprii ale PDM. Unii autori au
remarcat secretia intensd a GAG de glandele PDM [18].

Tipisarea epiteliului PDM prezintd interes din punct de
vedere al morfogenezei remanierilor lui patologice. In PDM,
procesele morfogenetice coreleazd cu dinamica numdrului
limfocitelor interepiteliale si al endocrinocitelor argirofile.
Odatd cu vérsta, relieful mucoasei PDM devine mai complicat,
creste numadrul celulelor secretorii (al celulelor caliciforme,
al glandelor), se diferentiazi straturile musculo-glandular si
muscular. La vérsta de 50 de ani, volumul glandelor consti-
tuie 22,34 + 4,57%, 1/3 dintre structurile tisulare o reprezinta
celulele musculare netede, stromei conjunctive ii revine cca
50% [18].

Tin4nd cont de cele mentionate, se poate preveni hiper-
diagnosticul, de exemplu, al formelor atrofico-sclerotice ale
papilitelor, precum si subaprecierea componentelor glandulare
si musculare excesive in papilita adenomatoasd, in adeno-
miomatoza etc.

Deci despre PDM, inclusiv in aspect morfologic si functi-

onal, s-a scris mult. In schimb, numarul relatérilor referitoare
la papila duodenald mica este mult mai restrans. Prezenta
papilei duodenale mici la subiecti, in special functionalitatea
ei este determinata de particularitétile structurale ale arbo-
relui pancreatic. Structura si modalitatea fuzionarii ductelor
pancreatice principal si accesoriu se rasfrang nemijlocit asupra
starii functionale a papilei duodenale mici [3, 68-70].

Pe moment, este greu de explicat subaprecierea studi-
erii papilei duodenale mici atat in aspect medico-biologic,
cat si clinic. Papila duodenald micd, sub diferite aspecte, a
fost descrisd in ultimii ani [71, 72]. In cca 60% din cazuri
pe papila duodenald micéd se deschide ductul lui Santorini.
Implementarea tot mai largd a EGDS a impus necesitatea
acorddrii atentiei sporite studierii papilei duodenale mici.
La fel, sporeste numdrul interventiilor operatorii pe papila
duodenald mica [73]. Papila duodenald mica prezintd interes
in patogenia unor afectiuni, cum ar fi: pancreatitele acuta si
cronica, ulcerul duodenal, cancerul duodenal izolat etc [72].

Asadar, interesele implementarii chirurgiei endoscopice
in practica medicald cotidiand au accelerat esential studierea
zonei papilare, in special a PDM atét in aspect clinic, cét si
fundamental, si tot mai multa atentie se acorda papilei duo-
denale mici.

Dupa cum se stie, C.D. Santorini, in 1724, a descris un
alt duct pancreatic de rand cu cel principal, care era deja cu-
noscut. El a stabilit locul de deschidere a ductului accesoriu
cranial de PDM - papilla ductus Santorini. Astfel, pe anexele
ambelor papile duodenale, mare si mica (cAnd ea persistd),
se deschid ductele pancreatice principal si accesoriu. Insa
descrierea papilei duodenale mici a aparut mult mai tarziu,
dupa cca 200 de ani de la descoperirea existentei ei, desi in
acest rdstimp pancreasul a fost studiat destul de meticulos
[21, 34, 42, 68].

In literatura de specialitate se afirma ca structura papilei
duodenale mici in premiera a fost detalizata de K.K. Helli, in
1898 [74]. Autorul data descris si sfincterul papilei duodenale
mici, care ulterior a fost numit ,,sfincterul lui Helli”. Totodata,
au fost observate si fibre musculare netede in locul de abor-
dare a duodenului de ductul pancreatic accesoriu. Sfincterul
porului canalului Santorini isi are originea in primordiul
dorsal al pancreasului.

Ulterior, structura microscopicé a papilei duodenale mici
a fost concretizatd de A.I. Yedemskiy (1983) [18]. Papila du-
odenald micd, de rdnd cu tunica musculara, include in com-
ponenta sa tesut muscular, in care se contin glande solitare.
Fibrele musculare mai sus amintite au orientare longitudinala
si partial oblicd in raport cu axul mare al papilei; de orienta-
re similard dispun si fibrele elastice care se asociazd cu cele
musculare. Prin contractia fibrelor musculare se deschide
porul papilei cu patrunderea secretiei pancreatice in duoden.
In lumenul papilei duodenale mici proemina multiple pliuri,
ele reprezinta una dintre componentele aparatului valvulo-
sfincterian al papilei.

Din relatdrile la temd se poate concluziona, ci structura
papilei duodenale mici este conditionatd de particularititile
morfologice ale canalelor pancreatice, in special de starea
functionald a ductului pancreatic accesoriu care determina
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si functionalitatea papilei duodenale mici. Asadar, ductul lui
Santorini poate fi obliterat; tot el poate participa la drenarea
pancreasului de rand cu canalul lui Wirsung, sau ductul San-
torini devine unicul canal excretor pancreatic. Aceste variante
functionale ale arborelui pancreatic isi lasd amprentele asupra
structurii papilei duodenale mici.

Toate cele trei portiuni ale papilei (intramurald, submu-
coasd si duodenald) pot fi observate clar. In aceastd varianta,
papila duodenald micd formeaza un unghi cu peretele duo-
denului care nu depéseste 30°. Indiferent de nivelul si sediul
papilei duodenale mici, porul ei in toate cazurile se afld intre
pliurile circulare ale mucoasei duodenale. In 30% din cazuri,
unul dintre aceste pliuri, mai bine pronuntat, acopera papila
din partea ei superioara [72].

Concluzii

Complexul coledocopancreaticoduodenal se caracterizea-
za printr-o gama larga de stéri structural-functionale. Numa-
rul lor sporeste evident cu avansarea in varsta a subiectilor.
Procesele patologice, inclusiv cele asociate, largesc si mai mult
spectrul variatiilor substratului morfologic al zonei biliopan-
creaticoduodenale. La etapa actuald, in special in legatura
cu implementarea tot mai largd a interventiilor endoscopice
in practica medicala, de la chirurgi si endoscopisti se cere o
cunoastere cit mai exactd a raporturilor morfo-functionale
si spatiale ale componentelor complexului biliopancreatico-
duodenal, raporturi care variaza mult de la subiect la subiect.
Deci, pentru stabilirea diagnosticului corect si, prin urmare,
prescrierea tratamentului performant adecvat, este necesard o
pregatire calitativa a cadrelor medicale care vor trata pacientii
cu afectiuni ale zonei BPD. Realizarea acestui scop are la baza
si cercetarile fundamentale ale substratului morfologic, de care
depinde mult rezolvarea problemelor in cauzi. In literatura
de specialitate, care reflectd cercetérile in domeniu, se conti-
ne informatie foarte diferitd, inclusiv ipoteze controversate,
opinii chiar diametral opuse. Deci, sunt necesare studii care
ar apropia interpretarile unor particularititi legate de com-
plexul DBP la om.
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Abstract

Background: Breast carcinoma represents the most common cancer worldwide and the second main cause of death among women. It’s a complex
disease characterized by many morphological, clinical and molecular features. Traditionally, this disease has been classified according to histopathologic
criteria, known as the tumor, node and metastasis staging system. Because the classic concept was focusing only on the tumor morphology;, it could not
fully capture the diversity of the disease. Another classification system, based on hormone receptors and gene expression profiling of different breast
cancers types have been developed. This classification dictates the optimal therapeutic approach and it is based on immunohistochemical markers, such
as the estrogen receptor, the progesterone receptor, the human epidermal growth factor receptor 2, basal cytokeratin CK5 and proliferation marker Ki67.
New technologies, polymerase chain reaction, microarrays make possible identification of new biomarkers involved in breast cancer development, survival
and invasion, which can be gradually incorporated into clinical trials. The aim of this study is to highlight the progress achieved in the field of diagnosis
and management of breast cancer, using molecular analysis and intrinsic subtypes, commonly accepted in oncology practice.

