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Clinica chirurgicali nr. I. (cond.: prof. dr. V. E. Bancu, doctor-docent)
din Tirgu-Mures

ULCERUL GASTRODUODENAL PERFORAT.
OBSERVATII PE 672 CAZURI

(dr. V. E. Bancu, dr. A. Keresztessy Koszta, dr. E. Bdlint, V. Gliga,
M. Baghiu, C. Copotoiu

In lucrarea de fatd am intentionat s& aruncim o privire retrospectivi
asupra incidentei perforatiilor ulcerului gastroduodenal la bolnavii inter-
nati in Clinica chirurgicala nr. I., in ultimii 20 de ani.

Material gi metodd

Au fost studiate dosarele a 672 de bolnavi cu perforatii ulceroase.
Studiul clinic efectuat de noi se bazeazi pe doui loturi de bolnavi; pri-
mul lot care cuprinde 410 bolnavi se repartizeazi pe decada 1957—1966,
al doilea lot cuprinde 262 de bolnavi repartizat pe decada 1967—1976.

Cei 672 de bolnavi au fost analizati pe baza mai multor indici care
vizau: repartizarea bolnavilor pe ani, pe decade de virstd, pe profesiune,
pe sex, pe perioadele de timp in care a survenit perforatia. S-a ciutat
corelatia dintre debutul episodului acut §i momentul operator, s-au studiat
problemele de diagnostic dinaintea accidentului perforatiei, insistindu-se
pe anamnezd, documente de spitalizare sau radiologice, tratamente urmate,
S-a insistat de asemenea asupra circumstantelor in care s-a produs per-
foratia, asupra semnelor clinice si paraclinice imediat preoperatorii si de
aici concordanta si neconcordanta diagnosticului de teren si stationar.

In final, problemele de tratament au constituit o preocupare insem-
natd vizind tratamentul peritonitei si tratamentul bolii de bazi. In pro-
blemele de terapeutici chirurgicali s-a pus accentul pe tehnica si tactica
folosita, pe oportunitatea sau inoportunitatea drenajului si pe rezultatele
imediate postoperatorii in sensul complicatiilor si mortalitatii.

Rezultate

Repartizarea cazuisticii pe ani calendaristici in cele doua decade
aratd cd aceastd complicatie a bolii ulceroase este in crestere, cu toate cid
pe decada a doua au fost inregistrate numai 262 de cazuri. Explicatia
rezidid in faptul existentei in Tirgu-Mures a doui clinici chirurgicale cu
un numdr egal de girzi; deci in decada a doua girzile au fost impartite
intre cele doui clinici.

Asa cum reiese din tabelul nr. 1, numirul cel mai mare de cazuri
ni-1 furnizeazi decadele adultului tinir si de virstd medie.



Tabelul nr. 1

Pind la| 21—30 31—40 | 41—50 51—60 61—70 | 71—80 Total
20 ani ani anj ani ani ani ani bolnavi
52 193 162 106 93 51 15 672

Perforatia bolii ulceroase apare cu cea mai mare frecventd toamna
(230 cazuri) (tabelul nr. 2).

Tabelul nr. 2

A Total
Priméavara Vara Toamna larma bolnavi
151 172 230 119 672

Constatim o ameliorare a colaborarii dintre teren si stationarul de
chirurgie, marea majoritate a bolnavilor fiind internati in primele 12 ore
ale episodului de perforatie, cu precidere intre 3—86 ore (256 de bolnavi),
fard si omitem faptul ca cei 107 bolnavi internati la un interval de peste
12 ore, constituie o carentad care trebuie remediata (tabelul nr. 3).

Tabelul nr. 3

Total
1—3 ore |3—6 ore | 7—12 ore | 15—18 ore | 19—24 ore |24— ore bolnavi
126 256 173 43 23 41 672

Din totalul de 672 bolnavi am intilnit 465 cu antecedente gastrice.
Tinind seama de faptul ca 163 aveau antecedente de peste 5 ani, dedu-
cem ci sint lipsuri in ceea ce priveste tratamentul bolii ulceroase inaintea
aparitiei complicatiei.

Din tabelul nr. 4 reiese ci pe totalul celor 672 de cazuri am surprins
207 bolnavi fard antecedente ulceroase, deci ,,boald ulceroasi mutid“ a
cdrei prima manifestare a fost complicatia de perforare. Comparind pro-
centual cele doud decade studiate am constatat deosebiri. In prima decada
bolnavii fira antecedente fiind intr-o proportie de 32 %, iar in cea de a
doua de 29,4 %. Ceea ce atrage atentia in plus este faptul ca 220 de bol-
navi desi aveau simptomatologie ulceroasid au rimas fara tratament si
fard examen radiologic pini la aparitia episodului acut. Am putea spune
cd motive de incertitudine a diagnosticului au apirut astfel la 427 bolnavi
din totalul de 672.

Tabelul nr. 4

Bolnavi cu Bolnavi Bolnavi fard
examen tratati, examen radio- | Bolnavi fara TOTAL
radiologic fira examen logic, fara antecedente
si tratament radiologi_c. tratament
177 68 220 207 672




Examenul radiologic efectuat la 630 de bolnavi preoperator a consem-
nat lipsa pneumoperitoneului la 226 de cazuri, repartizarea localizirii
pneumoperitoneului fiind indicata in tabelul nr. 5.

Tabelul nr. 5

N Pneumoperitoneu Pneumoperitoneu Pneumoperitoneu
Fara aer liber drept sting bilateral
226 183 43 178

Problema neconcordantei diagnosticului mai di de gindit, deoarece
in 72 de cazuri (mai mult de 10 %) s-a remarcat neconcordanta diagnosti-
cului intre teren si clinicd. Neconcordanta diagnosticului preoperator si
cel intraoperator fiind intilnita in 27 de cazuri (4 %). Majoritatea erorilor
de diagnostic au fost date de apendicita acutd. Dacd privim procentual
cele doua decade nu constatim amelioréri ale indicilor de eroare de diag-
nostic.

Studiul modificdrilor anatomice si al localizarii perforatiei ne-au ari-
tat cd in 537 de cazuri perforatia avea sediul duodenal, iar in 135 sediul
gastric. Putem afirma cd marea majoritate a perforatiilor erau localizate
juxtapiloric, cu preponderentd duodenala.

Din totalul celor 672 de perforatii, numai 3 au fost cu localizare pos-
terioard (2 pe duoden si 1 pe stomac).

Deosebirile cele mai mari in studiul comparativ al loturilor celor
doua decade, apar in legéturd cu conduita terapeutica.

Intre anii 1957—1966 au fost suturate 276 ulcere perforate (67 %),
fata de 127 suturi consemnate intre 1967—1976 (48,4 %).

Desi atitudinea clinicii in ceea ce priveste tratamentul chirurgical
concomitent al peritonitei si al bolii de bazi s-a ameliorat cu 18,6°% din
cazuri, totusi il consideram insuficient inci in etapa actuald, impunindu-se
ca sa fie mult ameliorat.

Se constatd o crestere a ponderii operatiei Péan-Billroth I, care re-
prezenta in prima decadd 7,3 %o din totalul interventiilor iar in cea de-a
doua decada reprezintd 25%,. Constatdim de asemenea sciderea procen-
tuald a variantelor operatiei Billroth II de la 25% in prima decadi la
14,9 % in decada a doua.

In cazuistica anilor 1957—1966 nu am intilnit nici o vagotomie in
tratamentul ulcerului gastroduodenal perforat, pe cind intre anii 1967—
1976 au fost tratati prin vagotomie si piloroplastie JUDD — 26 de bolnavi,
reprezentind 10 % din cazuistica acestei perioade.

Un fapt semnificativ este acela al sciderii entuziasmului fati de ati-
tudinea de nedrenaj. Daci in prima decadi nu au fost drenati 245 de
bolnavi (60 % din cazuri), in decada a doua nu au fost drenati 112 bolnavi
(43 °). Dupd cum aminteam, explicatia rezidi in tendinta mai mare spre
drenaj cu toate ci procentajul peritonitelor avansate a scazut in cea de-a
-doua decada.



Complicatii §i mortalitatea imediatd

Studiul comparativ pe cele doua decade ale complicatiilor si ale
mortalitd{ii, ne aratd ca acestea au survenit in 26 de cazuri in prima de-
cadéo (6,3%), pe cind in decada a doua am inregistrat 14 complicatii
(5,3 %).

Mortalitatea postoperatorie pe cele 672 de cazuri a fost de 3,7 %.
Prezentind comparativ cele doua decade putem afirma ca mortalitatea in
decada I-a a fost de 2,92 %, crescind in decada a II-a la 5 %. Majoritatea
bolnavilor decedati au prezentat peritonite grave, la virste avansate, de
aceea nu putem face o comparatie intre cazurile suturate sau tratate ra-
dical, deoarece numarul deceselor dupa rezectii de stomac este neinsem-
nat. Din totalul de 672 de bolnavi. 20 au decedat dupi suturi ale perfo-
ratiei si drenaj.

Am dori si analizim cauzele de deces din decada a doua, care au dus
la o crestere a mortalitatii cu 2% fatid de decada anterioara.

Cresterea mortalitatii se datoreste aparitiei perforatiilor la bolnavii in
virstd, cu tare grave organice — 3 decedati erau in virstd de peste 80 de
ani si au decedat in prima sau a doua zi postoperator prin insuficienta
cardio-respiratorie; 5 bolnavi erau in virstd de peste 70 de ani si au de-
cedat fie prin insuficientd cardio-respiratorie, fie prin soc toxico-septic
grav. Un bolnav cu o peritonitd deosebit de grava decedeaza postoperator
dupd a simpla incizie de drenaj. Alt bolnav cardiac grav decedeazi in
prima zi postoperator. Toti acesti bolnavi au decedat farad sa li se facid o
interventie cu scop de radicalitate (10 suturi §i un drenaj simplu).

Din cei 262 de bolnavi internati in cea de-a doua decadi, avem de
regretat un deces prin peritoniti la cea de-a doua loviturd datoritd de-
hiscentei bontului duodenal dupi rezectie, si un deces dupi vagotomie
prin soc hemoragic.

Discutii

Studiul clinic pe 672 de cazuri de perforatii ulceroase internate in
Clinica chirurgicala nr. 1 din Tirgu-Mures in ultimii 20 de ani, a scos in
evidentd o serie de date care si ne ajute in activitatea de viitor.

Pe studiul comparativ al primului lot de bolnavi internati intre anii
1957—1966 si cel de-al doilea apartinind anilor 1967—1976 constatim
urmitoarele:

1. Procentajul ulcerelor ,mute® ramine si in a doua decada ridicat,
fapt ce denota situatia ci aproximativ 30 % dintre bolnavi nu pot sa pre-
vina accidentul de perforatie datoritd acestui capriciu al bolii.

2. Daca luim in considerare faptul ca 220 de bolnavi (32,8 %), desi
aveau antecedente ulceroase nu au primit nici un tratament si nu li s-a
efectuat vreun examen radiologic, rezultd faptul ca peste 60 % dintre bol-
navii nostri erau expusi complicatiei fiard s aiba certitudinea diagnosti-
cului de boald ulceroasa.

3. Timpul scurs de la aparitia accidentului de perforatie si pind la
internarea bolnavilor in spital ne aratd faptul ca 280 de bolnavi au fost
internati dupa 6 ore de la debutul peritonitei. Aceastd constatare precum
gl cea amintitid mai sus ne atrage atentia asupra faptului ca mai avem de
muncit in teren atit din punctul de vedere al educatiei sanitare cit si al
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stabilirii diagnosticului imediat si al transportului neintirziat spre sta-
{ionar.

4. Neconcordanta diagnosticului de teren cu cel al stationarului la
internare, surprins in 72 de cazuri, atestd faptul cd mai existd carente
destul de serioase in precizarea diagnosticului formelor de abdomen acut
chirurgical in teren.

5. Cele 27 erori de diagnostic intre diagnosticul pre- si intraoperator
aratd ca unele echipe de garda in lipsa pneumoperitoneului radiologic
mai confundi peritonita de naturd ulceroasd cu cea apendiculara.

Studiul metodelor de tratament chirurgical si problema drenajului
si nedrenajului, in cazuistica studiatd de noi ne-au furnizat o serie de
cbservatii dupd cum urmeaza:

1. Daca tinem seama de faptul ci in primele 6 ore au fost internati
392 de bolnavi (58,5 %) si cd numairul suturilor perforatiei a fost realizat
in 403 cazuri (60 %), rezultid ci serviciul nostru nu are o atitudine uni-
tard in ceea ce priveste tactica chirurgicald de urmat. Aceastid constatare
este intaritd i de faptul ca totalul bolnavilor de peste 60 de ani dau cifra
de 66 (sub 10Y¢). De aici rezultid si o componenta apreciabila subiectiva
in ceea ce priveste atitudinea de urmat.

2. Avind in vedere situatia cd ulcerele perforate se preteazi in
general usor la rezectie cu anastomozi Péan-Billroth I (datoritad localizarii
pe peretele anterior), se explici de ce in cea de-a doua decadd numarul
rezectiilor cu anastomozi gastroduodenald a fost mult mai mare decit in
prima decadd, cu o tendint{d de scidere a rezectiilor cu anastomozi tip
Billroth II.

3. Desi in a doua decadd s-au efectuat 26 de vagotomii cu piloro-
plastie Judd (262 bolnavi) fatd de nici una in prima decadi (410 bolnavi),
consideram céd aceastd operatie benignd si usor de efectuat in ulcerul
duodenal perforat trebuia si fie aplicatid unui numar mult mai mare de
cazuri.

4. Din studiul comparativ al atitudinii fatd de drenajul aplicat la
bolnavii din decada I-a si a II-a, reiese ¢i numarul bolnavilor drenati
este in crestere. Consideram ca atita timp cit problema nedrenajului poate
fi cauzd medico-legata. acest plus de prudenta nu trebuie interpretat decit
in contextul unei griji crescinde faid de soarta bolnavului.

Mortalitatea postoperatorie — 3,7 %9 pe 672 de cazuri — se incadreaza
in limitele unor parametri admisi pe plan mondial. Daci am studiat com-
parativ mortalitatea la bolnavii din prima decadi si aceea a bolnavilor
din decada a doua, am constatat o crestere a mortalitatii de la 2,92 % la
5%, fapt explicat astfel:

1. Din cei 13 bolnavi decedati, 8 erau in virstd de peste 70 de ani,
cu tare cardiovasculare grave si peritonite avansate.

2. Un bolnav venit in soc grav peritoneal decedeazd dupi simpla
incizie de cvenaj.

3. Un alt bolnav grav cardiac decedeazi in ziua operatiei.

4. Toti decedatii mai sus amintiti au fost supusi unor interventii mi-
nime, care vizau suprimarea sursei de infectie a cavitatii peritoneale, fara
tratamentul chirurgical al bolii de baza.

-

Sosit la redactie: 7 mai 1977.



Clinica de pediatrie (cond.: prof. dr. Gh. Puskas doctor-docent, membru corespondent
al Academiei de stiinte medicale) din Tirgu-Mures

REMISIUNI IN DIABETUL ZAHARAT LA COPIL CU DEBUT
DE HEPATITA INFECTIOASA

dr. Gh. Puskds, dr. Bianca Indig, dr. Olga B. Metz, dr. Ecaterina
Ajtai-Puskads

Remisiunea in diabetul zaharat (d. z.) la copil este rard si se intil-
neste numai in perioada de debut al bolii. Prelungirea remisiunii cel
putin pind dupd pubertate ar insemna un progres esential in evolutia
d. z. la copil.

Trebuie diferentiatd ,,remisiunea completd“ de ,,remisiunea partiala
precoce”. In acceptiunea precisi ,remisiunea completi“ include retroce-
darea completad a simptomatologiei clinice a bolii $i normalizarea toleran-
tei la glucoza, deci reducerea d. z. clinic la prediabet sau cel putin la
»diabet latent”. Remisiunea partiala precoce ,.corespunde stdrii binecu-
noscute de ameliorare clinica temporard a d. z. la copil de la debutul
bolii, consecutiva terapiei specifice, cind necesarul de insulind scade sem-
nificativ, dar toleranta la glucoza nu revine la normal. In majoritatea
cazurilor remisiunea este de 2—4 luni, foarte rar de 2 ani. Prezentam
unele aspecte ale remisiunii i ale factorilor de risc in legiturd cu 2 ca-
zuri cu remisiune de 817 respectiv 134 zile, purtind interes si pentru
agregatia factorilor de risc diabetic si debutul bolii sub 12 ani.

Observatia 1. Sz. A. fetitd, in virsia de 12 ani (f. 0. 1862 1970). Ante-
cedente familiale: se remarca agregatia d. z. pe linia materna (fig. nr. 1).

ARBORELE GENFEALOGIC
AL COPILULUI SzA

Fig. nr. 1

Antecedente personale: alimentatie anarhica cu abuz de HC, varicela, tuse
convulsiva, parotiditi epidemica in mica copilirie. Hepatita epidemicd cu
evolutie trenantd este boala declansatoare a diabetului. In a 40-a zi de
internare apar poliurie, polidispie, hiperglicemie (pina la 350 mg"o) si
acetonurie. Se incepe tratamentul insulinic. Avind in vedere evolutia ne-
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favorabild a hepatitei si eventuala coafectare a pancreasului se adminis-
treazi Prednison 1 mg kg corp'zi timp de 3 siptamini si se obtine o ame-
liorare neta atit a hepatitei cit si a diabetului. Necesarul de insulina scade
treptat si se instaleazid o remisiune totala de 817 zile perioadd in care
testele de tolerantd la glucozi, lipemie, concentratia serici a AGL sint
normale (fig. nr. 2). Reciderea este declansatid de sedentarism, abuz de
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Fig. nr. 2

HC si un puternic stress psihic in legaturd cu pregatirea pentru exame-
nul de admitere. Dupd o terapie cu doze mici de insulind si dietd se re-
instaleazd o remisiune partiala, de 90 de zile, dupi care diabetul reapare
cu simptomatologie plind si cu necesar de insulind crescind progresiv.
Observatia 2. T. P. baiat de 3 1'2 ani (f. o. 2721 1970). Antecedente
familiale: tatdl copilului bolnav de d. z. de la virsta de 17 ani, antece-
dentele familiale ale tatalui sint necunoscute. O matusd a mamei are d. z.
(fig. nr. 3). Antecedente personale: rugeola la 1 1 2 ani. varicela la 2 ani,
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parotiditd epidemica la 3 1’2 ani dupa care la interval de 1 luna hepatita
epidemica, boala declansatoare a diabetului. In cursul internarii la Cli-
nica de boli contagioase, hepatita evolueaza benign, dar dupi citeva zile
apar simptomele diabetului zaharat. In urma tratamentului cu insulini
si dietd hepatoprotectoare cu evitarea HC cristaloizi, glicemia se norma-
lizeaza (fig. nr. 4). Se reduce treptat doza de insulind. apoi se sisteazi
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Fig. nr. 4

administrarea ei, putind fi mentinut echilibrul metabolic cu regim adecvat
timp de 134 zile. Reapare hiperglicemia si glucozuria; devine necesara
reluarea tratamentului cu insulini.

Discutii

I. Remisiunea. La copil, dupd manifestarea diabetului, in conditii de
tratament optim, in decurs de 2—8 siptamini are loc o ameliorare netd,
in unele cazuri echilibrul metabolic poate fi mentinut cu doze minime de
insulind sau chiar fard hormon timp de citeva saptamini, eventual luni.