Conclusions: Mammary carcinoma represents heterogenous pathologic entity that is characterised by genetic abnormalities and specific intra/
extracelullar pathways, grouped in intrinsic molecular subtypes identifiable with the help of immunohistochemistry. Modern therapy is based on

molecular subtypes; meanwhile their descrimination represents the initial step of personalised treatment.

Key words: breast cancer, personalized therapy, molecular subtypes.

Tratamentul personalizat in carcinomul mamar

Descoperirile recente in tehnologiile moleculare pot fi
considerate drept baza a unei noi viziuni in managementul
tumorilor, denumita medicina personalizatd. Aceasta desci-
freazd biologia tumorilor prin analiza structurii genomului
in scopul descoperirii grupurilor de risc, precum si alegerea
unui tratament efectiv, cu incidentd minima a reactiilor ad-
verse. Dezvoltarea acestei ramuri nu numai ca influenteaza
direct cercetarea si practica clinicd, dar promoveaza integra-
rea cunostintelor teoretice si practice spre binele pacientului.
Astfel, medicina personalizata are urmatoarele sarcini: 1. eva-
luarea sanselor pentru o persoana de a dezvolta cancer si se-
lectarea strategiilor de screening pentru diminuarea acestui
risc; 2. alegerea unui tratament mai potrivit cu diminuarea
riscului de dezvoltare a reactiilor adverse; 3. prezicerea ris-
cului recurentelor.

Réspunsul la un anumit medicament deseori este foarte
diferit, chiar i in grupuri bine ajustate, dupa criterii de var-
sta, sex, status hormonal si profil molecular. Divergentele
inregistrate au la bazd mecanisme farmacocinetice, farma-
codinamice individuale fiecarui pacient.

Farmacogenomica, ramurd a medicinii personalizate,
are ca scop evidentierea acestor particularititi prin studiul
genomului, evidentiind posibilitatea aparitiei rezistentei la
tratament si evitarea acesteia, astfel maximalizind beneficiul
terapeutic [3]. Cea mai frecventd variatie genomica deter-
minatd este polimorfismul uninucleotidic si intereseazd un
singur nucleotid, A, T, C sau G, observati la doi pacienti di-
feriti sau pe doi cromozomi omologi ai unui individ. Tehno-
logia moderna “DNA microarrays” este capabila sa determi-
ne aceste variatii cu acuratete, catalogdndu-le apoi in calitate
de markeri cu functie predictiva [4].

Medicina personalizatd are drept scop nu numai selectia
tratamentului adecvat, dar presupune si o putere predictivd
in aparitia rezistentei la un anumit tratament al unui anumit

pacient. Sunt propuse un sir de teste genetice, cum ar fi:

Mammostrat — un test multigenic, capabil sd prezica
aparitia recurentelor precoce la prescierea tratamentului
hormonal pacientelor in postmenopauzd, tumori hormon-
dependente, fard metastaze.

MammaPrint — un test care evalueaza expresia a 70 de
gene, implicate in ciclul celular, invazie, metastazare, angi-
ogeneza. Acest test este destinat pacientelor tinere, delimi-
tand 2 grupuri distincte: cu risc minor si risc major de dez-
voltare a metastazelor la distanta.

OncotypeDX - un test de diagnostic bazat pe studiul a
21 de gene, care prevede calcularea scorului de recurente RS
(recurrence scor) ca un indicator prognostic in tumori ER
pozitive, firda metastaze. Evidentierea pacientelor cu risc
sporit presupune indicatia precoce a chimioterapiei, pacien-
telor cu risc minor sugeranduli-se doar terapie hormonala.

CompanDX - un test diagnostic, capabil sa prezica posi-
bilitatea si timpul de metastazare dupa tratament chirurgical
sau biopsie.

Definitia clasicd “o dozi pentru toti, o doza la tot”, apli-
cata timp de mai multe decenii in farmacologie si practica
clinicd, s-a dovedit a fi ineficace in carcinomul mamar [5].
In pofida realizirilor tehnice, rata medie a rispunsului pozi-
tiv in acest tip de cancer este evaluatd la doar 25%. Aceasta
sugereaza concluzia ca 75% dintre pacienti, pe langid pro-
blemele de sdnatate cauzate de boald, vor avea de suferit si
din cauza efectelor adverse, deseori toxice dezvoltate la doze
sporite ale medicamentelor. In plus, si aspectul economic in
relatia cost-eficacitate nu este tocmai in favoarea tratamen-
tului clasic.

Medicina personalizata isi propune de a structura subse-
turi heterogene de pacienti in baza unui rdspuns similar la
tratamentul efectuat. Un postulat fundamental al medicinii
personalizate spune cd “un tratament potrivit trebuie sa fie
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aplicat la un timp potrivit, persoanei potrivite”. Aceasta te-
orie poate fi reflectatd in lumina ultimelor realizéri genetice,
delimitand factori prognostici si predictivi.

Un factor prognostic este asociat cu o influientd semnifi-
cativ statistica asupra supravietuirii generale, a supravietuirii
pentru o anumita perioada farda semne clinice de boald. Un
exemplu clasic ar fi numarul de nozi limfatici invadati, un
numir mare fiind asociat cu o supravietuire redusi. Insa
acest factor are un impact minim privind alegerea tacticii
terapeutice, incapabil totodata de a prezice si raspunsul la
tratament. De-a lungul anilor, decizia de a efectua un tra-
tament sistemic a avut la baza un sir de factori, precum di-
mensiunile tumorii, gradul si tipul histologic, invazia limfo-
vasculara, vérsta, etnia etc.

Un factor predictiv este definit ca orice variabila asociata
unui anumit raspuns, pozitiv sau negativ, dupa o anumita te-
rapie. Un exemplu de factor predictiv elocvent este prezen-
ta la suprafata celulelor tumorale a receptorilor hormonali,
ER (estrogen) si PR (progesteron), ceea ce permite indicarea
hormonoterapiei. Exista si factori ai caror valoare are sem-
nificatie atat prognosticd, cat si predictiva. Drept exemplu
serveste status-ul hormonal ER, PR si expresia receptoru-
lui Her2 (human epidermal growth factor receptor 2). Este
demonstrat faptul ca pacientele cu tumori hormon-pozitive
au o ratda de supravietuire mai mare, decat ER;, PR [6]. Pe
de alta parte, cercetdrile randomizate au demonstrat efici-
enta tamoxifenului la prezenta receptorilor hormonali [7].
Asemdnator este descris si status-ul tumorilor Her2 pozitive,
avand pe de o parte, semnificatie prognostica nefavorabild,
avand si rol predictiv in rdspunsul la terapia moleculara tin-
tita cu blocanti ai factorului de crestere epidermal.