. In majoritatea cazurilor durata remisiunii observate este de 2 luni pina
la aproximativ 2 ani. Din cazuistica dispensarului special al Clinicii de
pediatrie din Tg.-Mures in ultimii 10 ani nu am observat remisiune com-
pletd decit in cele 2 cazuri prezentate. Remisiunea la acesti copii este cu
atit mai surprinzatoare cu cit ei au suferit factorii de risc cei mai peri-
clitanti si ca diabetul s-a manifestat la virsta mica.

II. Ereditatea. Arborele genealogic al copiilor studiati nu este destul
de extins pentru a face deductii precise asupra moduluji de transmitere
geneticd si asupra stirii de homo- sau heterozigotie. Totusi este foarte
posibil cd riscul ereditar define o deosebitd gravitate in ambele familii
avind in vedere agregatia si antepozitia genetici. Starea de heterozigotie
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ar explica capacitatea de remisiune dupa agresiunile grave suferite de
bolnavii studiati.

II1. Hepatita infectioasd. A trebuit si aiba rol decisiv in antepozitia
manifestarii bolii. Afectiunile hepatice cresc frecventa aparitiei diabetului
si prin leziunea parenchimului hepatic. Gauer din 30 bolnavi de diabet
steroid a observat evolutia d. z. la 15 bolnavi cu hepatita infectioasid. Din
cazuistica lui Schubert reiese cid in caz de corticoterapie bolnavii cei mai
suspectibili de d. z. sint cei cu hepatopatii. Rolul corticoterapiei ca factor
de risc diabetic in transformarea prediabetului intr-o forma stadiald mai
avansatd, in prezent este binecunoscut. Tratamentul cu Prednison, in pri-
mul caz observat de noi, il considerdm salutar, deoarece in cursul acestui
tratament s-a ameliorat atit hepatita cit §i dismetabolia diabeticd. Pre-
supunem cd acest tratament a contribuit si la mentinerea activitatii celu-
lelor beta-insulare.

IV. Tratamentul in remisiune §i perspectivele profilaxiei recdderii.
Diabetul la copil nu poate fi vindecat, evolutia diabetului total este o re-
guld. In caz de remisiune scopul tratamentului este aminarea manifes-
tarii diabetului pe o duratd de timp cit mai lunga. Evitarea factorilor de
risc impreund cu respectarea unui regim alimentar normal controlat si
activitatea fizicd sistematica sint masurile de tratament curativ si profi-
lactic. Acesta este insd aproape imposibil de realizat la copil. Un obiect
de discutie constituie administrarea medicamentelor care cresc sensibi-
litatea perifericd la insulind ca biguanidele, unii autori au incercat tra-
tamentul profilactic §i cu sulfonilurea. Loubatiere a aritat prin cercetari
electromicroscopice ci in prezenta unui procent de 10—30% din insulele
Langerhans, sulfamidoterapia are un efect de hiperplazie a celulelor beta
§i ,polinezie insulard“. In cazurile noastre, terapia a fost de maximi
crutare. Noi nu am administrat medicamente hipoglicemiante luind in
considerare atingerea hepatica.

Recédderea nu a putut fi opritd in nici un caz de diabet juvenil dupa
cum reiese din literatura de specialitate. Intr-o serie de cazuri nu s-a
putut decela vreun factor de risc care s& fi determinat reciderea, cel mai
important factor de risc pare a fi hepatita infectioasa.

Sosit la redactie: 17 mai 1977.

D.isci_pli.na. de farmacologie (cond.: prof. dr. Gh. Feszt, doctor in medicind)
si Disciplina de farmacognozie (cond.: prof. dr. G. Racz, doctor farmacist)
ale LM.F. din Tirgu-Mures

ACTIUNEA EXTRACTULUI DE CORYLUS ASUPRA
EDEMULUI INFLAMATOR

dr. Gh. Feszt, Margareta Férika, dr. C. Csedé

Alunul (Corylus avellana) face parte dintre plantele medicinale inci
putin studiate. In unele tratate (Berger 1950, Augustin si colab. 1948,
Perrot si Paris 1974, Rdpéti si Romvdry 1974) se mentioneazd cid drogul
Folium Coryli poate fi utilizat ca medicament topic in ulcerele varicoase,
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la gargarisme, pentru ceaiuri antidiareice, la bai de sezut in caz de hemo-
roizi. Constantinescu si Agopian (1973) relevad efectul hemostatic al dro-
gului. Scoarta de alun (Cortex Coryli) si-a gasit utilizare in medicina
populard pentru efectul sdu astringent intens.

Mai mul{i autori, incepind cu Neugebauer (1948), sustin ci drogurile
alunului (scoarta, frunzele) pot inlocui frunzele, respectiv scoarta de Ha-
mamelis virginiana, avind efecte aseminétoare (vasoconstrictor local, coa-
gulant, hemostatic). Altii, ca Siering si Volenweider (cit. Berger) contestd
utilitatea alunului fati de Hamamelis. Baldzs (1976), cercetind efectele
locale ale tincturii si ale diferitelor extracte concentrate, preparate din
frunzele de alun, pe baza actiunii antiseptice, antiinflamatoare si astrin-
gente a acestora, le-a propus pentru tratamentul gingivitelor, sub forma
de badijonari si apa de gura.

Fata de datele citate mai sus, nu am gasit referinte in literaturd cu
privire la studiul efectelor generale ale frunzelor de alun. Toxicitatea
scazutd a drogului, pusd in evidenta in lucrarea lui Baldzs, a indicat opor-
tunitatea cercetarilor de fata, in care s-a urmairit eventuala actiune anti-
exudativd a extractului din frunze de alun. In aceasti notd consemniam
rezultatele experientelor noastre, privind influenta Extractului Coryli
1:1 asupra edemului inflamator dextranic si asupra permeabilititii capi-
lare crescute sub actiunea histaminei (12).

Material si metodd

Experientele au fost efectuate pe 110 sobolance, cu o greutate cor-
porald de 100—200 g.

1. La 55 animale, dintre care 15 suprarenalectomizate, am provocat
edemul local al labei cu solutia dextran 6%p, injectatd in cantitate de
0.1 m1‘100 g-corp in regiunea metatarsiani a labei posterioare drepte. Cu
30 min. inaintea interventiei de mai sus, animalele au fost tratate i.p.
cu extract de frunze de alun 1:1, iar martorii au primit ser fiziologic res-
pectiv alcool etilic (40 %) in dozele indicate in tabelele nr. 1 si 2. Am
masurat diametrul dorso-plantar al labei cu micrometru inaintea expe-
rientei, precum si la 1, 2, 4 ore dupd administrarea substantei edema-
tiante. Notam cd ablatia suprarenalelor s-a efectuat cu 24 ore inaintea
testdrii, animalele primind in perioada postoperatorie sol. NaCl 0.9 % in
loc de apa de baut.

2. Pe alte 55 de sobolance am studiat modificarile permeabilitatii
capilarelor la nivelul pielii, prin metoda colordrii cu albastru de tripan.
La 24 de ore dupi depilarea regiunii lombare, am administrat i.p. 0,25
ml'100 g-corp din sol. albastru de tripan 1°%. La 60 de minute dupa
acest tratament, animalelor li s-a administrat Extr. Coryli 1:1, iar gru-
pelor martore ser fiziologic, resp. alcool etilic 40 %, in dozele indicate in
tabelul nr. 3. Dup4 o orad s-a injectat intradermic — in regiunea depilata
— cite 0,1 ml sol. de histamina 1%, si s-a determinat timpul necesar pini
la aparitia coloratiei albastre la nivelul papulei histaminice.

Rezultate i discutii

Datele tabelului nr. 1 releva ci Extr. Coryli a diminuat apreciabil
edemul dextranic al labei de sobolan, efectul antagonist prezentind o
corelatie pozitivi cu doza administrata. Totodatd s-a observat cid anima-
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Tabelul nr. 1

Influenta Extr. Coryli asupra edemului local provocat de dextran

Media _diametrului dorso-plantar (mm si %)

Tratament n l inainte | dupd dextran

de dextran | in | on | 4n

Extr. Coryli i.p. 10 3,07 4,65 5,0 4,83
0.5 ml'100 g (51,4%) (62,8%) (57.3%)

Ser fiziol. i.p. 10 3,31 6,51 6,03 6,15
05 ml100 g (96,9%0) (82,1%) (85,8%)
Diferenta 45,5%, 19,3%, 28,5%,

Extr. Corvli i.p. 10 3,31 5.88 5,76 5,96
0,25 m1'100 g (77,6%) (74,0%) (80,0%)

Ser fiziol. i.p. 10 3,22 6,63 6,10 5,97
0,25 ml 100 g (105,9%) (89,4%) (85,4%)

Diferenta 28,3% 15,4%, 5,4%

lele pretratate cu extract manifesta react{ii de durere mai slabe la injec-
tarea dextranului §i o oarecare somnolentd. La animalele suprarenalec-
tomizate (tabelul nr. 2), in acelasi model experimental, s-a constatat

Tabelul nr. 2

Influenta Extr. Coryli asupra edemului local dextranic la animale
suprarenalectomizate

Media diametrului dorso-plantar (mm si %)

Tratament n inainte | dupd dextran

| de dextran | Ih | oh ‘ 4

Extr. Coryli i.p. 6 3,56 5.96 6,25 6,26
0.25 ml'100 g (69.1%) (75,5%) (75,5%)

Alcool 40 %, i.p. 6 3,21 6,30 6,01 6,40
0.25 ml. 100 g (96,2%) (87,2%) (99,3%)
Diferenta 27,19, 11,7% 23,8%

Extr. Coryli i.p. 3 3,52 5,2 5,0 au sucombat

0,5 ml/100 g

persistenta efectului antiexudativ al extractului. Aparitia albastrului de
tripan la nivelul papulei histaminice a avut un timp de latent{d conside-
rabil mai lung la animalele tratate cu Extr. Coryli, prelungirea fiind in
corelatie pozitiva cu doza (tabelul nr. 3).

Din rezultatele obtinute reiese ci preparatul de alun administrat are
efect antiexudativ, micsorind extravazarea de plasmi provocati de dex-
tran, respectiv de histamina.

Referitor la mecanismul de actiune, experienta efectuati pe animalele
suprarenalectomnizate denotd ca acest efect nu poate fi atribuit unei des-
cdrcdri de cortisol ca urmare a actiunii stresante a substantei. Este vorba
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Tabelul nr. 3

Influenta Extr. Coryli asupra permeabilititii capilarelor cutanate
pentru albastrul de tripan

Media timpului de
Tratament Doza la 100 g corp n aparitie a coloratiei
in minute

Extr. Coryli 0.125 ml 9 25,5
0,250 ml 10 88,7
0,500 m! 7 >180,0
Ser fiziologic 0,125 ml 7 110
0,250 ml 8 12,7
0,500 ml 6 7,1
Alcool 40 9%, 0,125 mil 4 19,0
0,250 ml 4 20,5

probabil de actiunea directd a unor principii active din drog asupra pe-
retilor capilarelor. Cercetarile fitochimice au pus in evidenta diferite prin-
cipii active in frunzele de alun: substante tanante, flavonozide ca miri-
citrozida §i quercitrina, triterpene, ulei volatil etc.. desi compozifia chi-
micd a drogului nu este incad pe deplin elucidata.

Subliniem importanta flavonozidelor, fiind cunoscutid activitatea an-
tiinflamatoare marcatd a multor compusi din aceastd clasd (Gdbor 1974).
Nici prezenta materiilor tanante nu poate fi trecuti cu vederea, cunos-
cind datele lui Gyiire si Kovdes (1949), cu privire la actiunea antihista-
minicd a acidului tanic. Texl (1963), Tex! si colab. (1964) au pus in evi-
denta sciderea permeabilitatii capilare dupa tanind, respectiv diminuarea
edemului labei de sobolan sub efectul derivatilor catechinici din ceai, ad-
ministrate in asociere cu vitamina C. Insi, spre deosebire de acest efect
care a disparut la animalele suprarenalectomizate, rezultatele noastre ple-
deazi in favoarea unei actiuni directe la nivelul vascular.

Concluzii

Extractul 1:1 din frunzele de alun are un efect antiexudativ general,
datorita probabil prezentei derivatilor flavonici si catechinici.

Sosit la redactie: 12 aprilie 1977.

Bibliografie

1. Augustin B., Jdvorka S., Giovanini R.: Magyar gyégynévények,
Budapest, 1948; 2. Baldzs Csilla: Influenta extractelor vegetale asupra
igienei bucale. Lucrare de diplom#, I.M.F. Tirgu-Mures, 1976; 3. Berger
F.: Handbuch der Drogenkunde, Bd 2, Maudrich, Wien, 1950; 4. Con-
stantinescu C., Agopian A.: Plante medicinale din flora spontani, Ed.
III, RECCOP, Bucuresti, 1973; 5. Gdbor M.: Abriss der Pharmakologie
von Flavonoiden. Akad. Kiadé, Budapest, 1975; 6. Gyiire D., Kovdes A.:
Schweiz. med. Wschr. (1949) 79, 624; 7. Neugebauer H.: Die Pharmazie
(1948), 3, 313; 8. Perrot E., Paris R.: Les plantes médicinales, vol. 2 Pres-
ses Universitaires de France, 1974; 9. Rdpéti J., Romvdry V.: Gyogyité

14



noévények, Medicina, Budapest, 1974; 10. Texl A.: Cas. Lek. Ces. (1963),
102, 515; 11. Texl A., Konecny M., Prokopova Z.: Scripta med. (1964), 37,
355; 12. Turner R. A.: Screening methods in pharmacology, Acad. Press,
New York, 1965.

Catedra de medicind legalad (cond.: prof. dr. Gh. Scripcaru, doctor in medicind)
a LM.F. din Iasi

ORIENTARI ACTUALE PRIVIND DETERMINISMUL COMPORTA-
MENTULUI DEVIANT

dr. Gh. Scripcaru

In evolutia conceptiilor despre etiopatogenia comportamentului de-
viant au prevalat fie teoriile biologice (ideile lui Lombrozo putind fi pri-
vite ca o reactie naturalist-stiintificad fatd de mentalititile idealiste ante-
rioare), fie cele psihologice sau sociologice. Cercetarile actuale permit
decantarea unui punct de vedere univoc stiintific in acest domeniu.

Conceptiile genetice cu privire la comportamentul uman se bazeazi
pe precizarea ponderii factorilor ereditari prin studiul concordantei la
gemenii MZ si DZ, pe cercetarea personalititii gemenilor MZ separati de
mici, pe studiul conduitei copiilor adoptati precoce, al descendentilor din
familii endogene, al consecintelor comportamentale privind anomaliile
cromozomiale ca si pe relatia dintre tulburarile de comportament si frec-
venta grupelor sanguine si serice (OMS). Rezultatele acestor investigatii
atestd, in general, ci fenotipul comportamental este consecinta interac-
t{iunii genotipului cu mediul ecologic, ci structurile ereditare sint mode-
late de mediul de existents, cd nu fenotipul comportamental este innis-
cut, ci potentialitatile sale, ca diferentele genetice favorizeaza influentele
mediului asupra subiectilor, impunindu-se ca un factor de progres in
umanizarea comportamentului uman. In acest sens, se vorbeste de ,,du-
bla ereditate a omului“ (comportamentul instinctiv fiind predominant ere-
dobiologic fatd de cel reflexiv-anticipativ, predominant eredocultural,
axiologic, invatat), influentele ereditare fiind maxime asupra proceselor
psihice inferioare, elementare si ca atare mai ridige si fiind insignifiante
asupra celor superioare cum ar fi caracterul si personalitatea (daca inteli-
genta intuitivd sporeste prin educatie cu 10%p, caracterul sporeste cu
80 %). Catell spunea ci ereditatea determini ceea ce un om poate face,
dar mediul decide ceea ce el va face. In acst context, variabilitatea gene-
ticd condifioneazid subiectivarea ideii de responsabilitate, generozitate,
altruism etc. de factori socioculturali, relevind caracterul euristic si nici-
decum fatalist al abordarilor genetice. Cici, subiecti cu ereditate polara,
in conditii similare de mediu. oferi sanse de adaptare creatoare fa{a de
subiecti cu ereditate apropiatd, care, in condiii diferite de mediu, deve-
lopeaza dificultati de adaptare.

Conceptiile behavioriste sustin punctele de vedere mai sus exprimate
cind conchid ci genotipul comportamental diferit, plasat in situatii dife-
rite, explicd varietatea comportamentului uman si ci departe de a exista
gene proprii conduitei, drumul de la factorii poligenici la conduita este
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mediat de enzime, hormoni, neuroni si indeosebi de mediu. In acest con-
text, este evident ca diferentele comportamentale la gemenii identici se
datoresc indubitabil influentei mediului.

Genetica psihiatricd a studiat riscul descendentei ereditare in diferite
boli psihice, relevind ca riscul schizofreniei este de 16 % cind un périnte
este bolnav, fatd de 68 % cind ambii sint bolnavi, coeficientul ereditar in
schizofrenie este de 0,8 (se noteazd intre 0—1), indicii de concordanta la
MZ fata de DZ fiind de 3 1 fati de 6 1 (80 % fatd de 30 %) si cid gemenii
separati din parinti schizofreni sau psihopati nu aratd diferente compor-
tamentale semnificative. In transmiterea schizofreniei, genele ,,sint ne-
cesare dar nu suficiente“. La polul opus unei influente genetice se afla
psihopatia, unde, frecventa afectiunii printre rudele naturale este de
10%, fatd de cele adoptive, unde este de 35%o, ceea ce reflecti influenta
predominanti a mediului. In ceea ce priveste devianta, Kraus arata ca
indicele de concordanta la MZ fata de DZ este de 66 Y} fata de 54 Y9, ceea
ce atestd un coeficient ereditar mic si implicit o influentd predominanta
a mediului. Se conchide ca fenotipul deviant depinde in mare parte de fac-
tori congenitali, constitutionali si mai ales de mediu, ca se mosteneste o
structura biologica si nicidecum un fenotip deviant care rezultia din inter-
actiunea obligatorie a constitutiei (predispozitiei) cu mediul. Sub aspect
stiintific, proverbul ar fi mai adecvat exprimat prin cuvintele ,,aschia nu
sare departe de copac® si este evident mai veridic decit ,,ce naste din
pisicd, soareci maninca“. Cercetirile privind comportamentul subiectilor
cu sindrom XYY, cu o frecventd de 1 700 in populatia penald si de 28 %,
in populatia generald, nu pot explica o deviantd mult mai intinsi (,,0
oaie neagrd intr-o turmé alba“ se spune oricérei generaliziri ce ar apare
fortuit), iar criteriile de diagnostic (hiperstratura, Q.I., gradul de fertili-
tate si tipul deviantei) s-au dovedit caduce. Sindromul, conchide juris-
prudenta, poate releva insa o constitutie particulard ce faciliteaza trece-
rea la act intr-o situatie dificila de mediu, incit, si la acesti subiecti, in-
teractiunea constitutiei cariotipice cu nisa lor ecologici, va decide soarta
comportamentului.

Teoriile etologice aratd ca evolutia comportamentului uman s-a facut
de la reactiile innascute, automat, spre cele anticipative, noologice. Dupa
Lorentz, aceastid evolutie a crescut numairul de alternative in rdspunsuri,
precum si distanta dintre stimul si reactie, permitind anticiparea, delibe-
rarea critica si, pe fondul comportamentului biologic, structurind un com-
portament bazat pe reflexiune si valori. Formele de sublimare a compor-
tamentului agonistic prin sentimente de jeni, frustrare, emulatie etc. apar
astfel utile disectiei psihologice a unei atitudini deviante, deoarece, ,,difi-
cultdtile au creat valoarea si ar fi nestiintifici ignorarea lor“.