Astfel, realizarile contemporane sugereaza utilizarea in
diagnostic si tratament a profilurilor moleculare, genetice
proprii fiecirui pacient, iar in cazul carcinomului mamar,
terapia personalizatd poate fi structurata in baza ultimelor
realizdri [8] in:

A. Prezenta mutatiilor BRCA1l, BRCA2, CDHI,
CHEK2, PTEN, p53, ATM. Depistarea acestor aberatii ge-
netice este asociata cu un risc sporit de aparitie a carcino-
mului. Tnsi datele actuale nu presupun o terapie tintiti. In
asemenea cazuri, este indicatd o supraveghere mai riguroasa
a potentialelor paciente in vederea depistdrii tumorii la sta-
dii precoce. Prezenta mutatiilor BRCA1/2 este considerata
drept contraindicatie a procedurii chirurgicale “breast-con-
serving therapy” [9].

B. Expresia pozitiva a receptorului hormonal ER.

Terapia tintita include:

a. Modulatori selectivi ai receptorului ER:

Tamoxifen (Nolvadex), indicat in carcinoamele mamare
ER pozitive in pre- si postmenopauzd. Utilizarea acestuia
este propusd si in scop de prevenire a cancerului la femeile cu
risc sporit. Utilizarea acestuia in testul IBIS1 (International
Breast Cancer Intervention Study 1) la femeile cu risc sporit,
timp de 5 ani, a diminuat cu 48% incidenta carcinomului
ER*. Rezultate pozitive s-au determinat si in urma recen-
tului studiu ATLAS (Adjuvant Tamoxifen Longer Against
Shorter) care, de rand cu micsorarea riscului de recurente

locale, a prezentat si o diminuare a riscului de dezvotare a
tumorilor contralaterale la 50% paciente cu carcinom ma-
mar primar [10]. Aceasta a servit drept premisd pentru re-
comandarea Tamoxifenului timp de cel putin 10 ani (in loc
de 5) in tumori hormon-dependente.

Raloxifen, indicat cu scop profilactic pacientelor in post-
menopauzd, care suferd de osteoporozd si/sau posedd risc
sporit pentru dezvoltarea unui carcinom invaziv. Utilizarea
acestuia timp de 3 ani reduce incidenta carcinomului invaziv
cu circa 90% [11]. Recent, testul RUTH (Raloxifen Use for
The Heart) a demonstrat cd utilizarea raloxifenului timp de 5
ani reduce cu 55% riscul dezvoltarii unui carcinom ER pozi-
tiv, totodatd diminudnd cu 44% riscul afectiunilor coronare
[12]. Comparativ cu tamoxifenul, acesta dezvoltd mai puti-
ne reactii adverse, precum tromboze si cancere uterine [13].

Toremifen (Fareston) este indicat in special in tumorile
ER pozitive, in postmenopauza.

Modulatorii de receptori ER isi exercitd functia prin
blocarea receptorului dat, ceea ce previne influenta stimu-
latorie, proliferativd a estrogenului asupra celulei tumorale.
Tamoxifenul este cel mai frecvent utilizat. Este un pro-medi-
cament, metabolizat de citocromul P450 in 2 metaboliti ac-
tivi: 4-hydroxi tamoxifen (4OH-TAM) si 4-hidroxil-N-des-
metil-tamoxifen (sau endoxifen). Inactivarea acestor meta-
boliti are loc datorita citocromului CYP2D6. Polimorfismul
uninucleotidic determinat include variatii alelice, ceea ce
determina un nivel diminuat de citocrom P450 si, in conse-
cintd, un nivel scdzut de metaboliti activi, fie mutatii ce spo-
resc activitatea CYP2D6, similar micsorand efectul terapeu-
tic. Pentru evitarea unui tratament inutil cu modulatori ER,
este propus testul AmpliChipCYP450, capabil si determine
circa 27 de variante de CYP2D6, implicate in rezistenta la
tratament hormonal. O altd cauza de rezistentd la tamoxifen
este domenul ESR1/ESR2, care codificd tinta acestui medi-
cament, receptorul ER. Discutabil este rolul deletiei ER d5,
determinata atat in carcinom, cét si in glanda mamard intac-
td. S-a determinat cd recurentele timpurii, la 1 an de la ince-
putul tratamentului, sunt asociate cu expansiunea clonali a
celulelor tumorale, care poseda deletii ER d5 [14]. Casursaa
rezistentei la tamoxifen este si amplificarea geneticd a Cyclin
D1 si PAK1 (p21-activated kinase 1), implicate in activarea
expresiei receptorului ER, precum si supraexpresia p53 [15].
Aceste amplificari coreleazd cu riscul crescut de recurente si
micsorarea ratei de supravietuire, in special la pacientele in
premenopauzai [16, 17].

b. Inhibitori de aromataza:

- Non-steroizi: Letrosol (Femara), Anastrozol (Ari-
midex);

- Steroid: Exemestan (Aromasin).

Cu predilectie sunt indicati in postmenopauzd, tumori
hormon-dependente. Actiunea acestora este axatd pe blo-
carea enzimei aromataza, responsabild de conversia andro-
genilor in estrogeni, efect ce rezultd cu diminuarea drastica
a nivelului de estrogeni in singe, tesuturi, celule tumorale.

c. Antagonisti ai receptorului ER

Fulvestrant (Faslodex) are drept indicatie carcinomul
mamar metastatic, la femeile in postmenopauzd, in caz de
ineficientd a terapiei antiestrogenice cu alte preparate.
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d. Inhibitori mTor

Everolimus (Afinitor) este indicat in carcinomul me-
tastatic avansat, Her2 negative, la femeile in postmenopau-
za, in combinatie cu Exemastan sau in caz de ineficienta a
Anastrozolului si Letrosolului.

Drept tintd a inhibitorilor de aromataza serveste enzima
aromataza din familia citocromoxidazelor, codificaté ca gena
CYPI9AI, numita si gend-aromataza. Expresia acesteia va-
riazd in limite largi in functie de etnie. Activitatea spori-
td a aromatazei necesita cresterea dozei de inhibitori, astfel
sporind riscul aparitiei reactiilor adverse musculoscheleta-
le [18]. Nu este incd complet definita tactica terapeuticd a
tumorilor hormon-pozitive in postmenopauzd. Daci trata-
mentul a debutat cu inhibitori de aromatazi, este recoman-
dat ca dupd 2 ani sa fie schimbatd pe tamoxifen si invers,
inhibitorii sunt recomandati sd substituie tamoxifenul dupa
5 ani in caz de prezentd a metastazelor.

C. Supraexpresia Her2/neu sau tumorile Her2 poziti-
ve. Her2 face parte din familia Her tirozin-kinaze: Her1 (sau
EGFR), Her2, Her3, Her4. Blocarea de Her2 la nivel de gend
si/sau receptor blocheazi proliferarea si induce apoptoza. In
tumorile Her2* sunt indicati:

1. Anticorpi monoclonali umanizati:

Trastuzumab (Herceptin) are drept tinta domeniul ex-
tracelular Her2, astfel prevenind activarea acestuia. Este
indicat in combinatie cu citotoxicele in terapia adjuvantd si
metastaticd. Din pécate, nu toate cazurile Her2* raspund la
tratament cu trastuzumab. Mai mult, tumorile metastatice
initial sensibile, deseori devin rezistente. Combinarea tras-
tuzumabului si lapatinibului face posibild evitarea dezvolta-
rii rezistentei [19]. Amplificarea genei Her2 se determind in
10% cazuri carcinom ER’, ceea ce presupune utilizarea de
rand cu tratamentul hormonal si a herceptinei. Insi, ast-
fel de tumori (ER*-Her2*) se caracterizeaza prin incidenta
inaltd a recurentelor. Studiul HERA (Herceptin Adjuvant)
si PHARE (Protocol for Herceptin as Adjuvant therapy with
Reduced Exposure) nu au elucidat vre-un beneficiu la schim-
barea duratei de tratament, astfel cura de 12 luni fiind co-
mun acceptata [9, 20].

Trastuzumab-emtansin (T-DM1) este un anticorp con-
jugat cu mertansin, un agent inhibitor de microtubuli. Este
indicat in tratamentul carcinomului metastatic, anterior tra-
tat cu trastuzumab si/sau taxani.

Pertuzumab (Perjeta), fixindu-se de domeniul extrace-
lular Her2, previne dimerizarea acestuia. Are drept indicatie
carcinomul metastatic Her2*, in combinatie cu Trastuzumab
si Docetaxel, cu conditia lipsei unui tratament anti-Her2 sau
citostatic antecedent.

2. Inhibitori de tirozin-kinaza. Lapatinib (Tykerb)
este mai efectiv in combinatie cu Capecitabin in carcinomul
metastatic Her2", rezistent la antracicline, taxani si trastuzu-
mab. Actioneazd asupra domeniului intracelular al recepto-
rului Her2.

D. Carcinomul metastatic, avansat, inflamator si sub-
tipurile triplu negative au drept indicatie chimioterapia.
Agentii utilizati cu predilectie sunt taxanii si antraciclinele,
urmati de alcaloizii de Vinca, derivatii de platina.

Tratamentul personalizat contemporan, in functie de
subtipurile moleculare, acceptabil in practica cotidiand poa-
te fi stratificat in felul urmator [9]:

1. Luminal A: terapia endocrind este considerata de elec-
tie pentru acest subtip. Insi, asocierea cel putin a unuia din
factori, precum si varsta sub 35 de ani, grad histologic 3, me-
tastaze in 4 si mai multi nozi limfatici, recomanda asocierea
citostaticelor. Deoarece aceste tumori sunt deseori refrac-
tare la chimioterapie, nu existd o opinie unanim acceptabild
privind agentul citotoxic de electie.

2. Luminal B. In cazurile Her2" se indici terapie hor-
monala in combinatie cu chimioterapia, in Her2* - asocierea
citotoxicelor (in special antracicline in cel putin 6 cicluri) +
anti-Her2 + tratament hormonal.

3. Her2*. In pofida faptului ca acest subtip este bine
definit molecular, tratamentul nu este unificat. Astfel, daca
pentru unii prezenta supraexpresiei sau amplificarii Her2
constituie o indicatie absoluta pentru terapia anti-Her2,
existd opinii ce iau in consideratie si dimensiunea tumorii
mai mare de 5 mm in combinatie cu Her2*. Tactica terape-
utica include anti-Her2+citotoxice+tratament hormonal. In
chimioterapie sunt recomandate mai ales taxanii, apoi an-
traciclinele.

4. Basal-like: tratament citotoxic, bazat pe antracicline
si taxani.

Din cele expuse mai sus, reiese ca medicina personalizatd
in carcinomul mamar poate fi consideratd in faza sa incipi-
entd. Un sir de studii coreleaza fenotipurile moleculare si
beneficiile diverselor combinatii de agenti terapeutici, dar
sunt incd in faza evaluérilor clinice (MINDACT, TAILOR,
RxPONDER). Luandu-se in calcul natura multifactoriala a
acestui carcinom, sunt propuse un sir de medicamente “tin-
tite” asupra diverselor mecanisme moleculare.

Gratie rolului important al angiogenezei in dezvoltarea,
invazia §i metastazarea tumorii, sunt propuse medicamente
capabile sd blocheze aceasta proprietate a neoplasmului. Ca-
tegoriile de droguri cu efect anti-angiogenic:

1. inhibitori de metaloproteinaze matriceale: Marimas-
tat, BAY 12-9566, CGS27023 A;

2. cu actiune asupra factorilor endoteliali: Bevacizumab,
SU5416, Angiozyme, Suramin;

3. inhibitori ai proliferdrii i migrarii celulelor endotelia-
le: Antiintegrin avb3 Mab, TNP-470;

4. inhibitori tirozin-kinazici: SU011248 (Sunitinib Mala-
te), PTK787/ZK (Vatalanib);

5. agenti cu diverse mecanisme de actiune: Endostatina,
Talidomid, inhibitori COX-2 (Celecoxib), antiestrogeni.

Unul din cei mai promititori agenti este bevacizuma-
bul, un anticorp monoclonal cu actiune asupra factorului
de crestere a endoteliului vascular VEGF-A. Utilizarea solo
a acestuia in tratamentul carcinomului metastatic a fost ra-
portatd initial cu 9,3% raspuns pozitiv, iar in combinare cu
vinorelbina in 31% a stopat progresia tumorii. Asocierea cu
capecitabina in tumorile refractare la antracicline si taxani a
determinat un rdspuns pozitiv la circa 19% pacienti, insd s-a
asociat cu reactii adverse frecvente precum hipertensiunea,
proteinuria, trombemboliile [21]. Aceleasi reactii au fost in-
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registrate si la combinare cu paclitaxel, unde la 28% paciente
tumora a fost sensibild la tratament [22].

Studiile in vitro au raportat nivelul crescut de HIF-1a
(hypoxia-inducible factorsla) si VEGF in culturile celulare
Her2* [23]. Presupunerea ca Her2 este implicat in reglarea
VEGEF sugereazd combinarea bevacizumabului si trastuzu-
mabului in subtipul Her2*.

Colaborarea receptorilor VEGF-EGFR (epidermal gro-
wth factor receptor) este consideratd drept una din cauzele
rezistentei la tratament anti-EGFR, iar combinarea acestuia
cu bevacizumab ar presupune evitarea dezvoltérii tumorilor
refractare [24].

Insa expresia VEGF nu este o indicatie obligatorie pentru
terapia anti-angiogenicd cu bevacizumab. S-a demonstrat
faptul, cd actionand in calitate de mitogen, VEGF este esen-
tial in fazele precoce ale carcinogenezei, fenotipul vascular
al tumorii in stadiile avansate fiind sustinut de bFGF (basic
fibroblast growth factor), TGFb-1 (transforming growth fac-
tor beta-1), PLGF (placenta growth factor), PDEGF (platelet
derived endothelial growth factor), potentiale noi tinte in te-
rapia carcinomului mamar [25].