Teoriile psihologice admit nivele de comportament uman (reactiv,
situativ. anticipativ). luind in considerare realitatea conflictelor intra- sau
intersubiective in geneza tulburirilor de adaptare. Dupé teoria construc-
telor, omul isi structureazi nivele de comportament (anticipativ, confor-
mist, creator, deviant sau aberant) in raport cu imaginea despre ,,cum este
si cum ar vrea si fie“.

Teoriile sociologice acorda. cum este si firesc, rol primordial factorilor
de mediu familial si cultural in geneza deviantei. In structurarea sa, un
rol major se acorda mediului apropiat, dezorganizat (conceptiile ecologice),
influentei negative si atitudinii microgrupului deviant (conceptia etiche-
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tarii), lipsei de interiorizare a normelor sociale si a faptelor de cultura
(conceptiile anomice §i culturale) si evident, inegalitdtilor sociale deter-
minate de factori economici (conceptia marxistd). Caracterul stiintific al
concepliei marxiste este confirmat de situatia actuala a deviantei, crescuta
si ,,organizatd“ in societatea pe clase gi in disparitie, cu decantarea unei
deviante reziduale, biologice, in societatea socialistd. De aceea, intr-o
acceptiune antropologic-culturala marxistd, trinomul om, cultura, socie-
tate, relewd si in devianta rolul predominant al factorilor socio-culturali,
particularizati in mod specific prin personalitatea subiectului. Altfel,
,cultura ce neagi natura, neagi suportul siu, iar natura ce refuzi cul-
tura, refuza propria sa dezvoltare* spunea Herseri. Diversitatea interre-
latiilor dintre biologic si noologic explici, in fond, variabilitatea si limi-
tele largi ale atitudinilor si reactiilor umane d. conportament. In acest
concept, devianta devine ,,ca un fulviu in care se varsid mai mute riuri“,
mai mari si mai mici, fapt ce determind un concept unic asupra unui
fenomen abordat din unghiuri diferite. Astfel, toate modelele de studiu
(biologice, genetice, clinice, psihologice, ecologice etc.) trebuie sa funda-
menteze univoc fenomenul Iin abordarea sa multidisciplinar pragmatica
de pe o pozitie stiintifici-determinista stenici si dinamizatoare. Altfel,
orice disociere, minimalizare sau absolutizare a cauzelor deviantei, ar
priva efortul convergent de asanare progresivd a sa. Caracterul benefic al
unei atari viziuni, cu optimismul inerent unei reinsertii social-utile, este
constant promovat de psihiatria medico-legali, disciplind de sinteza in
acest domeniu.

Sosit la redactie: 26 ianuarie 1977.
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Disciplina de istoria medicinei si farmaciei
(cond.: prof. dr. 1. Spielmann doctor-docent) a I.M.F. din Tirgu-Mures

CITEVA PRECIZAR! S1 INTREGIRI IN LEGATURA CU BIO- $I
ERGOGRAFiA LUI IOAN PIUARIU-MOLNAR (1749—1815)

dr. 1. Spielmann, Z. Székefalvi-Nagy, M. Spielmann ,

Cercetidrile arhivistice din ultimele trei decenii au adus contributii
noi, de cea mai mare importanti, cu privire la activitatea medicala, car-
turdreasci si social-obsteasci a lui Ioan Piuariu-Molnar, una din figurile
de seama ale Scolii ardelene.

Din propria marturisire a lui 1. Piuariu-Molnar si din datele de arhiva
stim ca si-a inceput activitatea de oftalmolog empiric in Transilvania si
Banat. in jurul anului 1770 (1), obtine diploma academicéd de magistru in
oculistica la Universitatea din Viena, la 24 octombrie 1774 (2), iar in anul
1778 participd timp de 8—9 luni la un curs de perfectionare la Viena,
organizat pentru chirurgii oraselor cu o durati de 11 luni, in scopul de a
insusi ,,medicina mai avansati“ a vremii, adica ,,intreaga chirurgie“ si in
acelasi timp medicatiile interne necesare in tratamentul bolilor de ochi
(3). Dar nu existd nici un document care si ateste ci in urma acestor
cursuri el ar fi obtinut si calificarea de magistru in chirurgie. In ciuda
acestui fapt, recent, M. Popa repetd teza depisitd, cum ca I. Piuariu-
Molnar n-ar fi fost numai magistru in oculistica, c¢i si magistru in chi-
rurgie (4). Impotriva unei astfel de asertiuni putem invoca printre altele
faptul cd nu cunoastem nici un act oficial sau particular, pe care I. Piua-
riu-Molnar si-1 fi iscilit altcumva decit ,,Augenarzt®, ,,Kiralyi Szemorvos*,
,.Oculista“.

Acelasi autor — intr-o monografie de altfel foarte reusiti — inter-
preteazd in mod eronat afirmatia lui 1. Piuariu-Molnar din memoriul siu
scris in anul 1776, in care oculistul aratd ca primul siu dascil a fost un
»doctor grec“ (griechischen Doktor). M. Popa inclini si cread3 ca acest
maestru ar fi putut fi un medic grec stabilit 1a Sibiu, sau intr-un alt oras
al Transilvaniei ,,dotat cu o practici indelungati® (5). Dar — asa cum a
insistat V. L. Bologa in mai multe lucriri — in terminologia ardeleana a
secolului al XVIII-lea notiunea de ..G6rdg heréldé orvosok® (griechischen
Doktor) a fost sinonimi cu cea de chirurg empiric ambulant, provenit din
Peninsula Balcanicid. Maestrul lui Piuariu in chirurgia ocularid nu putea
fi un medic titrat, din simplul motiv, ci in aceastd perioads, doctorii in
medicind din Transilvania nu practicau chirurgia. In schimb, cu totul in-
dreptitfitd pare remarca lui Popa ci, 1. Piuariu-Molnar a obtinut stipen-
diul imperial, despre care fnsusi aminteste, nu in anul 1773—74 ci cu
ocazia specializirii sale din anul 1778 (6), cici in aceastd perioadd nu mai
era un oculist empiric putin cunoscut, c¢i o personalitate de varid care
va deveni curind ,,oculist al Marelui Principat al Transilvaniei“.

In ceea ce priveste activitate sa oficiald de medic al ,,saracilor®, obli-
gatie oficiala a lui Piuariu, cercetirile recente au aritat c& medicul roméan
a ingrijit cu deplin devotament ,.lumina ochilor* siracimii ardelene. prin-
tre care si a taranilor romani, fapt atestat intre altele si de raportul siu
oficial din anul 1786. Este vorba de un tabel amanuntit al bolnavilor sii
in numar de 101 (7), dintre care 44 au fost operati, restul tratati medi-
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camentos. In tabel sint semnalate 98 de cazuri vindecate, 2 cu rezultate
partiale si 2 aflate incd sub tratament. Printre cazurile operate domina
cataractele. Dar oculistul roman intervine chirurgical si in cazurile de
ulcere ale corneei, ale irisului, in pterigioane, in tumori palpebrale, in
supuratii ale camerei anterioare a ochiului etc. In schimb, aplici trata-
ment conservator in opacifieri corneene, in irite acute, in inflamatia ciilor
lacrimale, in oftalmii etc. Bolnavii tratati de el, proveneau din toate ca-
tegoriile sociale nevoiage: soldati, studenti, mici functionari, tarani, me-
seriasi, copii din orfelinate. Circa 25 % dintre bolnavii sii purtau nume
roméanesti, majoritatea lor originari din oragele Sibiu, Brasov si satele din
imprejurimea acestora.

*

Noile cercetari arhivistice au adus si o serie de lamuriri pretioase in
legaturd cu activitatea didacticid a lui Piuariu-Molnar, desfisurati la Li-
ceul medico-chirurgical din Cluj. Numit profesor de oculistici la 27 1
1791, el solicitd ca prelegerile programate pentru lunile de vard (iunie—
august), sa fie efectuate in lunile de iarnd (noiembrie—ianuarie). Cererea
este onoratd si cursurile sale se tin {n lunile de iarnd pina in anul 1807.
Publicim in cele ce urmeazd argumentatia memoriului oculistului roman
— inedit pind acum — din 27 mai 1791, prin care solicitd reprogramarea
prelegerilor, deosebit de caracteristicd sub aspectul crezului siu iluminist.
Piuariu-Molnar considerd ca lunile de vard sint improprii invatamintului
oculistic, caldura cauzind in 3—4 zile alterarea ochiului de cadavru. In
acest chip, localizarea nervilor, a arterelor si venelor subtile din ochi pot
fi cu greu demonstrate unor studenti incepitori, care astfel si-ar putea
forma idei confuze. Deoarece si profesorul de anatomie de la Liceul din
Cluj (Joseph Laffer) si-a fixat la rindul siu prelegerile de anatomia ca-
pului in aceeasi perioadd — aratd Piuariu-Molnar — studentii in oculis-
ticd audiind paralel prelegerile sale si cele despre structura ochiului, vor
putea obtine un progres mai vadit in specialitatea lor. In fine, lunile de
iarnd se dovedesc mai potrivite si modestilor chirurgi ai oraselor si co-
munitatilor, la rindul lor obligati sa audieze aceste cursuri, deoarece reti-
nerea lor la Cluj in lunile de vara ar dduna muncii lor profesionale, cici
si imbolnavirile sint mai frecvente in aceasti perioada. Totodats, acesti
chirurgi cu un venit modest, vor fi privati de posibilitatea de a-si prelucra
paminturile, atit de necesar existentei lor de toate zilele. De aceea, —
conchide I. Piuariu-Molnar — ar fi de dorit ca prelegerile si fie progra-
mate in lunile de iarna, cind chirurgii oraselor si studentii in chirurgie
isi vor putea insusi materialul cu ,,cugetul mai linistit si cu o sirguinti
mai mare“ (8).

In ce priveste programul prelegerilor lui Piuariu-Molnar, despre care
nu avem date nemijlocite, ne putem orienta pe baza afirmaiiilor sale din
lectia inaugurala, ,,Paraenesis ad auditores* (1793). in care accentueazi
ci, va preda patologia ocularid dupa metoda .,folositd de foarte vestitul si
prea indltatul profesor Plenck in cartea sa despre boalele ochilor®, dar in
acelasi timp va adiuga §i cunostintele sale, ,pe care le-am verificat in
practica multor ani“ (9) — spune el.

Oculistul roman se refera la bine cunoscuta lucrare a profesorului
vienez Joseph Plenck: ,Doctrina de morbis oculorum¥, aparuti la Viena
in 1777, reeditatd in 1783 si tradusid in limbile germani, portugezi, en-
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gleza, japoneza inad din timpul vietii autorului. Plenck expune in trata-
tul sdu cca 119 afectiuni oculare si tratamentul lor. Bolile sint prezentate
in ordine anatomicd (afectiuni ale palpebrelor, ale cailor lacrimale, ale
conjunctivei, ale corneei, ale globului ocular, ale cristalinului, ale retinei
etc.). Autorul are unele idei intrutotul juste, despre tulburirile de refrac-
tie si cele de acomodare, introduce cele mai moderne metode chirurgicale
din vremea sa, iar in anexa lucrarii sale redi cca 150 retete. Alegind
tratatul lui Plenck, drept manual de bazi al invatadmintului sidu oftalmo-
logic, I. Piuariu-Molnar s-a dovedit a fi la indl{imea exigentelor stiintei
epocii sale.
*

Recentele studii care s-au ocupat cu calatoriile oculistului roman
in Principatele Roméne, au amintit doar fiarad sa analizeze, raportul siu
despre situatia din Moldova in anul 1807, desi el cuprinde o serie de date
valoroase despre starea de spirit din Moldova din acel timp (10). Statio-
narea unor trupe striine pe teritoriul Moldovei, sechestrarile militare, in-
rolarea fortatd la munci a populatiei, mai ales a tadranilor, a nemulfumit
nu numai pe cei atingi, dar a lezat si interesele economice ale boerimii si
burgheziei oraselor. In ciuda faptului cd recolta anului 1807 a fost im-
belsugata, in urma sechestrarii grinelor de cédtre armatele striine, popu-
latia a suferit consecintele grele ale acestui act samavolnic, iar exportul
tarii a scizut considerabil. Fati de domnitorii fanarioti si de politica lor
externd, opusi intereselor tarii, adeviaratii patrio{i s-au manifestat pro-
fund nemultumiti. Datele cuprinse in acest memoriu, coroborate cu cele-
lalte informatii, privind legéiturile oculistului ardelean cu cercurile inte-
lectuale din Tara Roméaneasci si Moldova, se incadreaza perfect in preocu~
périle iluministe ale carturarului roméan, I. Piuariu-Molnar.

eﬂﬁJu dgl

Fig. nr. 1: Schita amplasirii manufacturii de la Sadu.
A = manufactura lui I. Piuariu-Molnar, D =moara din Heitau.
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Firi a avea intentia de a aborda problema manufacturii textile -—
prima intreprindere capitalistd de acest gen din Transilvania, intemeiati
de I. Piuariu-Molnar la Sadu — reproducem in anexd schema hérfii in-
tocmitd in 1801 de oficialititile sibiene despre amplasarea acesteia, céci
ea arunca o lumin3 vie asupra asezirii topografice a manufacturii, astazi
inexistente (11).

Sosit la redactie: 26 martie 1977.
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‘Clinica medicald nr. 2 (cond.: prof. dr. A. Horvath doctor-docent) si Disciplina de
biofizicA (cond.: sef lucrdri dr. I. Nicolaescu doctor in fizica)
a ILM.F. Tirgu-Mures

VALOAREA DIAGNOSTICA A UNUI SEMN (TEST): POSIBILITATI
DE CALCULARE PRIN TEORIA MULTIMILOR $1 DIAGRAME VENN

dr. E. Olosz, N. Voloc, dr. $t. Monoki

Valoarea diagnostici a unui semn (test) depinde de doui calitati dis-
tincte: sensibilitatea si specificitatea lui. Prin sensibilitate se intelege pro-
babilitatea cu care semnul apare (testul e pozitiv) in prezenta bolii fata
de care se cerceteaza valoarea lui diagnosticid. Prin specificitate noi in-
{elegem probabilitatea cu care prezenta semnului implica si pe cea a bolii.
De exemplu VSH-ul accelerat e un semn sensibil, dar nu e specific in
febra reumaticd; dimpotrivd eritemul anular e foarte specific pentru
aceastd boald — de oarecare nu apare in nici o altid afectiune — dar nu
e de loc sensibil, fiindca apare intr-un procent relativ scizut al cazurilor
de febrd reumatica.

In lucrarile precedente (1) am aratat ca sensibilitatea si specificita-
tea unor semne sau teste pot fi studiate (bineinteles pe loturi reprezen-
tative si suficient de mari ca numir) cu ajutorul unor diagrame Venn
concepute de noi, prin metode ale teoriei multimilor. Noi folosim de ani
de zile aceastd metodd in cercetarea valorii diagnostice a unor semne
ECG. de hipertrofie ventricular.

Revenirea asupra unor probleme de metodologie partial publicate se
justificd prin faptul ci intre timp, intr-un numir al revistei americane
N. Engl. J. Med — consacrat aproape in intregime unor metode matema-
lice moderne utilizate in cercetiri clinice — intr-un articol de fond, re-
dactat de Barbara Mc Neil si coaut. (2), sint expuse posibilititile de cerce-

tematicA (matricea decizionald) si din care reiese ci aceasti scoald inte-
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lege altceva prin specificitate decit noi. Printr-o scrisoare adresatd redac-
tiei acestei reviste noi am susfinut cd in articolul mentionat notiunea de
specificitate e gresit definitd. Deocamdatd nu am primit decit o scrisoare
din partea autoarei, datatd 7 martie 1977 (3) in care acceptd ci si metoda
noastrd e corectd, dar nu renuntd la valabilitatea metodei si definitiei
sale. Din moment ce in logicd si matematica nu pot fi adevirate@imultan
douad afirmatii ce se contrazic i dau rezultate numerice diferite, am con-
siderat ca e demni de atentie analiza acestei divergente de opinii. In cele
ce urmeazd vom analiza, prin metoda propusid de noi, materialul cazuis-
tic publicat in articolul amintit, subliniind diferentele de conceptie ce
existd intre noi.

In articolul amintit, autorii cerceteazi valoarea diagnostici a unei
metode hepatoscintigrafice pe un lot de 344 cazuri, confruntind rezulta-
tele scintigrafice cu realitatea constatatd la autopsie, respectiv biopsie
hepatica. Prin metoda noastrd, cazuistica lor poate fi reprezentati prin
diagrama Venn din fig. nr. 1, in care cercul B din stinga reprezinti mul-
timea cazurilor la care histomorfologic s-a confirmat prezenta afectiunii
hepatice, iar cercul S din dreapta,
multimea cazurilor in care sem- 2
nele scintigrafice ale afectarii he-
patice au fost prezente.

In subseturile de ,,reala pozi-
tivitate* (si boala si semnul pre-
zente), ,,falsd negativitate* (sem-
nul absent, desi boala e prezenta),
»falsd pozitivitate® (semnul pre-
zent in absenta bolii) si ,,reala ne-
gativitate“ (absente atit boala, cit REAL
si semnul) sint trecute si cifric ¢ mg |
numarul indivizilor care au apar- Fig. nr. 1
{inut subsetului respectiv.

In urmitoarele patru figuri. pe linga simbolurile obignuite ale teo-
riei multimilor, am ilustrat formulele de calcul si cu diagrame Venn, par-
tea hasurata corespunde acestor simboluri, vizualizind in mod sugestiv

subsetul din numaéréitorul si nu-

SENSIBILITATEA SENNULIN PRIINTY mitorul fractiei din care rezultd
(in caz de loturi reprezentative si
suficient de mari) i anumite pro-
babilitati.

Figura nr. 2 reprezintd modul
- aary marfons/ il de calculare (si astfel si de defi-
[T . T a-er  nire) a sensibilitdtii semnului. In
- 0% acest domeniu nu existid diferenta
#/stsf de opinie intre autorii citati i noi.
Impartind numirul de indivizi la
care semnul a fost real pozitiv cu

Fig. nr. 2 numarul total al indivizilor care

au boala studiati, obtinem un co-

eficient care indici probabilitatea cu care apare semnul in caz de prezenta

a bolii. (Inmultind cu 100 coeficientul, ob{inem procentul cazurilor in care
prezenta semnului ,depisteazi“ boala).

b) 3
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Reiese ca semnele scintigrafice in acest studiu au o sensibilitate de
90%, probabilitatea ca si apard semnele daci e prezentd boala— P/SIB/ —
fiind de 0,90.

cele ale autorilor amintiti. In conceptia noastra, specificitatea se calcu-
leaza impartind tot numirul indivizilor din subsetul de reald pozitivi-
tate, dar nu cu numairul total al celor care prezintd boala studiati — ca
la sensibilitate — ci cu numarul total al celor care prezintd semnul stu-
diat. Operatiunea de calcul e ilustratd in fig. nr. 3.

Dupi calculul nostru, metoda

scintigrafici este aproape tot atit
SPECIFICITATEN SEMHULLN POZITTV de specifica (0,87), cit a fost de
[] 3 sensibila in calculul precedent. Se

vede clar ca 87 % din cei care au
avut modificiri scintigrafice s-au
we aare xr fons/ 28 dovedit (prin metode histologice)
W borv NS 9 PITIST) a fi suferinzi de afectiunile hepa-
tice luate in considerare. In arti-

#fais| colul citat specificitatea acestui
test este indicata ca 0,63. Cum si
de ce? Pentru ci ei definesc spe-
Fig. n7. 3 cificitate: cit de corect ii clasifica

lipsa semnului (deci testul nega-

tiv) pe cei care nu sufera de boala studiati. Dupi parerea noastra asta nu

se cheamda specificitate, ci sensibilitatea lipsei semnului (sau a testului
negativ).

- 087

Figura nr. 4 ilustreaza modul de calculare a sensibilitdtii lipsei sem-
nului (notiune numita de autorii cita{i ,,specificitate).

Reiese clar din figura, ca aici se imparte numarul de indivizi cu reala
negativitate a semnului, cu numarul total de indivizi care nu suferd de
boala studiata (real negativ - fals
pozitiv). Coeficientul obfinut indica
probebilitatea cu care semnul va fi SENSIBILITATER SZHNNIN NEGATIY
absent in absenta bolii studiate. Pen-
tru a ilustra cd acest coeficient in
realitate e departe de ceea ce intele-
gem in mod logic prin notiunea de e nan rear f55) E=
specifitatea unui semn, si ne inchi- 7 =
puim, c¢i studiem valoarea diagnos- ‘
ticd a febrei (ca semn) in pneumo- Ly
nia lobard pneumococici (ca boala).

Orice medic isi dA scama cad febra

nu e un semn specific al acestei boli,

desi dacd s-ar calcula dupd modul

si definitia indicate de articolul din N. Engl. J. Med. ar putea si iasa o
valoare destul de inalta a coeficientului.

se
-] Y2

Fig. nr. 4
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In sfirsit, prin analogie, se poate calcula si specificitatea lipsei sem-
nului, asa cum reiese din fig.
_SPECIFICITATEA SCMMNIN NEBATIY nr. 5.

Asa cum se vede in figura, de
astidatd impi3rtim numdirul indi-
vizilor din subsetul de reald nega-
tivitate cu numirul total al indi-
vizilor care nu prezintdi semnul
(real negativ - fals negativ). Co-
eficientul obtinut indici probabi-
litate P'Bl S, cu alte cuvinte, cu
ce probabilitate nu au boala stu-
diatd persoanele la care lipseste
semnul luat in consideratie.

&mmr/ﬁl!’/

Y72

o[513/

e

Fig. nr. 5

Sosit la redactie: 18 aprilie 1977.
Bibliografie
1. Olosz E., Voloc N.: Rev. med. (1975), 21, 1, 15; 2. McNeil Barbara
si colab.: N. Engl. J. Med. (1975), 293. 211; 3. Scrisoare personald sem-

nati de Barbara McNeil adresat3d autorilor acestei lucrdri, datati 7 mart.
1977.

Clinica de oftalmologie (cond.: conf. dr. F. Fodor doctor in medicina)
din Tirgu-Mures

PROBLEME DE TRATAMENT IN OBSTRUCTIILE VENE] CENTRALE
A RETINE!

dr. F. Fodor

Cu toate ci obstruciiile venoase retiniene nu constituie decit un pro-
cent relativ mic din materialul de bolnavi internati, preocuparea fata de
cle trebuie si fie sustinuti. daca luim in considerare semnificatia lor,
care dupd Baillart, este echivalentd cu ictus cerebral.

Privind pozitia oftalmologului fati de aceasti afectiune putem afir-
ma ci el este chemat si rezolve impreuna cu internistul simptomele dra-
matice oculare ale unei boli generale.

Contributia internistului este cu atit mai importanti cu cit la baza
obstructiei in general sti o imbolndvire vasculari generald si in acest
sens in cadrul unui tratament complex indicatia, contraindicatia admi-
nistrdrii unor preparate cade tot in sarcina internistului.

Factorii polimorfi etiopatogenici implicati impun inca o dati o strinsi
colaborare cu internistul, iar terapia complexi poate fi efectuatd, adap-
tatd«$i controlatd numai intr-un spital cu un laborator bine dotat.

Ocluzia de vena centrald a retinei nu este o boald, ci un sindrom si,
asa cum aratd Bonamour, daci aspectul clinic local este cu nuante apro-
piate, din contra, etiopatogenia diferiti explicA prognosticul si evolutia
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particulard a cazurilor. Astfel, se impune o nuantare a terapiei (durati,
ritm, intensitate) in functie de caz, etiopatogenie, virstd, complicatii, tim-
pul scurs de la debut, boli asociate etc.

Atitudinea terapeuticd in prezenta unei obstructii nu poate si nu tre-
buie si fie schematica. Intre cazul tindrului cu obstructia venoasi prin
flebita si al virstnicului hipertensiv si aterosclerotic existd o gama variata
de cazuri intermediare.

In privinta rezultatelor terapeutice multi autori sint destul de scep-
tici, in special in trombozele de trunchi, indiferent de tratamentul aplicat.

Kimura si Shirota, ca si Zolog si Leibovici aratd ca efectul medica-
tiei nu depinde, atit de metodi, cit de intervalul decurs intre insialarea
ocluziei si inceperea tratamentului.

In tratamentul ocluziilor venoase retiniene trebuie si urmarim urma-
toarele principii generale:

1. Mentinerea presiunii intravasale in limite normale prin stabili-
7area $i nu reducerea brutalid a tensiunii arteriale.

2. Scaderea presiunii oculare.

3. Reducerea viscozititii singelui.

4. Reducerea adezivititii si agregarii plachetare.

5. Activarea fibrinolizei.

Hager, Gambiaggi si Leport au subliniat ci mentinerea presiunii de
perfuzie in arborele arteriovenos retinian trebuie asigurati si ca aldturi
de anticoagulante trebuie si administrim si medicamente cardiace. chiar
si atunci cind din punct de vedere clinic nu s-a detectat o insuficienta
cardiaci.

In functie de starea circulatiei este necesar si aplicim si masuri de
zmeliorare a ei prin substante vasoactive si prin misuri onco- si osmo-
terapeutice.

In acest sens prezentim schema terapeutica aplicata in ocluziile ve-
roase retiniene, cu insirarea medicamentelor aplicabile in aceasti boala.

Schema terapeuticd in ocluziile venoase retiniene:

1. Anticoagulante:

1. Heparini si heparinoizi.
2. Cumarinice, Dicumarol, Trombostop.
2. Fibrinolitice:
1. Directe: Streptokinazi, Avtazi, Urokinazi.
2. Indirecte: Vitamina PP, Cosaldon. Complamina, Clofibrat:
3. Venotonice:
1. Aescusan, Vasocastan
4. Antitrombocite:
1. Rutin, (cu indicatii limitate particulare)

5. Factori fizici:

1. Raze ultrascurte, roentgenterapie, fotocoagulare.

6. Tratamente vasoactive:

1. Suflat de magneziu, Papaverini. Hidergina, Padutin, Novocaina.

7. Tratamente asociate:

1. antibiotice{-anticoagulante in flebit3,
— citostatice--corticoizi in disproteinemii,
— medicatie tonicardiaci,
— medicatie hipotensoare,
— medicatie lipolitica.
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Anticoagulante: In privinta aplicirii anticoagulantelor in tratamentul
obstructiilor venoase retiniene, in rindul oculistilor persistd doua pareri
diametral opuse. Dupéd una terapia cu anticoagulante nu este indicatid pe
motivul cd in cazurile de asa-zisi trombozid venoasi retiniand ar fi de
{apt vorba de o obliterare tisulara si nicidecum de una realizatd printr-un
trombus (Hummelt, Gittler, Francois, Tiburtius). Dupa cealalti pérere
obliterarea venoasa tisulard este secundard trombozei si prin administra-
rea anticoagulantelor facem profilaxia extensiei trombozei (Gonsales,
Radnot, Weigelin, Payrau, Vannas etc.).

Terapia anticoagulanti folositd in clinicd cuprinde in primul rind
Heparina, rareori, in completare. antivitamine K de tip cumarinic.

Heparina descoperiti de McLean intervine in patru puncte cheie ale
procesului de coagulare: are o usoard actiune tromboliticd. este vasodila-
tatoare, are efect antiexsudativ, este o substanti lipotropa.

Duke-Elder afirmi ci anticoagulantele in general sint favorabile in
ocluziile venoase, mai ales in cazurile incipiente si sint ineficace in cazu-
rile instalate.

Thiel, studiind efectul heparinei asupra ocluziilor venoase retiniene
aratd posibilitatea recanalizarii in vena centrala sau formarea unor anasto-
moz& la periferie. Francois, De Laey subliniazid formarea anastomozelor
optico-ciliare si instalarea mai rard a glaucomului hemoragic, in caz ca
tratamentul cu heparind se incepe precoce.

Pdrurariu, Rodica Pop, la bolnavii cu tromboza venei centrale a reti-
nei, tratati cu anticoagulante, au obtinut ameliorari vizuale in 50% a
cazurilor.

Controlul heparinoterapiei este clinic si de laborator. O gingivoragie,
un epistaxis, o hematurie microscopicd semnaleazi supradozarea sau hi-
persensibilizarea la heparini, ceea ce impune nu sistarea ei imediati, ci
scidderea dozei.

Contraindicatii: endocarditd lentd, diateze hemoragice, ulcer gastro-
duodenal, colitd ulceroasi, tumori maligne, insuficien{d hepatica, sclerozi.

Antivitaminele K — derivatii cumarinici — cumarinul. dicumarol,
tromexan, — inhiba vitamina K si prin acest fapt duce la blocarea sin-
tezei hepatice a patru proteine plasmatice ale coagulirii: protrombina,
proconvertina, factorul antihemofilic B, factorul Stuart-Prower.

Antivitaminele K diminua sinteza trombinei la nivelul ficatului, insa
nu actioneaza asupra cauzei trombozei, nici asupra trombusului format.
Sint considerate ca medicamente relee, cu efect anticoagulant de durata.
Antivitaminele K pot fi utilizate in continuarea si completarea heparino-
terapiei, fiind usor de administrat, permitind o terapie anticoagulanti de
lunga durata. Antivitaminele K pot si provoace agranulocitozi, accidente
renale, necroza cutanati, accidente hemoragice.

Zplog, Baitta, Vannas gasesc rezultate mai bune din punct de vedere
Ippctlonal la tineri cu o capacitate de supleanta circulatorie si cu o elas-
ticitate mai mare a vaselor.

Tratamentul fibrinolitic in obstructii venoase retiniene

Q.achizitie terapeutica recenti, cea fibrinolitica, a imbogatit arsena-
lul mlljlg)aqelor.dg combatere a proceselor trombolitice. Spre deosebire de
hepariné si antivitaminele K. ea isi propune nu numai limitarea extinderii
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procesului de coagulare intravasculard, ci tinde sd lizeze, enzimatic trom-
bul sau embolul.

In instituirea unui tratament fibrinolitic se pot avea in vedere, dupa
Krauppa, doud grupe de agenti fibrinolitici:

1. Trombolitice endogene care provoacd eliberarea de activatori ai
fibrinolizei din partea peretului vascular la nivelul obstructiei: acestia
sint compusi chimici, ca acid nicotinic, complamin, cosaldon.

2. Substante trombolitice exogene care actioneazi direct asupra trom-
busului, la nivelul extremitatilor lor.

Preparatele utilizate in scop trombolitic au la bazad streptokinaza ca
atare, sau plasminogenul activat prin streptokinaza (actaza).

Streptokinaza actioneazd asupra cuplului plasminogen proactivator
pentru a da nastere unui activator. Complexul streptokinazd -— plasmi-
nogen proactivator — acf{ioneazi asupra moleculei de plasminogen care este
transformat in plasmina. Plasmina astfel formatd atacad fibrina cheagului
si 1l fragmenteazd in polipeptide. Plasmina insi atacd fibrinogenul prin
formarea de produsi de degradare a fibrinogenului, care pot interfera
hemostaza si sd creasca riscurile hemoragice.

In urmdrirea cazurilor tratate cu streptokinaza este indicat controlul
coagulogramei. Dupd cum aratd Bartl si Gavrilescu testul cel mai fidel
si valoros este timpul de trombina.

La om liza trombului total se obtine si dupa 5 zile, iar cea partiala si
dupd 2—3 siaptamini. Aceasta se explicd prin faptul ci o sursid micd de
plasmad mai permite un metabolism retinian sau ci straturile interne ale
retinei sint nutrite prin difuziune (Aconiu, Wolhleba).

Ottolander publicd rezultate incerte dupd aplicarea tratamentului cu
streptokinaza, pe care il socoteste indicat numai in primele 3 zile de la
declansarea accidentului vascular.

Imbunatatirea circulatiei intravasculare este indicati si se poate re-
zolva prin folosirea infuziei de albumine umane sau cu preparatele macro-
moleculare, cu precadere in cazurile cu nivelul crescut al valorii de he-
matocrit. Preparatul Rheomacrodex este un dextran depolimerizat, cu
greutate moleculara de 40.000.

Dupd un examen cardiovascular prealabil, se administreazi o per-
fuzie dintr-o solutie de 10 %, 500—1000 ml Rheomacrodex. Este indicata
administrarea simultana a Hydergenului iar dupd 5—6 zile cura se con-
tinud cu tablete de Glyvenol.

Contraindicatie relativd se observa in insuficienta cardiaca grava.

Bonamour crede ci in trombozele venelor retiniene, vasodilatatoarele
sint de asemenea indispensabile, stiut fiind faptul c¢i in instalarea trom-
bozelor venoase, un rol important revine arterelor omoloage.

Tratamentul cu vasodilatatoare are un rol mai important la oamenii
in virstd unde factorul arteriolar este dominat, urmarind suprimarea spas-
mului vascular generator al incetinirii curentului sanguin.

In aceasta directie se pot administra acetilcolina in injectii intra-
musculare--novocaina intravenos.

Permeabilitatea vaselor poate fi influentatd prin preparatele Rutin,
vitamina C, sdruri de calciu. Ele pot fi administrate in asociere cu alte
medicamente.

Inflamatia peretului vascular, reactia alergica a acestuia pot fi reduse
prin derivate de Cortizon. Sfera de indicatie a lor este insid mult limitata
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deoarece accelereazd coagularea singelui, ridicd tensiunea arteriald si au
efect diabetogen.

Coscas de asemenea considerd necesard asocierea terapiei cu anticoa-
gulanti si fibrinolitice cu un tratament antiinflamator.

Offret, Valetta, Juge au obf{inut regresiunea rapidad a hemoragiilor
retiniene prin tratament sedativ, psihoterapie, barbiturice in doze mari si
hipotensoare.

Radioterapia se aplicd in cazurile cu decurs cronic si cu tendintd
lentd de resorbtie. Tittarelli recomanda cite 150—200 r din 5 in 5 zile,
doza totald fiind de 700—1000 r.

Fotocoagularea este indicatd in caz de neovascularizatie papilard si
de edem retinian.

Asanarea focarelor de infectie este la fel de importanti ca si admi-
nistrarea medicamentelor mai sus amintite.

Este indicatd organizarea controlului ulterior al fundului de ochi,
al tensiunii intraoculare si modificarea schemei terapeutice in conformi-
tate cu starea generald si oculara.

In incheiere este necesar si accentudm din nou ca obstructia venelor
retiniene este o leziune apirutd intr-un organism bolnav, cu posibilitati
largi de declansare. In consecintd, o terapie eficienti se realizeaza doar
cunoscind factorii etiologici $i numai Intr-un serviciu spitalicesc bine do-
tat prin contributia comuni a internistului si oftalmologului si prin apli-
carea unui tratament complex.

Sosit la redactie: 14 martie 1977.
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Clinica de pediatrie (cond.: prof. dr. Gh. Puskds doctor-docent, profesor emerit,
membru corespondent al Academiei de stiinte medicale) din Tirgu-Muresg

CERCETARI ASUPRA NIVELULUI MAGNEZIULUT SERIC
IN DIABETUL ZAHARAT LA COPIL S1 ADOLESCENT *

dr. C. Rusnac, dr. Olga Metz, dr. W. Jékeli, Marta Adler, 1. Mdthé

Studiul comportamentului ionului magneziu la bolnavii cu diabet za-
harat prezintad interes, avind in vedere, relatiile acestui cation cu meta-
bolismul hidratilor de carbon (3, 11), al lipidelor, cu metabolismul hidro-
electrolitic si acidobazic (1, 6, 8, 14, 15), si numeroasele raporturi intre me-
tabolismul magneziului si patologia vasculara (10, 12, 13).

In lucrarea de faid prezentim rezultatele noastre privind nivelul
magneziului seric in diabetul zaharat la copil si adolescent, precum §i re-
latiile sale cu unii parametri clinici si biologici: virsti, sex, greutate cor-
porald, tipul si vechimea bolii, nivelul colesterolului sanguin, regimul ali-
mentar si felul insulinei administrate.

Material si metodd

Au fost investigati 39 de bolnavi diabetici cu virsta cuprinsa intre 20
de luni si 19 ani, dintre care 21 biieti si 18 fete. Toti acesti bolnavi, dis-
pensarizati de clinica noastri, se aflau in momentul examinirii in afara
unor accidente majore de acidocetozid sau a unor afectiuni organice, ce
ar fi putut afecta rezultatele. O parte din ei erau recent depistati, altii,
bolnavi vechi, durata diabetului variind astfel intre 1 luna si 13 ani. Bol-
navii urmau in perioada in care au fost cercetati un regim alimentar di-
ferentiat: cintarit, liber reglat sau pe baza de unitiji piine. Medicatia hi-
poglicemiantd era alcituitd, in functie de vechimea bolii si gradul ei de
stabilitate, din insulind obignuitd, insulind novolente sau asociatia de insu-
lind novolente - insulind obisnuiti. Pe baza a trei criterii (prezenta sau
absenta acetonuriei, nivelul glicemiei si cantitatea zahirului din urina de
24 ore), bolnavii au fost impartiti in trei grupe: cu metabolism echilibrat,
moderat echilibrat i neechilibrat. Ca martor a fost folosit un grup de 20
subiecti sdnatosi, 10 baieti si 10 fete, cu virsta cuprinsi intre 1 si 18 ani,
normoponderali, fird antecedente eredocolaterale de diabet §i care urmau
un regim de viatd corespunzitor virstei.

Investigatiile de laborator au cuprins: cercetarea magneziului seric
prin tehnica spectrofotometrici, folosind reactivul Mann si Yoe; dozarea
glicemiei prin metoda Hagedorn-Jensen si a colesterolului seric total prin
metoda Jendrasik; examinarea urinii pentru evidentierea calitativa a ace-
tonei si dozarea cantitativd a zahidrului prin metoda polarimetrici. Inves-
tigatiile s-au ficut dimineata, in conditii 4 jeun, inaintea administrarii
medicatiei hipoglicemiante. Calculul statistic matematic a cuprins deter-
minarea indicelui p (lucrare efectuati de tov. biochimist Kifor I, de la
laboratorul clinicii medicale 1).

. * Date preliminare cuprinse in aceasti lucrare au fost comunicate la Consfi-
threa intgrjudeteana de pediatrie cu tema .Problemele hipomagneziemiei in pe-
diatrie*, tinuta la Odorheiu Secuiesc, in 10 IV 1976.
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Rezultate si discutit

La grupul de bolnavi diabetici, nivelul mediu al Mg seric (1,47 mEq'1)
a fost semnificativ scazut (p<0,001) comparativ cu lotul martor (2,21
mEq’l), fara si existe o diferen{d semnificativid intre sexe (0,8>p>0,7).
Hipomagneziemia s-a intilnit la toate tipurile de diabet, valorile medii
ale celor trei grupuri (1, 43, 1, 39 si respectiv 1,66 mEq/1) fiind semnifi-
cativ scdzute in raport cu martorii.