O altd “tintd” de viitor este tesutul adipos, considerat
drept sursd de celule stem si sintezd locala de estrogeni. Un
sir de glitazone (rosiglitazon, pioglitazon) stimuleazi expre-
sia adiponectinei, cunoscutd drept adipokina cu efect anti-
proliferativ asupra celulelor tumorale [26].

Desi EGFR (sau HER1- human epidermal growth factor
receptor 1) nu este un receptor specific celulelor bazale/stem,
acest marker este frecvent utilizat in delimitarea subtipului
Basal-Like de alte fenotipuri triplu-negative. Expresia inaltd
a acestui receptor a incurajat utilizarea acestuia drept “tintd”
a cetuximabului, un anticorp monoclonal umanizat, precum
si a inhibitorilor de tirozin-kinaza, gefitinib, erlotinib [27].

In subtipul Basal-like, asociat cu mutatii BRCA, suni
promitétor rezultatele utilizdrii combinate a BSI-201 (PARP
inhibitor) cu gemcitabina/carboplatina [28].

Concluzii

Carcinomul mamar este o entitate nosologica heteroge-
nd, caracterizata prin aberatii genetice si mecanisme intra/
extracelulare specifice, grupate in subtipuri moleculare in-
trinseci, imunohistochimic identificabile. Tratamentul con-
temporan are la baza subtipurile moleculare, iar delimitarea
acestora este faza incipienta a unui tratament personalizat in
carcinomul mamar.
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La aceasta etapa, dl profesor a participat la fondarea In-

P . stitutului de Cercetdri Stiintifice in domeniul cardiologiei,
|-~ :‘“a Alexandru tiind numit in functia de vicedirector al institutiei nou-create.

Izvoreanu f‘l

0%

Profesorul universitar Alexandru Izvoreanu face parte din
generatia celor, pentru care medicina este un domeniu miste-
rios si interesant, cdruia si-au dedicat intreaga viata, fortele,
inteligenta si tot ce au mai bun. Prin muncd asidud, déruire
de sine si talent, acesti oameni si-au atins scopul, au devenit
excelenti specialisti, personalititi bine cunoscute in medicina
nationald si de peste hotare. Marea sa pasiune este cardiologia.

DI Alexandru Izvoreanu s-a nascut la 15 octombrie 1934,
in satul Popestii de Sus, judetul Soroca. Dupa absolvirea scolii
de 7 ani din satul natal, in mod intuitiv si-a ales calea cea mai
potrivita firii si spiritului personal - medicina. A invatat la
Scoala medicala din Soroca, pe care a absolvit-o cu diploma
de merit, fiind admis fird examene la Institutul de Medicina
din Chisindu. A fost printre fruntasii promotiei anului 1958,
finalizdndu-si studiile cu diploma de eminenta.

Timp de 3 ani a activat in calitate de medic de circumscrip-
tie in satul Bujor din raionul Héancesti. La inceputul anilor
60, cand au fost intreprinse mdsuri curajoase de renastere a
medicinei nationale, dl Alexandru Izvoreanu a fost admis prin
concurs in aspirantura la Catedra Medicina interna, condusa
de renumitul profesor Nicolae Starostenco, care la rindul séu,
a fost unul din discipolii marelui savant Nicolae Strajesco,
originar din Moldova. Dupa absolvirea aspiranturii, sustine
teza de doctor in stiinte medicale, trecAnd consecutiv toate
treptele didactice universitare — asistent, conferentiar, sef de
catedrd, profesor universitar.

Anul 1978 este unul de cotitura in biografia sa profesio-
nald. Fiind indemnat de rectorul Vasile Anestiade, accepta
sd meargd la o stagiere la Centrul cardiologic din Moscova
(condus de academicianul Evghenii Ciazov). Intorcandu-se
de la Moscova, in 1983 devine sef de curs la Catedra de car-
diologie din cadrul Facultatii de Perfectionare a Medicilor, pe
care a condus-o timp de 20 de ani. Concomitent, a participat
directla crearea intregului sistem de asistenta cardiologica din
Moldova, fiind numit si specialistul principal in cardiologie
al MS al Republicii Moldova.

Profesorul Izvoreanu a desfisurat o activitate clinicd inten-
sd, deplasandu-se in teritoriu si acordand consultatii calificate
pacientilor din orase si sate. A contribuit considerabil la
perfectionarea cadrelor medicale in domeniul cardiologiei.
A elaborat un ciclu de studii privind profilaxia bolilor cardi-
ovasculare in spatiul rural.

Cu multa pasiune si abnegatie si-a prestat munca didactica.
In cadrul catedrei, a elaborat multe lucriri metodologice, a
aplicat cu pricepere programele de studiu.

A participat, prezentdnd unele comunicari si rapoarte
stiintifice in cadrul congreselor, simpozioanelor internationale
din Moscova, Milano, Bucuresti, Amsterdam s. a. A fost ales
membru de onoare al Societitii de Cardiologie din Romania.

Pe langa activitatea didactica, clinica si stiintificd, dl profe-
sor Izvoreanu a mai fost cooptat si in alte posturi responsabile.
A fost conducator de practicd a facultétii Medicind generald si
prodecan la aceeasi facultate. Anilarand a muncit in functia
de secretar responsabil al Comisiei de admitere la USMF
»Nicolae Testemitanu”

In 1993, se invredniceste de titlul stiintifico-didactic de
profesor universitar.

Munca nobild de o viatd i-a fost apreciatd prin decernarea
Premiului de Stat al Republicii Moldova pentru stiintd si teh-
nicd, impreunad cu un grup de specialisti din domeniu (1994).

De o importantd majora este contributia dlui profesor
in cadrul ciclului postuniversitar, instruind si daruindu-si
cu generozitate cunostintele, acumulate timp de o viatd pe
taramul cardiologiei.

DI profesor Alexandru Izvoreanu este un clinician si
cercetdtor experimentat in medicina interna si cardiologie,
a pregitit multi discipoli, inclusiv 5 doctori in medicind. A
publicat peste 140 de lucrari stiintifice, fiind coautor la 2 ma-
nuale de Medicina interna. A fostdecorat cu ordinele ,,Insigna
de onoare” (1986) si ,,Gloria Muncii” (2004). In prezent este
profesor consultant la Clinica Medicina Internd nr. 5.

Multstimate profesor universitar Alexandru Izvoreanu, la
aniversarea a 80-a de la nastere, intreg corpul profesoral-di-
dactic si discipolii Dumneavoastra vin cu pietate sa Va ureze
multd sdnatate, aldturi de colegi si familie, energie si forte
pentru noi realizari in viitor.

La multi ani!

Ion Ababii, dr. h., profesor, academician
Rector al USMF ,Nicolae Testemitanu”
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Valentin
Friptu f‘l
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Obstetrician-ginecolog, doctor habilitat in medicind, profesor
universitar, sef catedra obstetrica si ginecologie, Valentin Friptu s-a
nascut la 11 octombrie 1954, in satul Izvoare, raionul Félesti. Parintii
si-au educat cei trei copii in spiritul onestititii, al demnitatii si al
cultului pentru muncé. Copildria si anii de tinerete s-au perindat
in satul natal. A absolvit scoala de culturé generala, pastrand numai
amintiri placute despre aceastd etapd a vietii.

In acelasi an, dupi absolvire, a devenit student al Institutului de
Stat de Medicind din or. Chisindu. Student fiind, din septembrie
1974 pana in iunie 1977, lucreaza concomitent in calitate de felcer
la spitalul nr. 4.

Absolvind facultatea de Medicind a Institutului de Medicina, in
1977, soarbe cu aviditate din spiritul marilor somitéti ale specialitatii
Gh. Paladi, E. Gladun, I. Metaxa, P. Rosca, Gh. Marcu, M. Gherman,
M. Stemberg si multi altii si isi dedica intreaga viata medicinii. Pro-
fesind pand astazi in acest sector complicat, dar sublim al obstetricii
si ginecologiei, ii slujeste in continuare cu devotament, seriozitate si
dragoste. A considerat cd aceasta meserie nu se poate face oricum,
ci ea necesita si o formare etica adecvatd, o daruire deplina. Pentru
aceasta se pregateste intens, manifestand o perseverenta neobosita,
urménd un program vast de pregitire in domeniu prin numeroase
cursuri de perfectionare, schimburi de experientd etc. Avand o forta
de munci iesitd din comun, un spirit deosebit, s-a ridicat an de an
tot mai sus pe scara ierarhica si valorica.

Cariera sa de savant si-a inceput-o in august 1977, in cadrul
Laboratorului Central de Cercetari Stiintifice al Institutului de
Medicina din Chisindu, unde a activat pana in 1979. Din sep-
tembrie 1979, a debutat ca obtetrician-ginecolog la spitalul nr. 1
din Chisindu. In 1981, a facut prima perfectionare in obstetrica si
ginecologie in orasul Kiev.

Din septembrie 1982 pana in august 1984, urmeazd secunda-
riatul clinic special in orasul Harkov, Ucraina. Aici si-a continuat
acvtivitatea de cercetare in vederea pregatirii tezei de doctor in
medicind, pe care o sustine cu succes in octombrie 1984.

In perioada care a urmat, devine medic sef-adjunct pe probleme
de obstetrica si ginecologie la Spitalul Municipal nr. 1 din Chisindu.
Colegii, care au avut onoarea sd activeze in colectivul, condus de
doctorul in medicind Valentin Friptu, care implinise varsta de numai
30 de ani, o numesc ,.epoca de aur” a acestei maternitati.

Tn 1988, dI Valentin Friptu devine cercetitor stiintific superior
al ICSOSM si C, asistent universitar, iar in 1994 sustine teza de
doctor habilitat in stiinte medicale. In 2000, este numit sef catedra
de obstetrici si ginecologie, iar in 2004 i se confera titlul stiintifico-
didactic de profesor universitar.

In toti acesti ani de munca asidui, a dat literaturii medicale
basarabene lucriri de valoare, publicate si prezentate la diferite in-
truniri stiintifice: 12 monografii si manuale, consacrate obstetricii si
ginecologiei, peste 200 de articole stiintifice. Activitatea sa stiintificd
s-a soldat cu o multime de lucrari metodice publicate. In calitatea
sa de profesor universitar contribuie enorm la formarea tinerilor
medici, oferindu-le cu generozitate toate cunostintele si abilitatile
pe care le posedd. A elaborat ghiduri si compendii, recomandari

metodice care, prin valoarea lor didactica, sunt de un real folos
pentru instruirea studentilor, doctoranzilor, medicilor in domeniu.
Este autor al protocoalelor nationale in obstetrici si ginecologie, in
transfuziologie, in infectii nosocomiale. Este la fel de versat si in
domeniul proprietatii intelectuale. Fiind un stralucit inovator si
implementand in activitatea cotidiand propriile inventii si inovatii,
obtine 14 patente, medalii de aur si argint la diferite expozitii in-
ternationale. Sub indrumarea ilustrului savant au fost sustinute 12
teze de doctor in stiinte medicale. A participat la o multitudine de
foruri stiintifice nationale.

Competentele sale de obstetrician-ginecolog, de manager res-
ponsabil au contribuit la numirea sa, in 1997, in functia de specialist
principal netitular in domeniu al Ministerului Sanatatii.

Este mereu la indltime si ca Presedinte al Societitii de Obstetricd
si Ginecologie din RM; membru al Consiliului Stiintific ICSOSM
si C, vicepresedinte al Societitii de Obstetrica si Ginecologie din
Romania; membru al Societatii de Reproducere Umana Asistata
din Ucraina; membru al Societitii ,,Matp n Jutsa” din Moscova;
membru al Societitii de Colposcopie din Italia; membru al colegiului
de redactie al Revistei de Perinatologie din Republica Moldova, al
revistei ,,Gineco-Ro” din Romania, precum si al revistei ,,Sdnitatea
copiilor si adolescentilor” din Moscova; membru al Asambleei de
Stiinte a Moldovei.

Fiind atent si receptiv la tot ce i se ofera in viatd, munceste cu
abnegatie si isi croieste drum in mediul medical privat, infiintdnd
in 1997 prima maternitate privata din tara — ,,Extramed’, iar in 2009
- centrul medical privat de reproducere umani asistata ,,New Med
Life”, cu implementarea celor mai avansate tehnologii, reusind in
2012, pentru prima daté in Republica Moldova, nasterea unui copil
in vitro din embrioni congelati.

A organizat multiple conferinte nationale cu participarea sa-
vantilor din mai multe tiri ale lumii. In 2010, a organizat al V-lea
Congres National de Obstetrici si Ginecologie cu participare in-
ternationald a peste 50 de delegati din 15 tari.

Pentru activitate prodigioasd, munca creatoare si ca autor al
manualului in limba roménd ,,Ginecologie neoperatorie” in 1997, i
s-a conferit titlul onorific de Laureat al Premiului de Stat.

Temeinic si multilateral pregatit, inzestrat cu calm, bundtate,
constiinciozitate, insusind tehnici chirurgicale complicate, tehno-
logii moderne ale reproducerii umane, metode endoscopice uro-
ginecologice, este in stare sa rezolve cu succes multiplele probleme
ale specialitatii.

Valentin Friptu este un renumit obstetrician-ginecolog, preocu-
pat fiind in mod deosebit de dezvoltarea si modernizarea ramurii,
militeazd permanent pentru contacte stiintifice si colaborari cat mai
ample in domeniul sdu de activitate.

Este casitorit. Are doud fiice, care i-au urmat calea si care i-au
daruit si patru nepoti.

Spirit independent, constient ca este imposibil de a iesi invinga-
tor in cauze in care nu crede, este intotdeauna prezent acolo unde
convingerile si simtirea il indeamna. Profesorul Valentin Friptu,
un om ce-si iubeste sementii, tara, istoria, cultura si traditiile, lupta
pentru sanatatea mamei si copilului, prin calitétile sale deosebite
este un etalon al profesionalismului §i un exemplu demn de urmat
pentru generatiile care urmeaza.

Multstimate domnule profesor, intreaga comunitate universitara
Vi felicita cu implinirea acestei frumoase varste si Vi doreste sina-
tate, fericire aldturi de cei dragi, multe, multe realizdri importante
in domeniul pe care-1 profesati, rezultate excelente in tot ce realizati
si recunostinta din partea discipolilor.

La multi ani!