Raportind nivelul magneziemiei la vechimea diabetului, am consta-
tat ca la toate cele trei grupe de duratid a bolii stabilite de noi, valorile
medii au fost semnificativ scdzute fatd de lotul martor dar diferentele
nu au fost semnificative atunci cind am comparat grupele intre ele. Va-
lorile cele mai reduse (media 1,35 mEq’'l) le-am intilnit la diabeticii re-
cent depistati (cu o vechime a bolii pinid la 1 an); au urmat cei cu o ve-
chime intre 1 si 5 ani (1,52 mEq:1) si apoi diabeticii bolnavi de peste 5
ani (valoare medie 1,55 mEq‘l). In functie de virsta bolnavilor, cele mai
scizute valori ale Mg seric le-am observat la grupa de virstd 1—5 ani
(media 1,40 mEq/1); copiii intre 5—10 ani au avut o valoare medie de
1,44 mEq/1, iar cei peste 10 ani de 1,52 mEq’l. Daci ne referim la greu-
tate bolnavilor, cei sub ponderali au avut o valoare medie a hipomagne-
ziemiei de 1.44 mEq/1; diabeticii supraponderali 1,60, iar cei normopon-
derali 1,50 mEq‘l. Incercind o repartizare a diabeticilor dupi tipul de
regim alimentar primit, am constatat ci nivelul mediu al Mg seric a fost
cel mai scdzut (1,35 mEq/1) la cei cu regim pe bazi de unititi piine si
cel mai ridicat la cei cu regim liber-reglat (1,56 mEq/1); la diabeticii cu
regim cintirit, valoarea medie a hipomagneziemiei a fost de 1,48 mEq/l.
In raport cu concentratia colesterolului seric, nivelul mediu al magnezie-
miei a fost semnificativ scizut fatd de martorii sdnatosi, atit la bolnavii
cu colesterol normal (1,44 mEq/1), cit si la cei cu colesterol crescut (1,55
mEq/1). In sfirsit, am observat ci diabeticii care primesc insulind obis-
nuitd au o hipomagneziemie mai accentuati (valoarea medie 1,05 mEq/1),
decit cei care primesc insulind novolente (media 1,38 mEq’l), sau cei cu
asociatia de insulini novolente -+ insulinid obisnuita, la care valoarea
medie a hipomagneziemiei a fost mai ridicata (1,50 mEq/1).

Cu toatd rezerva impusi de numirul redus al cazurilor, totusi atrage
atentia faptul ci rezultatele noastre sint concordante cu datele din litera-
turd care evidentiazi o hipomagneziemie semnificativi in cazurile de dia-
bet zaharat, atit la adulti cit si la copii (2. 3, 7, 9). Existenta unor tulbu-
ridri ale magneziemiei in aceastd boala a fost dovediti si prin probe dina-
mice, care au demonstrat anomalii de repartitie ale Mg®* (Zumoff, cit. 9),
sau deficit ionic evidentiat prin proba hipermagneziemiei provocate pe
cale intravenoas3 (Barbieri, cit. 6). Explicatia hipomagneziemiei in dia-
betul zaharat in afara accidentelor majore de acidocetoza, este incéd ipo-
tetica. In diabetul neechilibrat, mecanismul ar putea fi o pierdere urinar
crescutd (5, 7); in diabetul zaharat echilibrat ar putea interveni tulburdri
de distributie ionica intra- si extracelulara (5).

Desigur, datele noastre referitoare la copii si adolescenti nu pot fi
integral suprapuse celor de la adultii diabetici. Ne referim la faptul ci la
aceastd categorie de bolnavi, hipomagneziemia se accentueazi paralel cu
vechimea bolii si este mai pronuntata la diabeticii virstnici, supraponde-
rali si cu colesterol seric crescut (7). Or, dupd cercetérile noastre, la copii
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aceste date nu se confirmi, dimpotrivad: hipermagneziemia este mai ac-
centuatd la o virstd mai mica, in primii ani de boala, la copiii subponde-
rali si cu colesterolemie normalad. Ar putea sd pard, de asemenea, curios
faptul ci nivelul magneziemiei este mai scizut la copii cu diabet bine
echilibrat si la cei care primesc un regim pe bazid de unitati piine, fata
de cei neechilibrati si cu un regim cintarit sau liber-reglat. S-ar putea,
in lumina acestor rezultate, asa cum considerd si alti autori (7), ca hipo-
magneziemia sd fie martorul unui dezechilibru metabolic care scapd me-
todelor de investigatie, clinice si biologice, folosite in mod curent in
aprecierea starii de echilibru al unui bolnav diabetic. In acest sens, stu-
dierea variatiilor magneziului seric ar fi posibil s primeasca in aceasti
boala o semnificatie deosebita.

In incheiere, fara a trage concluzii definitive, am sublinia totusi unele
aspecte, si anume: 1. nivelul mediu al Mg seric este semnificativ scizut
in diabetul zaharat la copil si adolescent, chiar si in absenta acidocetozei;
2. hipomagneziemia este mai pronuntati la o virstd mai mica, in primii
ani de boali si la copiii subponderali; 3. existi o hipomagneziemie semni-
ficativ redusa chiar si la diabeticii asa-zis echilibrati metabolic si cu nivel
normal al colesterolului seric; 4. acest lucru ar putea fi interpretat in
sensul ca hipomagneziemia este martorul unui dezechilibru metabolic,
care, intr-o boald cu rasunet vascular, cum este diabetul zaharat, poate
avea implicatii patologice deosebite (in literatura de specialitate se vor-
beste de posibila interventie a hipomagneziemiei in patomecanismul an-
giopatiei diabetice (4, 13, 15); 5. pentru elucidarea acestui aspect, deose-
bit de important in ce priveste viitorul copilului diabetic, sint necesare
cercetdri amanuntite si pe un numéir mare de cazuri.

Sosit la redactie: 12 martie 1977.
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Clinica de endocrinologie (cond.: conf. dr. Gh. Bartel, doctor in medicin3)
din Tirgu-Mures

UNELE ASPECTE ALE MORBIDITATII PRIN TIROIDITA ACUTA

dr. Gh. Bartel, dr. Gh. Vasilescu, dr. Joldn Vass, A. Bddi,
Terezia Crdciun

In perioada 1970—1975 s-a observat o crestere a morbiditatii prin
tiroiditd in serviciile medicale din Tirgu-Mures. O analizi preliminara
asupra acestor cazuri a scos in evidentd ci un numar relativ mare de
bolnavi sint trimisi mai intii spre alte specialitdti. Faptul a determinat
intirzierea stabilirii diagnosticului si a unui tratament adecvat. Pornind
de la aceste constatdri ne-am propus un studiu asupra morbiditatii prin
tiroiditd acuta.

Material §i metodd

Materialul a fost cules din cazuistica cabinetului de endocrinologie
al Policlinicii Tirgu-Mures. Majoritatea cazurilor au fost internate in Cli-
nica de endocrinologie. Diagnosticul de tiroiditd acutd s-a stabilit pe baza
urmaétoarelor criterii: anamneza, examenul clinic obiectiv, examenul ORL,
VSH, formula leucocitara, proteinograma, anticorpi antitiroidieni si imu-
noelectroforeza. Functia tiroidiani a fost apreciatd pe baza urmatoarelor
criterii: glicemie, colesterol, metabolism bazal, PBI, examen cardiologic,
iar la un numar mai restrins de cazuri prin iodocaptare si scintigrami
tiroidiana. Mentiondm ca din anul 1975 au fost incluse cazurile numai din
primele 6 luni.

Rezultate gi discutii

Din totalul bolnavilor care s-au prezentat in acest interval cu suspi-
ciune de tiroidita, diagnosticul s-a confirmat la 108, dintre care 86 femei
(87 %) si 14 barbati (13 %). Virsta medie a fost de 43,4 ani cu limitele de
virstd intre 16 si 70 de ani. Au fost izolate din acest lot un numdir de 8
(7,4 %) cazuri cu tiroiditd subacuta si 2 (1,8 %) cu tiroiditi cronici. Se re-
marcad o frecventa foarte mare la sexul feminin, iar in raport cu virsta
frecventa este la toate grupele de virsta adulta (tabelul nr. 1).

Tabelul nr. 1

Distributia cazurilor cu tiroidita acuti in raport cu virsta

Gmlz?n d:ni‘;l rsta Nr. cazuri Procente
10—20 6 5,5
21—30 21 194
31—40 35 32,4
41—50 32 29,6
51—60 11 10,1
61—170 3 2,7

Am incercat si desprindem unele corelatii ale frecventei tiroiditei
acute cu marile epidemii in special cu cea de gripi. Din separarea cazu-
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rilor pe trimestre se remarcd o frecventd cu mult crescutd in trimestrele
I si IV, aceasta se coreleazi cu o frecventa crescutid a bolilor de vecini-
tate, in special ORL precum si cu epidemiile de gripa.

Frecventa cea mai scdzutd se observd in trimestrul III ca apoi si
creascd brusc in trimestrul IV, ceea ce ar corespunde cu o noul adaptare
la sezonul rece fatad de care nu toti pacientii au o rezistentd adecvata.

La un numir de 39 (36,1 %) din cazuri s-a putut face o legaturi cau-
zala cu boala imediat anterioard: 14 (12,9 %) cu gripa, 25 (23,1 %) cu su-
ferinte acute ORL.

Dupa datele de mai sus bolile in urma cdrora a apérut tiroidita sint
in procent redus, dar acest fapt se datoreste unei selectiondri riguroase.
In plus, diagnosticul de tiroiditd nu s-a stabilit in timp util la o mare
parte din cazuri. Totusi se contureazi corelatia aparitiei tiroiditei acute
cu bolile ORL si virotice. Se pune problema unui agent etiopatogenetic
comun sau aceleasi cauze favorizeaza instalarea procesului inflamator ti-
roidian (1, 2). Klein E. (3) imparte tiroiditele in: acute, bacteriene, viro-
tice, dupa radioterapie, in special dupd I'*!. Tiroida are un deosebit tro-
pism reactional pentru infectiile de focar, in special pentru cele amigda-
liene (4).

Tiroidita acuta a aparut la 32 (29,6 %) din cazuri, pe un fond de gusa
(strumits). Dintre aceste 23 (22,2 %) de cazuri au prezentat gusd nodu-
lara, iar 9 (8,3 %) gusd difuzi, in ambele situatii au fost luate in consi-
derare numai formele clinice cu gusd de volum mijlociu sau mare. Pe fon-
dul de gusd inflamatiile acute se instaleaza relativ frecvent. Gusa repre-
zintd asa numitul ,,punct de apel“ (Milcu) (1) pentru inflamatii bacteriene
sau virotice. Ioanitiu §i colab. (5) scoate in evidentd caracteristicele prin-
cipale ale inflamatiilor tiroidiene din zonele de gusi endemici.

Kahane citat dupa (5) giseste o etiologie amigdaliand de focar si
pune problema transmiterii pe cale limfatici si hematogena.

O parte dintre suferintele ORL au apirut in conditii de gripa sau in
cadrul complicatiilor. Pentru a evidentia corelatiile posibile intre epide-
miile de gripa si inflamatiile tiroiditei am grupat cazurile pe ani i am
fixat pe trimestre debutul epidemiilor si ,,spicul® maxim al morbiditatii
prin gripa.

Distributia pe ani scoate in evidenti o frecventi mult mai mare in
anul 1974.

Tabelul nr. 2

Distributia cazurilor de tiroiditi acuti pe ani

Anul Nr. cazuri Procente
1970 14 129
1971 17 15,7
1972 17 15,7
1973 14 12,9
1974 36 33,3
1975 10 92
(6 luni)
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Tabelul nr. 3

Debutul epidemiei de gripa si ,spicul* maxim al morbidititii pe trimestre si ani

Debutul WSpicult maxim
Anul (trimestrul) (trimestrul)

1970
1971
1972
1973
1974
1975

-

Din aceste rezultate se remarci o deplasare a morbiditatii prin
gripa in trimestrul I desi este interesat si trimestrul IV. Aceste date se
coreleazid cu morbiditatea crescutid prin tiroiditi acutid care a fost cres-
cutd in trimestrele IV si I, dar mai evident in trimestrul 1 (28,8—32%
din cazuri) fapt ce ne permite si afirmam ca gripa cauzeazi sau favori-
zeazd fari indoiali inflamatiile acute ale glandei tiroidiene.

Concluzii

1. In ultimii ani 1970—1975 se constatd o crestere a morbiditatii prin
tiroiditd acuti. Aceastd crestere se situeazi mai evident in trimestrele I
si IV si coincide cu morbiditatea crescutd prin gripa, alte viroze, boli
acute ORL etc.

2. Sint afectate mai mult grupele de virsti cuprinse intre 21—50 de
ani si sexul feminin.

3. Tiroidita acutd s-a constatat la 29,6 % din cazuri pe un fond de
gusa (strumitl), predominant la formele de gusi nodulara (22,2 %).

4. La un procent de 23,1 % din cazuri s-a ficut o legitura cauzala cu
suferinte ORL. Aceste suferinfe in mare parte au fost favorizate de epi-
demia de gripa.

Sosit la redactie: 19 aprilie 1976.
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Clinica medicala nr. 1 (cond.: prof. dr. C. Dudea doctor in medicind)
din Tirgu-Mures

STUDIUL EFECTULUI AJMALINEI IN FLUTTERUL ATRIAL
dr. S. Cotoi, M. Repolski, C. Georgescu, 1. Benedek, L. Davidovici

Ajmalina, un alcaloid de Rauwolfia, a fost descrisi pentru prima
data in 1931 de catre S. si R. H. Siddiqui, iar R. Robinson i-a determinat
structura in 1956. In tratamentul aritmiilor a fost introdusi de citre
Kleinsorge (4, 6).

Acest preparat a constituit obiectul multor lucriri de la descoperirea
sa pini in prezent. In ultimul timp s-au realizat mari progrese in inte-
legerea mecanismului intim, electrofiziologic, prin care ajmalina isi exer-
citd actiunea antiaritmica. Astfel se stie ca efectul antiaritmic este dato-
rit unei actiuni de stabilizare a membranei fibrei musculare, producin-
du-se in acest fel o scddere a ratei de depolarizare si o prelungire a fa-
zei de repolarizare a potentialului de actiune, cu cresterea refractoritd-
tii miocardului. Efectele ei antiaritmice sint date de prelungirea perioa-
dei refractare si mai pufin de prelungirea duratei conducerii (1, 5, 6).

In literaturd nu existd incid cercetiri electrofiziologice ale modului
cum actioneazi ajmalina in tulburarile de ritm ce apar in clinica. In lu-
crarea de fa{d ne propunem si aratim, folosind o tehnicid intracavitara,
felul in care ajmalina influenteazd flutterul atrial.

Material i metodd

Am utilizat preparatul Gilurytmal®, produs de firma Giulini, care
contine 50 mg ajmalinid pe fiolad. Administrarea preparatului s-a fiacut
rapid, pe cale intravenoasi, sub forma de bol.

Dintr-un lot mai mare de aritmii am selectionat doua cazuri cu flut-
ter atrial, care au fost studiate cu metoda electrocardiografiei intracavi-
tare. :

Metoda utilizata in studiu este descrisi in lucrari anterioare si consti
in introducerea unei sonde electrod bipolar la nivelul atriului drept, cu
obtinerea prin tehnica suctiunii a potentialului de ac{iune monofazic (2, 3).

Celor doi bolnavi li s-a recoltat potentialul de actiune monofazic
(PAM) de atriu drept in mod continuu inainte si 20 de minute dupi in-
jectarea rapid intravenoasd a 50 mg de ajmalina.

Rezultate si discutii

La unul dintre bolnavi dupa administrarea ajmalinei s-a realizat tre-
cerea in ritm sinusal. Aceastd trecere este surprinsi pe inregistrarile
efectuate.

Inainte de ajmalind PAM atrial are unde tipice de flutter cu o frec-
ventd de 250'min., i cu o durati a lor de 200 msec.

La 5 minute dupd ajmalinad undele atriale au o frecventi de 125/min.
cu o duratd a PAM de 320 msec.

La 10 minute dupd administrare se obtine ritm sinusal cu frecventa
de 66/min. si o duratd de PAM de 280 msec.
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In acest caz putem conchide, ci ajmalina a produs o ririre a free—
ventei undelor de flutter cu cresterea marcati a duratei PAM, ca apoi
sd se treacd la ritmul sinusal.

La al doilea bolnav studiat, administrarea ajmalinei nu a reusit si
converteasca flutterul la ritm sinusal. Totusi studiul electrogramei intra-
cavitare aratd cid de la situatia premergitoare injectirii ajmalinei, cind
era o frecventd a undelor de 240;min. si o duratai a PAM de 240 msec,
se ajunge dupa 10 minute la o frecventd de 220/min si o durati a PAM
de 270 msec.

Pentru a se evidentia mai pregnant aceastd modificare s-au supra-
pus grafic cele doud curbe de PAM.

La acest bolnav desi nu s-a produs oprirea flutterului, se observad o
rérire a undelor cu cresterea duratei lor.

Se cunoaste, cd durata PAM se coreleazi bine cu refractoritatea mio-
cardului (2, 3). In cazurile noastre, dupa ajmalind, se observi o rarire a
undelor de flutter, cu cresterea concomitenti a duratei PAM. Acest efect
ar indica c¢d ajmalina produce o incetinire a undei circulare, cu creste-
rea refractorititii miocardului, fenomene care pot realiza la un prag anu-
mit convertirea flutterului la ritm sinusal.

Sosit la redactie: 10 aprilie 1976.
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EFECTUL EXTRACTULUI DE ALLIUM SATIVUM L. ASUPRA
COAGULARI INTRAVASCULARE DISEMINATE, PROVOCATA
EXPERIMENTAL PRIN LICHID AMNIOTIC

dr. S. Nemes, dr. 1. Iung, dr. T. Feszt, dr. M. Kerekes, Elisabeta Gergen

In patologia moderni apar din ce in ce mai multe date, potrivit ca-
rora coagularea intravasculari diseminati (CID) joacd rol in mortalitatea
perinatala (1, 2, 4, 7, 9, 10, 11, 12). Esenta problemei constd in aceea ci
in anumite conditii patologice lichidul amniotic poate patrunde in circu-
latia materna provocind CID, care duce la obstructia prin fibrind a mi-
crocirculatiei, la un consum exagerat al factorilor de coagulare si acumu-
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Jarea in singe a produsilor de degradare a fibrinei (PDF), cu hemoragii
periculoase. Din dorinta de a contribui la lamurirea patogeniei si preve-
qirii CID, ne-am decis s& reproducem acest fenomen pe cale experimen-
tald cu tromboplastina si lichid amniotic, respectiv si incercdm influen-
tarea lui cu extract de Allium sativum L, care — dupa opinia a numerosi
autori (3, 5, 6, 8) — posedd un efect antilipemic, fibrinolitic si anticoa-
gulant.

Material si metodd

Cercetirile noastre le-am efectuat pe un lot de 28 iepuri, de ambele
sexe, cu greutate corporald intre 1,4—3,5 kg, repartizat in doud serii de
experiente.

In prima serie de experiente am utilizat 16 iepuri dintre care la 6
am provocat CID, administrindu-le i.v. o dozid de 20—25 mgkg corp de
tromboplastinid, sub forma de suspensie in ser fiziologic. La alti 10 iepuri
am administrat intre 1—3 ml’kg corp de lichid amniotic, cu scopul de a
urmiri efectul acestuia de declansare a CID. Pentru punerea in evidenti
a procesului de coagulare intravasculari, ne-am folosit de testul dilutii-
lor cu sulfat de protamina (TDSP) a lui Niewiarowski si Gurewich, 1971
{9), care se bazeazi pe evidentierea din plasma sanguini a PDF. Dintre
testele de coagulare globald a singelui am determinat timpul de recalci-
ficare Howell. Pentru efectuarea testelor mai sus amintite singele a fost
prelevat prin punctie cardiaca, la inceputul experientei si la 5, 30, 60 si
120 de minute dupd administrarea tromboplastinei, respectiv a lichidului
amniotic.