Ion Ababii, dr. h., profesor, academician
Rector al USMF “Nicolae Testemitanu”
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A elaborat lucrari de o adevarata valoare: 1 monografie, 1 ghid,

11 indrumari metodice pentru rezidenti si medici oftalmologi,

Valeriu 57 de articole stiintifice, 35 de inovatii si 8 brevete de inventii,

0

DI Valeriu Cusnir, doctor habilitat in stiinte medicale, profe-
sor universitar la Universitatea de Stat de Medicind si Farmacie
»Nicolae Testemitanu” din Republica Moldova, s-a nascut la 7
septembrie 1954, in orasul Chilia, regiunea Odesa (fostul judet
Ismail) in familia lui Nicon si Maria Cusgnir.

Studiile si le-a facut la scoala medie moldoveneascé nr. 10,
ulterior scoala mixtd nr. 2, din orasul Chilia, pe care a absolvit-o
cu mentiune in 1971.

In acelasi an a luat admiterea la Institutul de Stat de Medicina
din Chisindu, Facultatea Medicind generala, pe care a absolvit-o
in 1977.

Si-a inceput activitatea profesionald in calitate de medic prac-
tician oftalmolog in raionul Anenii Noi.

In 1978, si-a continuat instruirea prin internaturi la speciali-
tatea Oftalmologie in cadrul Clinicii de Oftalmologie a Spitalului
Clinic Republican. Ulterior, timp de trei ani (1979-1981), a fost
medic al unei unitati militare in cadrul Armatei Sovietice. Din
1981 pana in 1988 a activat in calitate de medic oftalmolog la
spitalul si policlinica Cancelariei de Stat a RSSM.

In perioada 1989-1992, a ficut studii de doctorat (aspirantur3),
pe care le-a finalizat cu sustinerea tezei ,Deviatiile clinico-imuno-
logice si biochimice ale organului vizual in hepatita cronicd activa
si ciroza ficatului” in cadrul Institutului de Cercetéri Stiintifice
in Oftalmologie ,,Helmholt”, or. Moscova, Rusia si cu obtinerea
gradului stiintific de doctor in stiinte medicale, in 1993.

Din 1992 pana in 1999, a exercitat obligatiunile de asistent
universitar la Universitatea de Stat de Medicina si Farmacie “Ni-
colae Testemitanu’, catedra Oftalmologie, unde peste citiva ani a
avansat in postul de conferentiar cu conferirea ulterioara a titlului
stiintifico-didactic de conferentiar universitar.

La acelasi Institut de Cercetdri Stiintifice in Oftalmologie
»Helmholt”, or. Moscova, si-a ficut si studiile de postdoctorat
(doctoranturd) cu sustinerea tezei de doctor habilitat in stiinte
medicale cu tema: “Clinica, diagnosticul, patogeneza si tratamentul
patologiilor oculare asociate cu infectarea cu virusul hepatitei B”,
in 2001.

Din 2004 p4nd in prezent, activeazd in calitate de profesor
universitar la catedra Oftalmologie, director al Clinicii de Oftal-
mologie nr. 2 si sef al Cursului de educatie continud a medicilor
oftalmologi in cadrul Universititii de Stat de Medicina si Farmacie
“Nicolae Testemitanu”.

Realizérile dlui Valeriu Cugnir sunt multiple si importante. A
creat in Republica Moldova scoala stiintifica de studiere a etiologiei
inflamatiilor oculare si a elaborat tehnologii de tratare a lor.

A pregitit 5 doctori in stiinte medicale. In 2014, au fost pre-
zentate si discutate la sedintele catedrei inca 2 teze de doctor in
stiinte medicale.

mai mult de 100 de teze ale rapoartelor stiintifice. A contribuit
la dotarea cu echipament de diagnostic si tratament chirurgical,
precum si consumabile a Clinicii de Oftalmologie nr. 2 (Spitalul
“Sfanta Treime”, Spitalul Clinic Central al Ciilor Ferate, Spitalului
International MedPark), Spitalului raional Floresti si altor spitale
raionale; Clinicii de oftalmologie nr. 1 (SCR). A participat la or-
ganizarea sectiei Oftalmologie si echiparea cu utilaj performant
a cabinetului de diagnostic si salii de operatii a spitalului raional
Floresti, conform acordului de colaborare Olanda - Republica
Moldova. A efectuat interventii de cataracta in raioanele Floresti si
Soroca la mai mult de 600 de pacienti, salvindu-i astfel de cecitate
si imbunatatindu-le esential calitatea vietii. A consultat si acordat
ajutor chirurgical (laser, vitrectomie, plombaj extern si intern)
pacientilor cu retinopatie diabeticd, dezlipire de retind, hemoftalm,
edem macular. A organizatsi conduce pana in prezent serviciul de
prelevare si transplant al corneei din Clinica de oftalmologie nr. 2
(spitalul ,,Sfanta Treime”). A efectuat prima operatie de transplant
in Republica Moldova, in 2013. P4na in prezent s-au efectuat mai
mult de 50 de operatii si circa 60 de preleviri de cornee.

A organizat 3 conferinte stiintifico-practice ale oftalmologi-
lor din municipiul Chisinau si din teritoriul RM cu participare
internationala (Roménia, Ucraina, Belgia, Norvegia, Rusia (2007,
2009, 2013). Scolarizarea medicilor oftalmologi si rezidentilor
se efectueazd anual cu implicarea specialistilor de peste hotarele
Republicii Moldova (SUA, Norvegia). A participat la organizarea
cursurilor de Optometrie, dedicate diagnosticului i tratamentului
anomaliilor de refractie pentru medicii rezidenti, cu implicarea
specialistilor in domeniu din Australia, Canada si Norvegia, cu
sustinerea financiara a guvernului Norvegiei.

DI Valeriu Cusnir a indeplinit si diverse functii publice de:
membru al Comisiei de Experti pe langa CSA, specialitatea
,Chirurgie”; membru al Consiliului facultatii si Senatului USMF
»Nicolae Testemitanu”; membru al Asambleei ASM; membru
al Consiliului International de Experti in domeniul studiului
glaucomului; membru al Societitii Oftalmologilor din Romania si
Rusia; membru al Colegiului de redactie al revistei Oftalmologia
(Roménia); membru al Colegiului de redactie al revistei HoBoctu
rmaykoMbl (Rusia); Presedinte al Societétii Oftalmologilor din
municipiul Chisindu; vicepresedinte al Asociatiei Obstesti a Of-
talmologilor din Republica Moldova.

Pentru activitatea prodigioasd si realizérile remarcabile in
domeniul oftalmologiei, dl Valeriu Cusnir a fost decorat cu ordi-
nul “Gloria muncii” in 2013 si medaliile ,,Dimitrie Cantemir” si
»Nicolae Testemitanu”, in 2014.

A obtinut medalii de aur si argint in cadrul expozitiilor de
inventica nationale si internationale: medalia de Aur AGEPI “In-
foinvent” - 2011, medalia de Argint AGEPI-Infoinvent - 2012,
medalia de Aur - National Inventics Institute, Iasi — 2012, medalia
de Argint EURO-INVENT, Iasi — 2013.

Stimate dle Valeriu Cusnir, intreaga comunitate Alma Mater
Vi aduce cordiale felicitari cu ocazia aniversarii si Vi doreste noi
si remarcabile realizéri profesionale, multa sanatate si succese in
tot ceea ce faceti in domeniul oftalmologiei. La multi ani!

Ion Ababii, dr. h., profesor, academician
Rector al USMF “Nicolae Testemitanu”
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TUJ 1)1 ABTOPOB

PeﬂaKLU/IF{ HACTOATE/IbHO peKOMeH]_IyeT aBTOpaM I10-
CETUTDb I3NEKTPOHHYIO CTpaHULy JKypHana Curierul
Medical www.curierulmedical.org st o3HakomeHns ¢
TpeboBaHMAMN 1 HOCTeRyomero cobmopenns «Ilomo-
JKeHVSI 00 U3JaTeNbCKOI STUKE.

K my6mmKanyum IpMHUMAIOTCA CTaThby HA OJHOM M3
TPEX A3BIKOB: AHITIMIICKOM, PYMBIHCKOM U/IM PYCCKOM.
Bce cratpu HaIIpaB/IAKTCA Ha PEIEH3MIO IBYM HE3aBM-
CHMBIM 3KCIIEPTaM.

Cratbio IIOJJAX0T HA VIMA ITITABHOT'O PEAAKTOPA, [. M. H.,
npodeccopa Bb. M. Torop, B a/eKTpoHHOIT hopme, ¢ co-
[POBOAUTENLHBIM IIMCHMOM OT MMEHH aBTOPA, OTBET-
CTBEHHOTO 3a HCPCHMC](Y. TTucemo [O/DKHO COLepiKaThb
O/TBEPIK/IEHNE, YTO BCE aBTOPBI COIIACHBI C COflepXKa-
HMEM CTaTby ¥ OHA HUIJe PaHee He My6/IMKOBaIach.

OTBETCTBEHHOCTD 32 copeprKkaHme CTarbn HCCYT aB-
TOPBI. Ecnn B cTaThe TIPUBOAATCA pe3yAbTaThl MICCIIENO-
BAHMIA, TPOBEJICHHBIX HA KMBOTHBIX I/ MAL[MEHTAX, B
COIIPpOBOJNTE/IPHOM IIVICbME C]ISI[YCT YKa3aTb, 4YTO CO-
61r0fa/mCh IpaByyIa paboThI C XXMBOTHBIMY, OBIIO T10-
JIy4eHO COITIACHe MAIMEHTOB ¥ PaspellleHye afMIHN-
cTpauumn Y‘{pe)KI[eHMfL B cnyqae BO3HMKHOBEHUA KOH-
rvkTa MHTEPeCcOB 06 9TOM M3BEIAIOTCS BCE ABTOPBI I
PeNaKIMOHHbII coBeT KypHana. Ecnu kondmukr mop-
TBEPXXAAETCs, 3aMHTEPECOBAHHbIE JIMIlAa VCKIHOYAK0T-
51 M3 TIPOLIECCa PACCMOTPEHNsI CTaThy, M HA3HAYAETCS
JPYroii SKCIepT.

Bce craThy JOMKHDI 6BITH 0 OPMIEHDI
cregyoummm o6pasom:

1. Crarpio mevaraor B dopmare A4, ¢ MHTEpBa-
oM 1,5, ¢ momsiMu B 2,0 e, mpudrom 12 Times New
Roman, Microsoft Word.

2. TuTynbHbI TUCT BKMoYaeT B ceba damumio,
UM M OTYECTBO aBTOPOB, yueHble CTENEHM M 3BAHIA
aBTOPOB, Ha3BaHNUE YUIPEKJIEHNA, U3 KOTOPOTO MOCTY-
maeT paboTa, a TaKXKe HoMep Tee(OoHa U 3/eKTPOHHbII
aJipec aBTOPa, OTBETCTBEHHOTO 3 MEPEICKY.

3. Pedepar (220-240 c10B) Ha AHITIMIICKOM SI3BIKE
JO/DKeH OBITh HalleyaTaH HA TUTYIbHOM JIUCTe. 3a pe-
bepaToM IPUBOAAT K/IIOUEBBIE C/IOBA — OT 3 710 6. TekcT
pedepara gomken comep)arb 060CHOBaHME JICCIENO-
BaHUA (€C/IM OHO He OTPaKEHO B HA3BaHMM), MaTepu-
aJT M MEeTOJIBI, Pe3y/IbTaThl U BBIBOALL ITpu cocTaBeHmmn
pedepara HeOOXOANMO MCIIONIB30BATh AKTUBHBIIL, a He
ITACCUBHBIIA 3aJIOT.

4. CraThs KTMHIYECKOTO ¥ IKCIIEPUMEHTAaTbHOTO
xapakrepa (70 15 cTpaHmI) JJO/DKHA COfEpPXKATh CiIe-
JIyIoLMe pasjie/ibl: BBEJIeHNe, MaTepua ¥ MeTOJbl, pe-
3y/IbTAThI, 06CYK/ieHNe, BBIBOABL 1 Gubmmorpadus (He
60ree 40 MCTOYHMKOB). VIHOI TOPSIZOK M3/TOXKEHSI [10-
IYCTUM, €C/Ii OH COOTBETCTBYET coepkanmio. 0630p-
Has CTaThsl MOXET COJePXKaTh 10 25 CTPaHMI] U BKIIO-
yarb He 6oree 100 CCHIIOK Ha TUTEpaTypy.

5. TaGmuupI ¥ PUCYHKM HYMEPYIOT U COIPOBOXJIa-
10T TIOACHEHMAMNU. PUCYHKHM, KOTOpbIe TPeOyIOT Bbifje-
JIeHNA KOHTPACTa UM [eTazell o IBeTY, MeYaTarTCa
B 11BeTe. [[BeTHbIE PUCYHKM ON/Ta4MBaloT aBTOphI: 100 €
— 0T 1 10 8 pUCYHKOB Ha CTpaHuIie.

6. CMCcOK MUTEepaTypbl HeOOXOLUMO IledaTaTb B
TOpsAJIKe TIOSABJIEHNs CCBUIOK B TEKCTe€ UM B COOTBET-
CTBUU C €IMHBIMU TpeGoBaHMAMYN MeXTyHapOgHOTO
Komnurera Vsgareneit Meguimacknx JKypHamos (www.
icmje.org, rmaBa IV.A.9). Bubnmorpadudeckne ccolikm
Ha KUPWUINLE TPAHCIUTEPUPYIOT HA JIATMHUILY Crie-
ayomum obpasom: A-A, B-B, B-V, I'-G, JI-D, E-E,
E-E, )X-ZH, 3-Z, -1, I-Y, K-K, /I-L, M-M, H-N,
0-0, II-P, P-R, C-S, T-T, ¥-U, ®-F, X-KH, II-TS,
Y-CH, II-SH, II-SCH, bI-Y, 9-E, 10-YU, fA-YA, b
n b omyckatot. Cpasy e IOC/Ie TpaHCTUTEPALN TPU-
BOJIAT B KBA/[PaTHBIX CKOOKAX IepeBOJ| Ha aHIIUIICKOM
sspike. Hanpumep: Ivanov IV, Sidorov VM, Kozlov NE
Transplantatsiya organov i tkaney [Transplantation of
organs and tissues]. Vestnik Khirurgii [Messenger of
Surgery]. 2010; 26(6):45-49.
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