In cea de a doua serie de experiente am folosit 12 iepuri. Dintre
primii 6 iepuri 3 au primit i.v. 20 mg’kg corp tromboplastini, iar ceilalti 3,
cu scopul prevenirii CID, in afard de tromboplastind au primit prin sonda
gastricd 3X2 ml de extract concentrat de usturoi (Allium sativum L) si
anume cu 2 ore inainte, simultan si cu 2 ore dupi administrarea trombo-
plastinei. Pe ceilalti 6 iepuri am efectuat cercetiri dupa acelasi rationa-
ment: la 3 iepuri le-am administrat lichid amniotic (1 ml’kg corp), iar la
alti 3 iepuri, in afard de lichid amniotic. am administrat si extract de
Allium sativum L, dupa acelasi mod de administrare ca mai inainte. Pen-
tru efectuarea testelor de coagulare, in cursul celei de a doua serii de
experiente, singele a fost prelevat la inceputul experientei (0°) si apoi la
30, 120, 180 si 240 de minute dupi injectarea tromboplastinei, respectiv a
lichidului amniotic, astfel fiind posibila urmirirea intr-un timp mai lung
a fenomenului studiat.

Rezultate si discutii

Pe figura nr. 1 se prezinti comparativ efectul tromboplastinei si al
lichidului amniotic asupra comportirii TDSP. Se observa ci dupi trom-
boplastind testul devine foarte pozitiv, aritind prezenta substantelor
PDF. Cel mai mare grad de pozitivitate a testului (intre 66—100 %) se
constatd la dilutiile mici (1:5, 1:10 si 1:20) ale sulfatului de protamini,
respectiv la 5, 30 si 60 minute dupd administrarea tromboplastinei. Sub
efectul lichidului amniotic TDSP se comportd asemainitor, cu deosebirea
ci pozitivitatea cea mai marcatid a testului (intre 40—100% apare mai
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ales la primele doud dilutii (1:5 si 1:10) si se mentine sau chiar creste
pina la sfirsitul experientei.
Timpul de recalcificare Howell (fig. nr. 2) se comporta diferit, res-
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Fig. nr. 2

pectiv la 30 minute dupa tromboplastina se prelungeste puternic, aratind
o hipocoagulabilitate a singelui, iar dupa lichidul amniotic se scurteazi
usor in faza initiald si apoi dupd 2 ore se prelungeste, deci hipocoagula-
bilitatea este precedatd de o hipercoagulabilitate a singelui.

Pe figura nr. 3 comparam efectul tromboplastinei, respectiv al lichi-
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dului amniotic asupra TDSP, cu efectul extractului de Allium sativum L,
administrat simultan cu substantele de mai sus. Putem observa cid la
animalele care au primit si extract de Allium sativum L, concentratia san-
guind a PDF se mentine timp mai lung la un nivel ridicat (TDSP fiind
pozitiv in 100 % si dupa 120 min.), decit la cele tratate numai cu trombo-
plastind. De asemenea, la iepurii tratati cu extract de Allium sativum L,
simultan cu lichidul amniotic, nivelul sanguin al PDF este ridicat sau
are chiar o tendinta crescindi (cu dil. 1:10), fatd de cel observat la ani-
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malele tratate numai cu lichid amniotic. Presupunem ca tratamentul cu
extract de Allium sativum L mobilizeazd si mai mult procesele de con-
traregulatie, in special hiperfibrinoliza reactiva, determinatd de CID, du-
¢ind la 0 acumulare mai pronuntata de PDF.

Timpul Howell (fig. nr. 4) se prelungeste mult mai putin daci trom-
boplastina este administratd impreuna cu extractul de Allium sativum L,
respectiv scurtarea inifiald a timpului Howell, produsé de lichid amniotic,
este mult redusa de extractul de Allium sativum L.
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Mentionam, in fine, cd am efectuat si examenul histopatologic al
organelor interne, care a aritat conglutinarea trombocitelor si fibrina
precipitatd in plaminii, ficatul, creierul si rinichii animalelor, carora li
s-a administrat tromboplastind, respectiv microtromboza in plamini, dupa
administrarea lichidului amniotic, iar tratamentul cu Allium sativum L
a redus substantial modificdrile histopatologice.

Analizind rezultatele noastre experimentale, am constatat deci ci
atit tromboplastina cit si lichidul amniotic, administrate iepurilor i.v,,
declanseaza sindromul de CID, insotit de aparitia in singe a PDF. Faptul
de mai sus confirmid parerea numerosilor autori, ca Schmidt-Mathiesen,
1966 (11), Sigal si colab., 1969 (12). Bleyl si Biising, 1969 (1), Marosi si
colab,, 1974 (7), ca lichidul amniotic confine substante activatoare ale
sistemului de coagulare sanguind si. in anumite conditii patologice, pro-
voaca tulburdri ale hemostazei, bazate pe CID.

Privind comportarea timpului Howell, dupi tromboplastini am ob-
servat incd din prima fazi a experientelor o hipocoagulabilitate marcata.
iar dupa lichid amniotic aceasta a survenit mai tirziu, dupa o fazi ini-
tiald de hipercoagulabilitate. Fenomenul il atribuim. in conformitate cu
datele lui Ruzicska si colab., 1969 (10) si Deykin, 1970 (4), consumptiei
factorilor de coagulare, respectiv unei hiperfibrinolize reactive, ca semn
al masurilor de aparare a organismului.

Rezultatele celei de a doua parti a experientelor noastre au de-
monstrat efectul favorabil al extractului de Allium sativum L asupra
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evolutiei CID, indiferent cd ea a fost produsa de tromboplastind sau
lichid amniotic, stimulind organismul in mobilizarea mai eficienta a func-
tiilor de aparare. Aceastd ultima constatare este sustinuta atit de rezul-
tatele obtinute cu TDSP si timpul Howell, cit si de tabloul histopatologic
al organelor interne. Rezultatele corespund atit unor date recente din
literatura (Bordia si colab., 1975 (3), Jain, 1975 (6) cit si observatiilor pro-
prii anterioare (Nemes si colab., 1975 (8), conform céirora extractele fa-
cute din Allium sativum L prezintd efecte anticoagulante §i antiatero-
gene,

Sosit la redactie: 9 aprilie 1977.
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Disciplina de epidemiologie (cond. sef de luerdri dr. E. Kiss, doctor in medicind)
a IL.M.F. din Tirgu-Mures

PREZENTA SIMULTANA A DETERMINANTILOIR Y §1 D
IN ACEEASI PARTICULA DE AgHBs

dr. Monica Sabdu, B. Sebe, dr. E. Kiss, Z. Andrds

Incd in anul 1969 unele date au sugerat cd AgHBs nu este unitar ci
eterogen (4, 8, 16).

Aceste prime observatii au constituit punctul de plecare a numeroase
cercetdri in scopul de a clarifica structura antigenicd a AgHBs.

Astfel, este astiazi cunoscut ci pe lingi un determinant comun a
existd doua perechi de determinanti mutual exclusivi §i independenti
y-d si w-r (3, 6).

Determinantii y si d sint dictati de agentul infectios. virusul B si nu
de catre gazda (11).

In afara perechilor de determinanti y-d si w-r au mai fost descrisi
§i determinanti aditionali x, n, t, ¢ (3, 7), precum si subdiviziuni ale de-
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terminantului a (15). De asemenea, Mazzur (10) a descris 7 seruri in care
ambii determinanti ¥y si d au fost prezenti in aceeasi particuld acompa-
niati de determinantul w sau r. Asemenea cazuri au fost mentionate si
in Suedia (12).
Lucrarea de fatd descrie doud cazuri de antigene pleotipice gasite la
noi in tara.
Material gi metodd

Au fost caracterizate pentru perechile de determinanti y-d si w-r
prin reoforeza (Abbott Lab.) utilizind antiser anti-ay preparat pe cimpan-
zei, 2497 seruri AgHBs pozitive colectate din 24 judete ale tarii. Doud
dintre aceste seruri au dat pinteni de precipitare atit fatd de AgHBs
subtipul ay cit si ad.

Aceste seruri au fost testate ulterior prin contraelectroforezi (1) fata
de seruri monospecifice anti-a, anti-y si anti-d, observindu-se prezenta
ambilor determinanti y si d in aceste seruri. Pentru a determina daci
aceste antigene pleotipice sint rezultatul unei duble infectii cu subtipu-
rile Y si D sau daci cei doi determinanii sint continuti in aceeasi parti-
culd de antigen, am efectuat doud feluri de determiniri conform meto-
dologiei preconizate de Mazzur (10).

Fiecare ser d+y-+ a fost testat in difuzie in agaroza fatid de anti-
serurile anti-d §i anti-y plasate in godeuri adiacente. Ulterior, amestecu-
rile acestor seruri in volume egale cu anti-y, anti-d si ser fiziologic (men-
tinute la 37°C pentru 1 ord) au fost retestate fati de anti-y si anti-d
plasate de asemenea in godeuri adiacente.

Pentru control am efectuat un amestec artificial de doua antigene
de subtipuri diferite pe care le-am supus aceluiasi procedeu de testare
ca si serurile pleotipice.

Rezultate si discutii

Rezultatele sint redate schematic in fig. nr. 1, din care reiese cd
serurile d+y-4- puse in contat cu anticorpii anti-d, respectiv anti-y au
determinat o linie de precipitare continua fiarid pinteni. Pentru ameste-
curile efectuate in prealabil intre serurile d+y-+ si anticorpii monova-
lenti, antiserurile monospecifice au anihilat atit reactivitatea antigenicd
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Fig. nr. 1: Imunodifuzie in agaroza. Godeurile 1, 2, 3 contin

amestecul artificial a doua subtipuri ale AgHBs tratat ante-

rior cu antiserul anti-d, ser fiziologic si anti-y. Godeurile

4, 5, 6 contin serul d-+y-} tratat anterior in acelasi mod.

Godeurile 7 contin anti-y, godeurile 8 contin anti-d, godeu-

rile 9 si 10 contin AgHBs subtipul D, respectiv Y, iar go-
deurile 11 contin ser fiziologic.
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Spre deosebire de aceste aspecte, in cazul testirii amestecului arti-
ficial al celor doua subtipuri ale AgHBs fa{d de antiserurile monovalente,
am inregistrat o incricusare a liniilor de precipitare, fiecare din anti-
serurile monospecifice anihilind numai reactivitatea omoloaga.

Toate cele 2497 seruri testate, deci inclusiv serurile pleotipice au
continut determinantul w.

Aceste rezultate duc la concluzia ci cele doud seruri studiate contin
in aceeasi particula ambele subspecificitdfi ¥ si d asociate cu determi-
nantul w. In cazul in care cei doi determinani{i prezenti in ser ar fi fost
rezultanta unei infectii simultane cu antigene de subtipuri diferite, as-

pectul ar fi trebuit sd corespundé cu modelul de control utilizat de noi.

Datele obtinute de noi vin si confirme rezultatele inregistrate de
Mazzur (10) si Nordenfelt (12) care descriu existenta concomitentid a am-

Din 92 de seruri AgHBs pozitive obtinute din Romania §i din 30 de
seruri obtfinute din Ungaria, Madalinski (9) gaseste un ser din Romania
(1,1 %) si un ser din Ungaria (3,1 %) cu subtipul adyw, dar nu precizeaza
daci determinantii antigenici sint inclusi in aceeasi particula a AgHBs
sau dacad reprezintd doud populatii separate apirute ca urmare a unei
duble infectii cu serotipuri diferite.

Romaénia si Ungaria reprezintid zona de delimitare dintre prevalenta
determinantului ayw (2, 13, 14) si adw (5), deci este posibil ca in aceste
zone sa existe purtatori de antigen pleotipici.

Sosit la redactie: 9 aprilie 1977.
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Disciplina de medicin& legald (cond.: prof. dr. Z. Ander, doctor-docent)
si Disciplina de morfopatologie (cond.: prof. dr. F. Gyergyay, doctor-docent)
ale ILML.F. din Tirgu-Mures

ASPECTE PATOGE NETICE ALE CARDIOMIOPATIEI ISCHEMICE
Nota II. Observatii privind reactia SDH pe miocard in uncle decese
expertizate medico-legal

dr. V. Molndr, dr. Z. Ander, dr. 1. Jung, A. Ureche

In prima noastrd notd, privind aspectele patogenetice ale cardiomio-
patiei ischemice (6), am demonstrat pe un material necropsic destul de
bogat (333 cazuri) prezenta leziunilor histologice ischemice ale miocardu-
lui care apar la noxe foarte variate. Acestea actioneazi fie local asupra
irigatiei sanguine, fie deregleaza in general aportul de oxigen sau meta-
bolismul in general, si provoacd in mod secundar manifestiri functionale,
apoi morfopatologice pe miocard. Aceasti constatare este in concordanti
cu cele ale lui Ehrlich care aratd ci pe materiale necropsice incidenta
trombozei coronariene in infarctul miocardic variazi intre limite foarte
largi (21-—85 %) ajungind la concluzia ca tromboza este mai degrabi con-
secutivd si nu premergitoare infarctului (4).

Examinéarile lui Selye, Miasnicov, Meister s.a. (11) au demonstrat
prezenia necrozelor miocardice si in lipsa unor leziuni vasculare, totodata
si faptul ca leziunile ischemice sau similare acestora nu trebuie explicate
prin teoria ,spasmului vascular coronarian® existind numeroase stiri
stresante si tulburdri metabolice care deregleazi factorul umoral (enzi-
matic si hormonal) general sau local in miocard, provocind in ultima in-
stantd focare necrotice in miocard. Aceste focare sau cuprind toati grosi-
mea miocardului sau sint dispersate ca microfocare situate mai cu seama
in stratul subendocardic (1, 6).

Material gi metodd

Am urmirit pe miocard in 50 de cazuri de necropsie reactia macros-
copicd a succindehidrogenazei in corelatie cu reactiile microscopice Lie si
Kossa. Scopul a fost elaborarea unei metode orientative pentru localiza-
rea leziunilor miocardice si evidentierea lor ulterioard prin examen his-
topatologic. Tehnica utilizata a fost cea a lui Kolin si Kaluza modificat
de noi (3).

Pentru examinare s-a prelevat o sectiune transversali de 3—5 mm
grosime din treimea medie a ventriculelor. Dupi o clitire in ser fiziolo-
gic s-a incubat pentru 30 minute intr-un amestec de succinat de sodiu
ca substrat, tetrazolium-blau ca acceptor de hidrogen si mediu de tampon
fosforic. Formazanul produs indica direct prezenta reactiei enzimatice.
Dupé fixare cu formol, remanenta culorii permite ulterior prelucrarea
histologica ,.tintitd“ a zonelor lezate, cu reactia Lie si Kossa.

Rezultate

Numairul mic de examiniri (50 cazuri) nu permite o analizi statis-
ticd, doar demonstrarea coincidentei perfecte a alteratiilor macro- si mi-
eroscopice.

Frecventa tipurilor de reactii a fost gisitad astfel:
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Tabelul nr. 1

Forma de extindere
Denumirea Tipul (Nr. cazuri)

reactiei reactiei Focare Microfocare| Microfocare Difuza

delimitate multiple izolate extinsa
S.D.H. lipsa 15 10 20 5
Lie intensa 5 20 25 —
Kossa variabila 15 10 20 5-nespeci-

ficd

Aceste tipuri de reactii s-au repartizat pe cazuistick in modul ur-
mator:

1. Un grup de cazuri cuprinde 5 decese subite cu infarct recent pe
fond de arteriosclerozd coronariand si trombozd evidenti. Tipul reactiei
SDH corespunde unei scaderi generale a reactivititii cu o zonia palida
cu delimitare variata.

2. In cazurile de hipertrofie miocardicd dupi afectiuni cronice val-
vulare sau boald hipertonica, reactia SDH pune in evidenti focare de in-
farcte dispersate in mod concentric, care intereseazi musculatura ventri-
culard stinga.

3. Cazurile de decese subite fdrd leziuni macroscopice evidente dar
considerate totusi morti prin inim4, la nivelul coronarelor sau pe ansam-
blul cordului, arati de cele mai multe ori zone de paliditate (lipsia de
reactie). dispersati pe toatd suprafata sectiunii transversale.

4. In socul traumatic mortal, mai ales dupa vatamari cranio-cere-
brale, leziunile ischemice ale miocardului sint circumscrise, sub forma
unor pete ceva mai extinse, cu localizare mai frecvent subendocardicai.

5. Timpul trecut intre deces si necropsie a variat intre 6—48 de ore.
La toate tipurile de reactii, cu trecerea timpului, reactia SDH devine mai
stearsd, in urma difuziunii proteinelor enzimatice si a modificdrilor de
permeabilitate, dar in toate cazurile s-au putut diferentia zonele active
de cele inactive.

6. Reactia Kossa pentru evidenfierea calciului in fibrele miocardiee
aratd o reactivitate alteratid in zonele succindehidrogenaz-negative. Loca-
lizarea calciului devine difuzd si nu mai pastreazi granulatia find de-a
lungul sarcolemei, ci apare sub forma unor granule mai grosolane de-a
lungul striatiilor transversale, iar mai tirziu pe linga lipsa totala de SDH,
granulele apar dispersat, stadiu in care nu se mai poate recunoagte struc-
tura tisulara.

7. Reactia LIE se suprapune de asemenea zonelor SDH-negative. In ge-
neral, se constatd o fuxinofilie mai intensi in zonele SDH-negative, insa
extinderea acestora este ceva mai mica iar in cadrul microfocarelor pa-
lide dupa SDH mai gisim grupari de fibre musculare care nu prezintd
fuxinofilie. Dac3 infarctul cuprinde ansamblul peretelui ventricular, feno-
menul de suprapunere este similar, gasindu-se si in aceste cazuri fasci-
cule miocardice intercalate, lipsite de fuxinofilie. Aceastd constatare suge-
reazd ipoteza ci fuxinofilia ar fi legatd de acumularea metabolitilor din

aceastd fazd a glicoloizei, adicd paralel cu sporirea concentratiei ionilor
de H.
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Concluzii

Reactia macroscopicd a succindehidrogenazei pe miocard este o me-
toda practicabild in orice laborator de medicini legala.

Evaluarea rezultatelor este posibila chiar la terminarea necropsiei
permitind un diagnostic tanatogenetic mai precis in toate cazurile legate
de insuficientd cardiacad acutd, indiferent dacd aceastd cauzi initialad este
legatid de miocard sau este vorba de leziuni ischemice secundare sau de
modificari metabolice acute dupa diferite stiri septice, toxice, anoxice, so-
cogene etc.

Utilizarea metodei — reactiei macroscopice a SDH pe miocard —
asigurd o justd orientare in prelevirile pentru examindri histologice si
histochimice ,tintite” atit in scop de expertiza, cit si de cercetare stiin~
tifica.
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Sosit la redactie: 30 decembrie 1976.

Clinica de neurologie (cond.: prof. dr. L. Popoviciu doctor-docent) din Tirgu-Mures

ACCIDENTELE VASCULARE CEREBRALE SI FACTORII METEO-
ROLOGICI DIN ZONA MUNICIPIULUI TIRGU-MURES

dr. I. Pascu, Maria-Daniela Constantin, dr. L. Popoviciu

In virtutea conceptiei despre unitatea organismului uman cu mediul
inconjurdtor, putem studia nu numai efectele favorabile, dar si cele no-
cive, pe care factorii meteorologici le au asupra sdnatatii (1, 7, 16, 17).
Este ceea ce numim astizi biometeorologie medicald si meteoropatologie
2, 6).

Pentru anumite zone geografice s-a putut stabili existenta unor re-
latii de cauzi-efect intre factorii meteorologici si bolile cardiovasculare
(2, 5, 13, 18). S-a demonstrat faptul ci in zona municipiului Tirgu-Mures
infarctele miocardice au debutat mai frecvent odatid cu aparitia frontu-
rilor atmosferice (8). Accidentele vasculare cerebrale (AVC) au putut fi
de asemenea corelate cu o parte din factorii meteorologici, atit in straini-
tate (4, 10, 11, 12, 14), ¢it si in patru zone ale tirii noastre (3, 9, 13, 15).

Studiul de fati isi propune si analizeze corelatiile dintre morbidita-
lea prin hemoragii si infarcte cerebrale, pe de o parte si factorii meteoro-
logici ai zonei municipiului Tirgu-Mureg, pe de altd parte.
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S-au luat in studiu cazurile cu hemoragii cerebrale (HC) si cu in-
farcte cerebrale (IC), internate si decedate in clinica neurologici din Tir-
gu-Mures, in perioada 1967—1974. Verificarea diagnosticului clinic prin
examen anatomopatologic, cit si stabilirea cu exactitate a datei de debut,
au constituit criterii riguroase de selectionare. Materialul luat in studiu
a cuprins 407 cazuri cu AVC, din care 143 cazuri cu HC si 264 cazuri
cu IC.

Pe de alta parte s-au cules §i analizat pe zile urmatoarele fenomene
meteorologice: presiunea atmosfericd, temperatura aerului, umiditatea
relativa, tensiunea vaporilor de apa si fronturile atmosferice. Datele au
fost adunate retroactiv de la statia meteorologici din Tirgu-Mures, pentru
primii patru parametri §i de la statia meteorologica din Cluj-Napoca,
pentru fronturile atmosferice. Intr-o etapa ulterioari, aceste date au fost
calculate si centralizate pe luni, sezoane si ani. Perioada de 8 ani, luati
in studiu, ca si numarul mare de cazuri au permis aplicarea unor metode
statistice matematice (chi patrat). Pentru stabilirea corelatiei intre fron-
turile atmosferice si debutul AVC, s-a luat in considerare data aparitiei
frontului + 2 zile (1).

Din analiza graficului nr. 1 se poate desprinde faptul cid cele mai
frecvente HC au debutat in septembrie (14,7 %), in mai (12,5%) si in
octombrie (11,2 %). Cele mai rare cazuri de HC au fost intilnite in ianua-
rie (2,8 %) si in iulie (4,9 %). Referitor la IC, frecventa cea mai mare a
fost in septembrie (13,3 %), in mai (11,7 %) si in octombrie (11,4 %y). Cele
mai pufine cazuri de IC au debutat in februarie (4,5%), in ianuarie
(4,9 %) si in august (5,3 %).
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Fig. nr. 1: Repartizarea cazurilor pe luni (anii 1967—1974). A = frecventa cazurilor

in procente; B = temperatura medie lunarid (Mx = maxima, Mn = minima); C=

umiditatea relativa medie lunara la ora 13 (in procente); D= tensiunea medie a

vaporilor de apa la ora 13 (in milibari); E = media lunard a diferentelor zilnice
dintre presiunea atmosfericA maximi si minima (in mmHeg).

Se poate remarca de asemenea ca frecventa cazurilor a crescut odatd

cu ridicarea temperaturii (din ianuarie pind in mai), apoi odatd cu stabi-
lizarea acestui parametru, frecventa cazurilor a scdzut pind in august.
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Coborirea bruscd a temperaturii (in septembrie), a fost insotitd de cres-
terea frecventei cazurilor cu AVC. Paralel insd cu sciderea temperaturi-
lor medii lunare, frecventa cazurilor a scizut treptat.

Cu privire la umiditatea relativi a atmosferei, se observid o relatie
inversd intre media valorilor lunare inregistrate la ora 13 si frecvenia
cazurilor cu AVC. Se noteazd o crestere a frecvenfei imediat dupa atin-
gerea limitei inferioare si odati cu urcarea brusci a procentajului de
umiditate. Mentinerea umiditifii relative la valori ridicate nu pare si
influenteze frecventa cazurilor cu AVC.

Curba valorilor medii lunare a tensiunii vaporilor de apa inregistrate
la ora 13 are un aspect asemindtor curbei valorilor de temperatura.
Media lunard a diferentei dintre valorile maxime si minime zilnice ale
presiunii atmosferice, nu prezintid variatii semnificative. .

Din graficul nr. 2 rezultid ci cele mai frecvente cazuri cu AVC au
debutat toamna (32,1 % pentru HC si 33 % pentru IC). Cele mai putine
cazuri au debutat iarna (18,9 % pentru HC si 19% pentru IC). Nu s-a
putut desprinde nici o relatie intre debutul AVC si factorii meteorologici
grupati pe sezoane.
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Fig. nr. 2: Repartizarea cazurilor pe sezoane (anii 1967-—1974)

In intreaga perioadi studiatd au existat 537 fronturi atmosferice, din
care 218 au fost calde si 319 reci. Nu au fost luate in considerare frontu-
rile ocluse, cu caractere meteorologice riu definite. Din totalul de 407
cazuri cu AVC, un numdr de 259 au fost corelate direct cu aparitia fron-
turilor atmosferice, iar restul de 148 de cazuri au debutat in afara lor.
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Aplicarea metodei ,,chi patrat“ a permis evidentierea unei diferente sem-
nificative (p < 0,01), intre cazurile corelate si cele necorelate cu frontu-
rile atmosferice. Diferenta intre cazurile corelate si cele necorelate cu
fronturile atmosferice, este mult mai semnificativd in lotul cu HC
(p < 0,001), decit in cel cu IC (0,01 <p <0,05). Analiza separata pe cele
doud tipuri de fronturi, a aritat o corelatie mai semnificativid pentru
fronturile reci (p < 0,01), decit pentru cele calde (0,01 < p < 0,05). Core-
latia a fost mai evidenta in zilele cu fronturi reci din lunile calde si in
zilele cu fronturi calde din lunile reci.

In concluzie se poate spune ca pentru zona municipiului Tirgu-Mures,
aparitia AVC este puternic influentatd de fronturile atmosferice, indeo-
sebi de cele reci. Rezultatele obtinute impun o mai buni colaborare cu
statia meteorologicd din Tirgu-Mures, in scopul adoptirii unor masuri
preventive de ameliorare a factorilor de risc, care concura cu cei meteoro-
logici la aparitia AVC (evitarea stressurilor psihice §i a eforturilor fizice,
control si tratament adecvat al tensiunii arteriale si al cardiopatiilor, evi-
tarea consumului bauturilor alcoolice etc.).

Sosit la redactie: 4 februarie 1977.

Bibliografie

1. Ardelean I:, Barnea M.: Elemente de biometeorologie medicali, Ed.
medicald, Bucuresti, 1972; 2. Barnea M.: Viata med. (1963), 10, 1657; 3.
Barnea M.: Neurol. Psihiat. Neurochir. (1976), 21, 47, 4. Bokonji¢ R.,
Zeé¢ N.: J. Neurol. Sci. (1968), 6, 483; 5. Goia l., Gligore V., Bubuianu G.,
Dutu A., Podut E., Stoica D.: Med. int. (1962), 14, 1427; 6. Lungu A.:
Med. int. (1964), 16, 1007; 7. Lungu A.: Sanitatea si evenimentele atmos-
ferice, Ed. stiintificd, Bucuresti, 1966; 8. Magyarosi G.: Rolul factorilor
meteorologici in patogenia unor boli acute sau reacutizate. Studiul actiu-~
nii biotrope a factorilor atmosferici prin metode de laborator, Tezd de
doctorat, LM.F. Tirgu-Mures, 1972; 9. Mircea T.,, Pope M., Divin M.:
Neurol. Psihiat. Neurochir. (1971), 16, 53; 10. McDowell F. H., Louis S.,
Monahan K.: J. Chron. Dis. (1970), 23, 29; 11. Ohno Y., Horibe H., Haya-
kawa N.: Jap. Circ. J. (1970), 34, 69; 12. Olivares L., Castaneda E., Grifé
B. A., Alter M.: Stroke (1974), 4, 773; 13. Rusu R., Deutsch L., Dulca F.,
Goia E., Nicolau A., Mocanu G., Popovici C., Cotoi S.: Med. int. (1965),
17, 595; 14. Sotaniemi E., Palva 1. P., Hakkarainen H.: Ann. Clin. Res.
(1972), 4, 233; 15. Serbdnescu G., Serbidnescu C.: Neurol. Psihiat. Neuro-
chir. (1975), 20, 139; 16. Serban A., Stoica D., Moraru M., Muresan A.:
Culeg. lucr. Inst. meteor. (1966), 419; 17. Topor N.: Viata med. (1963), 10,
577; 18. Zdgreanu I., Popescu T., Stoica D.: Med. int. (1962), 14, 609.

48



Disciplina de microbiologie (cond.: prof. dr. 1. Laszld, doctor in medicind) a IL.M.F.

din Tirgu-Mures, Institutul ,dr. I. Cantacuzino“, Laboratorul de infectii carantinare

(cond.: dr. C. Ciufecu) din Bucuresti si Centrul sanitar gi antiepidemic al judetului
Mures, Laboratorul de bacteriologie (cond.: dr. I. Nicoara)

UNELE OBSERVATIHI REFERITOARE LA VIBRIONUL NEAGLUTI-
NABIL (NAG) IZOLAT DIN APELE DE SUPRAFATA

dr. L. Domokos, dr. C. Ciufecu, B. Sebe, dr. M. Péter, dr. I. Steinmetz,
dr. I. Nicoard

Din literatura de specialitate este stiut ca in timpul celei de a Vil-a
pandemii de holeri s-au izolat adeseori vibrioni din grupul Heiberg I,
care insi nefiind aglutinabili cu serul specific, au fost incadrati in grupul
vibrionilor neaglutinabili (NAG).

Vibrionii NAG sint recunoscuti ca agenti ai unor cazuri ,,Choleralike*
semnalate frecvent in ultimii ani (1, 3, 4, 6, 7, 8, 9, 10, 11, 12). Sint multe
cazuri de enterite descrise in Sudan (1968) cauzate de vibrionul NAG,
unde din materiile fecale ale cadavrelor au fost izolati numai acegti
vibrioni (5).

Formele clinice §i simptomatologia diareelor de etiologie NAG sint
atit de asemainitoare formelor clinice si simptomatologiei diareelor pro-
vocate de vibrionul holeric El-Tor, incit practic este imposibild diferentie-
rea clinici. Deci numai diagnosticul bacteriologic este singurul capabil
sd le diferentieze din punct de vedere etiologic.

Un aspect care meritd atentie si care a fost semnalat in ultimul timp,
este variabilitatea vibrionului holeric, care include transformairi ale struc-
turii antigenice si biochimice prin interventia unor factori exteriori asupra
acestora, printre care amintim prezenta clorului in apa, a bacteriofagului,
a antibioticoterapiei. El-Shawi si Thewaini (2) au izolat vibrioni NAG ce
pot fi incadrati in grupul I al schemei Heiberg; vibrionii NAG au capatat
in laborator proprietati fermentative caracteristice grupei I Heiberg, iar
prin treceri pe iepuri sugari unii au devenit aglutinabili. Aceastid insta-
bilitate a vibrionilor NAG atrage atentia asupra unor potentialititi epide-
miologice nedorite (11).

Intr-o lucrare anterioard am publicat rezultatele investigatiilor noas-
tre in legiturd cu 4 cazuri de enterocoliti acuti, cauzate de vibrionul
NAG. Analiza epidemiologicd §i examenul bacteriologic au confirmat ci
in aceste cazuri calea de transmitere a fost apa potabilid din care s-a iden-
tificat o tulpina de vibrion NAG (4).

Aceasta a constituit punctul de plecare pentru noi investigatii, pri-
vind prezenta vibrionului NAG si in apele de suprafati.

Material §i metodd

Studiind flora microbiana calitativd a riului Mures intre anii 1975—
1977 am izolat 4 tulpini din genul Vibrio, dintre care 2 tulpini au fost
identificate ca fiind vibrioni NAG, iar celelalte 2 tulpini sint in curs de
identificare.

In scopul izolarii vibrionului NAG s-au folosit apa peptonati alca-
lind si mediul BSA. Mobilitatea vibrionilor s-a examinat la microscopul
cu contrast de fazi, iar pentru evidentierea cililor am folosit metoda cu
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impregnarea argentici. S-a studiat de asemenea reactia indol, a oxidazei,
fermentarea glucozei, zaharozei, manozei si a arabinozei.

Diagnosticul bacteriologic de vibrion holeric a fost infirmat pe baza
reactiei de aglutinare cu serul antiholeric de grup O,. Identificarea com-
pleta a tuturor tulpinilor s-a efectuat in Laboratorul ,,Infectii carantinare®
al Institutului dr. I. Cantacuzino, utilizindu-se un numir de peste 50 de
teste selectate.

Rezultate gi discutii

Diagnosticul bacteriologic al celor 2 tulpini izolate din apa de supra-
fatd a infirmat apartenenta acestora la una din gruparile lactozo-negative
ale Familiei Enterobacteriaceae. Aspectul culturilor (transparenta parti-
culard a coloniilor pe mediul BSA), morfologia caracteristici, prezenta
indolului si a oxidazei au orientat diagnosticul citre genul Vibrio. Insa,
genul Vibrio prezinti caractere comune cu genul Aeromonas si Plesio-
monas, motiv pentru care am completat testele biochimice prin punerea
in evidentd a lizin-, ornitin-decarboxilazei, arginin-dehidrolazei, care
ne-au venit in ajutor in diferentierea genului Vibrio, de Aeromonas si
Plesiomonas (tabelul nr. 1).

Tabelul nr. 1

Unele proprietdti biochimice ale vibrionilor NAG
izolati si ale genului Aeromonas s§i Plesiomonas

Teste biochimice Tulp{;\: nr. Tulpina nr. Aeromonas Plesiomonas
Glucoza acid acid acid §i gaz —
Zaharozi + + d —
Arabinozi —_ —_ d —
Manoza — — + —
Indol + + d +
Oxidaza + + + +
Nitrati + + + +
Lizin-decarboxilaza -+ + — +
Ornitin-decarboxilazi -+ + - +
Arginin-dehidrolaza —_ - + +

Observatie: + = reactie pozitiva
— = reactie negativa
d = tulpini diferite

Din rezultatele obtinute reiese ci tulpinile izolate de noi sint vibrioni,
deoarece ei fermenteazi glucoza fard gaz; genul Aeromonas produce §i
gaz, iar genul Plesiomonas nu ataci glucoza. Genul Vibrio produce lizin-
decarboxilaz3, dar nu sintetizeazi arginin-dehidrolaza fata de genul Aero-
monas §i Plesiomonas. Tulpinile izolate fermenteaza zaharoza, dar nu
scindeazd manoza si arabinoza, deci fac parte din grupul Heiberg II si nu
sint aglutinabile cu serul antiholeric de grup O,, deci nu sint vibrioni
holerici.

Privind patogenitatea tulpinilor de vibrioni NAG, care fac parte din
grupul I’ al schemei Heiberg, existd date atit in literatura de specialitate
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autohtoni cit si in cea strdind. Ndcescu §i colab. (8), Konrad si colab. (4)
publicd 5, respectiv 4 cazuri de ,sindrom diareic® cauzate de vibrion
NAG. Simptomatologia acestor cazuri s-a concretizat in greturi, virsi-
turi, colici abdominale, tenesme, scaune mucoapoase cu striatiuni san-
guinolente. Szita si colab. (10) izoleazi vibrioni NAG de la purtitori si-
nitosi reintorsi din diferite t{ari (Vietnam, Italia, Spania, Bulgaria); co-
municd numai un caz, cind vibrionul NAG a fost izolat de la un bolnav
cu diaree revenit din Algeria.

Pe linga aceste observatii, literatura de specialitate comunica date cu
privire la prezenta vibrionilor neaglutinabili in apa de canal §i in apele
de suprafati (5, 10). Szita si colab. (10) izoleazi aceleasi serogrupuri de
vibrioni NAG din apele de suprafatd si de la purtitori, dovedind infec-
tarea fecaloida a apelor de suprafata.

Rezultatele examinirilor noastre confirma presupunerea cad in rin-
dul populatiei trebuie sa existe purtédtori de vibrioni, care prin materiile
fecale elimini acesti germeni. Cunoscind faptul cd vibrionii sint rezistenti
in mediul extern, masurile antiepidemice luate in vederea prevenirii in-
fectiilor enterale, trebuie sd t{ini cont, cd apele de suprafatd pot juca rol
de transmitere a acestor germeni, mai ales in timpul verii.

Concluzii

1. Se considerd ca importanta practici a vibrionilor NAG este legata
de diagnosticul etiologic al diareelor in general. 2. Vibrionul NAG trebuie
considerat ca agent conditionat patogen al diareelor, care pind nu de
mult nu a fost luat in considerare. 3. In transmiterea indirecta a vibrio-
nilor NAG la persoane receptive, trebuie luate in considerare si apele de
suprafatd infectate, datoritd rezistenfei remarcabile a acestor germeni.
4. Aceste constatari impun largirea gamei de investigatii in diagnosticul
de laborator al diareelor, masuri adoptate la noi in tard incd din 1970.

Sosit la redactie: 7 mai 1977.
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Disciplina de fiziologie (cond.: prof. dr. Gh. Arsenescu doctor-docent)
a LM.F. din Tirgu-Mures

MODIFICARILE DINAMICII CONTRACTIEI VENTRICULARE
STINGI IN EVOLUTIA STENOZEI MITRALE

dr. M. Sabdu, G. Sz8ts

Dintre numeroasele metode de explorare care ne pot oferi indicatii
privitoare la starea functionald a pacientilor valvulari nu toate sint acce-
sibile si usor de aplicat, ceea ce ingreuneazi repetarea lor in scopul ur-
méririi in timp a acestor bolnavi. Metoda poligrafici indirecta care uti-
lizeazad traseele fonomecanografice, coroboratd cu studiul fenomenelor
electrice ale inimii, ne poate furniza date importante privind capacitatea
de adaptare a aparatului cardiovascular la suprasolicitarea impusi de
leziunea respectiva (2, 3, 6, 9).

Material gi metodd

Date fiind frecvenia si rezultatele bune obfinute prin tratamentul
chirurgical, cercetirile noastre au fost efectuate pe 41 bolnavi cu stenozi
mitrald, grupati in 2 loturi dupa clasificarea functionald. Lotul 1 cu 25
bolnavi (9 B si 16 F) intre 19—53 ani apartinind stadiului II (SM II) si
lotul 2 cu 16 bolnavi (4 B si 12 F) intre 26-—85 ani apartinind stadiului
III (SM III). Valorile obtinute prin méisuritorile efectuate au fost com-
parate cu cele ale unui lot de normali (8). Am studiat urmaitoarele inter-
vale: 1. Sistola electromecanica (QS;), 2. Timpul de ejectie (EJ), 3. Timpul
de mulare (QS;), 4. Timpul de preejectie (PEJ), 5. Timpul urcirii presiunii
(TUP), 6. Coeficientul hemodinamic (EJ/PEJ), 7. Sistola electricd (QT),
8. Sistola electrici corectati dupa formula lui Hegglin QTc = 0.39 V RR
9. Freventa cardiaci (Fc). Rezultatele au fost prelucrate statistic si com-
parate cu valorile obtinute la normali in aceleasi conditii, {inindu-se sea-
ma de variatiile in functie de Fc (8).

Rezultate §i discutii

Valorile diferitelor faze ale contractiei cardiace la cele 2 loturi de
bolnavi comparativ cu lotul martor arati o serie de modificari (tabelul
nr. 1),

Tabelul nr. 1

N SM 11 SM 111
Qs, 58+ 6.8 84412+ 84413+
TUP 31% 85 27+10 38%14
PEJ 904102 110+18+ 128+ 24+
EJ 287425 286+ 31 260+ 31+
EJ'PEJ 3.07+0.51 264+ 0.68 220 055+
Fc 65.8+10.4 70.7+13.2 739+ 9.3+

Valorile sint in msec. + diferenta statistic semnificativa fati de lotul martor (p<0.01y

In cazurile de SM II putem observa o crestere semnificativi a PEJ
pe seama intervalului QS;. Faza de ejectie nu se modific3, fapt care are
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drept urmare scidderea coeficientului hemodinamic. In cazurile apartinind
stadiului III, PEJ creste si mai mult mai ales tot pe seama lui QS;. Faza
de ejectie scade semnificativ producind o importanti scidere a coeficien-
tului hemodinamic. Comparatia dinamicii contractiei cardiace la cele 2
loturi de bolnavi releva o serie de diferente: PEJ si TUP sint mai crescute
in cazurile mai avansate (SM III), in timp ce durata ejectiei si coeficien-
tul hemodinamic sint scizute.

Comparind sistola electricd cu valorile corectate, in SM II gisim o
alungire a acesteia in 8%, iar in 409% a cazurilor o alungire simultani
cu QSy. In cazurile apartinind stadiului III, alungirea izolatad a QT apare
in 19% a cazurilor, iar alungirea simultani cu QS; in 31%. Alungirea
izolatd a QT pare a fi un semn precoce al unor tulburiri in electrogeneza
miocardicd, urmat3 intr-un stadiu mai avansat de o alungire simultani a
QT si QS;. Acest lucru este probabil deoarece comparind cazurile cu
alungirea izolatd a QT (a) fatd de cele cu alungire simultani a QT si QS;
(b) putem observa c3 si fazele contractiei ventriculare sint modificate,
tulburérile fiind mai accentuate in grupul b (tabelul nr. 2).

Tabelul nr. 2

or | qre | @s, | @s; | pes | E3 |ESPES
a. 406 358 364 16 104 280 2.82
b. 380 334 394 g1 124 268 2,15

Consideram aceste rezultate importante in aprecierea stirii ventri-
«culului sting si a stadiului functional in stenoza mitrald, deoarece alun-
girea PEJ si scurtarea EJ cu modificarea raportului dintre ele, constituie
semne de disfunctie ventriculari (1, 2, 3, 10, 11). Aceastd disfunctie poate
avea drept cauze pe lingd modificirile hemodinamice impuse de stenoza
valvulard si afectarea muschilor papilari sau chiar a miocardului ventri-
cular sting (5). In ceea ce priveste paralelismul intre alungirea QS; si
nivelul presiunii capilare pulmonare sau gradul stenozei, nu toti autorii
sint de acord cu existenta acestuia (3, 4, 12). Valorile obtinute de noi sint
net alungite fatd de valorile normale, dar nu am gésit la cele 12 cazuri
la care s-a efectuat cateterismul cardiac o corelatie intre alungirea inter-
valului QS; si nivelul presiunii capilare pulmonare (r = 0.28). Oricum,
consideram ci desi nu este un semn patognomonic, alungirea lui QS; este
un semn constant in stenoza mitrald si permite intr-o oarecare misurd
aprecierea stdrii aparatului mitral. De mare importantid este faptul ci
dupi comisurotomie acest interval scade la valorile normale, ceea ce
constituie un indiciu asupra rezultatului imediat al interventiei (12). Tim-
pul de ejectie este legat partial de volumul sistolic, ceea ce face s& ne
asteptidm la sciderea lui. De fapt EJ este variabila si este, se pare, dificil
de a se stabili o legaturd strinsd intre mairimea stenozei si durata ejec-
tiei (4, 9) in aprecierea careia trebuie si {inem seama si de Fc (2, 8, 11).
Scaderea EJ observati de noi in cazurile mai avansate, aldturi de prelun-
girea PEJ si scaderea coeficientului hemodinamic si de alungirea izolati
sau simultand a lui QT si QSs, se dovedesc indicatori suficient de fideli
ai stirii functionale a ventriculului sting in stenoza mitrald pe baza carora
putem face o preselectie a cazurilor si o supraveghere a lor relativ. sjmplé
in timp (2, 3, 7, 11). O remarci speciala trebuie ficutd pentru coeficientul
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hemodinamic care are o mai strinsd corelatie cu parametrii hemodinamici
decit fiecare din componentele sale luate separat (3,11), el fiind cu atit mai
scazut cu cit volumul sistolic este mai scizut (2, 11).

Metoda poligraficd indirectd, corelatd cu studiul fenomenelor electrice
cardiace — in contextul clinic al fiecdrui caz — poate fi deci de un real
folos in aprecierea functionald a ventriculului sting in stenoza mitrala.
In afara studiului dinamicii contractiei, aceasti metoda mai ofera si posi-
bilitatea aprecierii semicantitative a unor parametri hemodinamici impor-
tan{i (volum sistolic, debit cardiac, rezisten{a periferici, lucrul mecanic
de presiune al ventriculului sting).

Sosit la redactie: 10 aprilie 1976.
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Clinica O.R.L. (cond.: conf. dr. V Miilfay doctor in mediciné)
din Tirgu-Mures

PARALIZIA FACIALA PERIFERICA POSTTRAUMATICA *
dr. C. Dragoveanu, 1. Togdnel, Felicia Florea

La instalarea unei paralizii faciale periferice de origine traumatica
se poate ajunge atit in mod direct cit si indirect. In prima eventualitate,
traumatismul comprimi canalul lui Fallope, iar nervul este zdrobit, rupt
etc. In a doua eventualitate, cea indirectd, traumatismul declanseazd o
ischemie reflexi, sau o vasodilatatie paralitici, rezultind in final o per-
turbare vasomotricd cu instalarea unui edem al tecii nervului si stran-
gularea acestuia in canalul sidu osos (Aubry-Pialoux).

In general se admite faptul cd o paralizie faciala perifericd posttrau-
maticd instalatd precoce are un prognostic nefavorabil, in timp ce insta-
larea sa tardiva, la citeva zile dupd traumatism ar avea un prognostic
mai favorabil. Comparind evolutia cazurilor de paralizie faciald posttrau-

* Lucrare prezentati la Consfituirea interjudeteani cu tema: ,Traumatismele
fn O.R.L, Vaslui, 4 VII 1975
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maticd din Clinica ORL Tirgu-Mures cu statistica lui Albertini (tabelul
nr. 1) se poate constata insi cid prognosticul favorabil poate fi observat
si acolo unde paralizia s-a instalat precoce si invers.

Indiferent dacd nervul a fost zdrobit, rupt sau daci este doar stran-
gulat de edemul tecii sale, pe plan clinic se instaleaza tabloul unei para-
lizii faciale periferice.

Gdrbea, Neuman precum si majoritatea autorilor au recomandat
efectuarea tardivd a interventiei chirurgicale decompresive, fara insi a
se depdsi 3 luni de la momentul debutului. Referitor la acest aspect se
pot consemna rezultate favorabile chiar in interventii practicate dupa 3
luni, precum si invers.

Atit din punct de vedere clinic cit si prin examenul electric, la ora
actuald nu putem evalua cu precizie, de la bun inceput, prognosticul pa-
raliziilor faciale periferice posttraumatice, de aici rezultind principala
dificultate in stabilirea optima a momentului operator decompresiv. Dupi
opinia majoritdtii autorilor examinarea electromiograficd a teritoriului
paralizat ar furniza datele cele mai concludente. In cel de al treilea caz
prezentat de noi (tabelul nr. 1) electromiografia practicatd in primele zile
de la instalarea paraliziei a ardtat un blocaj tranzitoriu al influxului ner-
vos, in fata cdruia instituind decompresia precoce am obtinut in scurt
timp o restabilire completi. In primul nostru caz, sosit in clinica la 3
luni de la debut, examinarea electromiograficai a evidentiat fenomenul
denervirii irecuperabile. Intraoperator, in ciuda unui traiect de fractura
evident, nervul avea continuitatea anatomicd conservatd. Se poate emite
deci ipoteza ca o interventie decompresivd practicati precoce l-ar fi eli-
berat la timp din strangularea indusd prin edem, inainte de instalarea
modificarilor ireversibile.

Tabelul nr. 1
Evolutia paraliziilor faciale posttraumatice dupa Albertini (1962)

Nr. | Debutul | mtervalul | Date intra-|_ Rezultate postoperatorii | .
crt araliziei | preoperator| o torii Total zile
| P preop peratorii Interval Rezultate
1. 24 h 90 zile Edem 42 zile Restabilire 133
2. 24 h 100 zile Calus osos 42 zile Ameliorare 143
3 2—3 zile 90 zile Calus osos — Neschimbat
Congestie
4. Simultan Edem —_ Neschimbat
trauma- 120 zile incizia tecii
tismului
5. 14 zile 110 zile Nimic 32 zile Restabilire 156
deosebit
Evolutia paraliziilor faciale posttraumatice, Clinica O.R.L. Tirgu-Mureg (1973)
1. Simultan 105 zile Focar de —_ Neschimbat
trauma- fracturi
tismului
. 2—3 zile 50 zile Edem 10 zile Restabilire 63
3. 4 zile 4 zile Linia de 12 zile Restabilire 18
fractura




Este de fapt conduita pe care o recomandim, adica, efectuarea unei
decompresii precoce, in primele 3 siptimini de la debutul parezei post-
traumatice, fapt recunoscut si de alti autori care au inceput si utilizeze
electromiografia in studiul evolutiei parezelor faciale posttraumatice.

Sosit la redactie: 11 octombrie 1976.
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PERIFERIAS VEROERSZUKULETBEN SZENVEDO BETEGEK ZSIR
ES SZENHIDRATANYAGCSEREJENEK VIZSGALATA

Brassai Z., Kovalszki P., Buksa K.

Az epidemiolégiai felmérések tanusiga szerint az obliterativ verd-
érbetegségben szenvedGk szdma az elmult évtizedekben jelentdsen emel-
kedett. A kisérletes és klinikai vizsgalatok adatai alapjan bizonyitast
nyert a koroki tényezok sokrétisége, valamint az a szoros kapcsolat,
amely a szénhidrat és lipoprotein anyagcsere zavarai és e betegségesoport
kozott fennall (1, 4, 7, 8, 10 12).

Megfigyeléseink célja a periférias verdérszikiiletek, lehetbleg angio-
graphidsan is igazolt eseteiben, a hyperlipoproteinaemia, illetve a latens
vagy manifeszt cukorbetegség gyakorisiganak vizsgalata volt.

Vizsgdlati anyag és maédszer

A marosvasarhelyi 2. sz. Belgydgyaszati Klinika angiologiai reszlegén
az 1973—1976 kozotti években a végtagok idiilt obliterativ arteriopathidja
miatt kezelésben részesiilt 235 betegen végeztiik a vizsgilatokat. A koris-
me felallitisa a klinikai tlinetek, a plethysmogram harmadlagos hulla-
mai, az oscillogram, valamint 186 esetben az arteriographias kép alapjan
tortént. Minden betegnél ellendriztiik a vérzsirokat, a napszakos vércuk-
rot, illetve az oralis cukorterhelési gorbét, sziikség esetén cortizon terhe-
léssel is kiegészitve (20). A vizsgilatok a gyogyszeres kezelés megkez-
dése eldtt, a felvételt kovetd elsé harom napon torténtek. A zsirtiikor
vizsgalatanal a vérvétel 14 6ras éhezést kovetden tortént. A savoban meg-
hatiroztuk az &ssz-cholesterin és triglycerid szintet, ugyanakkor agarose
gel elektrophoresist, és esetenként ultracentrifugaldst végeztiink (8). A
hyperlipoproteinaemiak osztdlyozidsa a Fredrickson és munkatarsai java-
solta szempontok, illetve az EVSZ moédositasa (mely a II. tipust II/A és
1I/B-re osztja) alapjan tértént (7, 13).
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Eredmények

Eseteink kérforma szerinti megoszlidsa a kovetkezd volt: atheroscle-
rozis obliterans 161; thrombangiitis obliterans 50, kevert obliterativ
arteriopathia 14, Raynaud kér 10. Az ischaemia stlyossiga a Fontaine
szerinti II—IV stadium ko6z6tt valtozott.

A vérzsirvizsgalatok eredményeit, illetve a hyperlipoproteinaemia gya-
korisagat és tipusait a kiilonbozé betegségesoportokban az alabbi tablazat
foglalja Gssze:

1. tdbldzat

. Hyperlipoproteinaemis
Esetek Normalis

Diagnézis zsirtiikor
szama| ") t jwaluelm | v | v |Oss
Cloy | Cd | ) | Gy | G | O | Cho

Atherosclerozis 161 47 — 38 44 3 27 2 114
obliterans (29,2) (236) (27,3) (1,9 (16,8 (1,2) (70,8)
Thrombangiitis 50 27 — 9 2 - 11 1 23
obliterans (54,0) (18,00 (4,00 (22,0) (2,00 (46,0)
Kevert 14 4 _— 4 2 — 4 —_ 10
arteriopathia (28,6) (28,6) (14,2) (28,6) (71,4)
Raynaud koér 10 4 — 2 2 —_ 2 —_ 6

(40,0) (20,0) (20,0 (20,0) (60,0)
Osszesen 235 82 —_ 53 50 3 44 3 153

(34,8) (22,6) (21,3) (1,3 (187 (1,3) (652)

A latens*® illetve manifeszt cukorbaj el6fordulisat a kévetkezd tab-
lazat szemlélteti:

2. tdbldzat
Normaélis Diabetes mellitus
. . Esetek| glycose
Diagnézis h :
szama tole(g/a;)txn Latens Manifeszt Osszesen
o %) ) o)
Atherosclerozis 161 89 51 21 72
obliterans (55,3) (31,7) (13,0) (44,7
Thrombangiitis 50 41 1 2 9
obliterans (82,0) (14,0) (4,0) (18,0)
Kevert 14 11 3 — 3
arteriopathia (79,0) (21,0) (21,0)
Raynaud kér 10 9 1 —_ 1
(90,0) (10,0) (10,0)
Osszesen 235 150 62 23 85
(63,8) (26,8) 9,4) (36,2)

* Latens diabetesen mi. a hazai gyakorlatnak megfeleléen, az olyan eseteket
értjiik, akiknek koros az ordlis cukorterhelési gorbéje, de az éhomi vércukruk nor-

malis és a vizelettel cukrot nem iiritenek.
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Megbeszélés

Vizsgalataink adatai azt mutatjik, hogy atherosclerozis obliteransban
a hyperlipoproteinaemia gyakori, s az esetek mindossze 29 %-aban ész-
lelhetd normalis lipidogramm. A leggyakrabban el6forduls tipus a II.
(51 %), amelybdl a II'B 27 %-ot, a II'A 24 %-ot képvisel. A IV-es tipus
kevésbé gyakori (17%). Thrombangiitis obliteransban a hyperlipopro-
teinaemia el6fordulasa 46 %, a IV-es tipus 22 %-os dominantiijaval.

Hyperlipoproteinaemia gyakorisagat atheroscleroticus eredetii verd-
érelzarédasban szenveddé betegeknél tobben is vizsgaltak, s a kézolt ada-
tok igen eltérdek: Kuo 100%, Blankehorn 90 %, Avogaro 72 %, Rouffy
71 %, Heinle 54 % (2, 3, 9, 13, 14). Eredményeink Rouffy francia, illetve
Avogaro olaszorszagi felméréseivel mutatnak leginkabb egyezést. Az egyes
tipusokat tekintve kiemelendd, hogy a II. tipust, amely anyagunkban a
leggyakoribb, masok ritkabbnak talaltak (Dyerberg 43 %, Avogaro 34 %,
Heinle 29 %), mig a IV. tipus aranya az &ltalunk észlelteknél gyakoribb
(Blankehorn 50 %, Avogaro 38 %, Vyden 28 %) (2, 3, 6, 9, 19). A thromb-
angiitis obliteransban végzett vérzsirvizsgilati adatok altalaban alacsony
serumcholesterin illetve triglycerid szintet jeleznek, hidnyoznak viszont
az ilyen iranyu complex — a Fredrickson javasolta metodologiat kovetd
— felmérések (10, 17). A hyperlipoproteinaemia viszonylag magas elé-
fordulasi aranya betegeinknél — tekintve, hogy kizardlag fiatalokrdl van
sz6 — a kezelés szempontjabél is meggondolkoztatd. Az 1., II1. és V. tipus
ritka voltat, melyet tobben is emlitenek, sajat adataink is megerdsitik (2,
10, 13, 14).

A latens (32%) és manifeszt diabetes (13 %) gyakorisiga az athero-
sclerosis obliteransban szenvedé betegek csoportjaban, jelzi a szénhidrat-
anyagcsere zavarainak jelentéségét e korkép kialakulasdban. Vizsgalati
adataink Stoianovich eredményeihez allanak legkézelebb (13,6 %), mig
masok (Mayerhofer, Siré) hasonlé beteganyagon 25—26 %-o0s aranyrol sza-
molnak be (11, 16, 18). A latens diabetes eléfordulasi aranya 35 % (Chil-
chik) és 52 % (Siro) kozott valtozik (4, 16). Az a tény, hogy az arteroscle-
roticus eredeti peripherids ischaemia miatt felvételre keriilt betegeink
kozel felében sikeriilt kimutatnunk a latens vagy manifeszt cukorbeteg-
séget, az ilyen iranyu vizsgalatok gyakorlati fontossiagat és therapias
jelentSségét jelzi.

Kovetkeztetések

Idiilt obliterativ verdérbetegségekben a vérzsirok ellenérzését, vala-
mint a vércukorterheléses vizsgalatot — koérismézési és kezelési szem-
pontok alapjan — rutinszeriien elvégzenddnek tartjuk.

Erbetegek hypervolaemizdlé és oxyanabolikus kezelésének hypoli-
paemizal6é gyogyszerekkel vald kiegészitése, csak dyslipidaemia eseteiben
indokolt.

Az alkalmazott antiatherogen-antidiabetogen kezelési tervet nem
sémaszerien, hanem az adott zsir- és szénhidratanyagcsere-zavarok fiigg-
vényében, egyénenként kell osszeallitani.

A szerkeszt6ségbe érkezett: 1977. dprilis 27-én.
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Disciplina de histologie (cond.: conf. dr. Gh. Rosca doctor in medicini)
a I.LM.F. din Tirgu-Mures

CERCETARI CARIOLOGICE LA DOI FRATI CU DESPICATURA
LABIO-MAXILO-PALATINA

dr. Stela Rogca, dr. Gh. Rogca

Fisurile buzei, ale maxilarelor si / sau ale palatului fac parte din mal-
formatiile cele mai frecvente si mai importante clinic, cu o etiologie com-
plexd, incd viu dezbitutd si controversati.

Cercetédrile de citogenetici efectuate pind in prezent, au evidentiat
aspecte cariologice foarte diferite si ca aspect si ca mod de interpretare.
Jakson si John; Groop si colab; Ford, Polani, Briggs, Bishop etc. au de-
scris prezenta unor fisuri velopalatine la unii pacienti cu aberatiuni cro-
mozomiale. Soukup si Warkany; Murphy si Reiamann nu gisesc nici un
fel de modificiri cromozomiale la pacientii cu malformatii ale cavititii
bucale, urmarite de ei. Subrt, Cervenka si Krecek pe 18 pacienti, Surina
si Tajmirova pe 18 pacien{i cu astfel de malformatii, nu au gasit nici un
tip de aberatiuni cromozomiale de numir sau/si de structurd. Numerosi
autori sustin posibilitatea existentei unor modificari genice greu de de-

monstrat Inca.
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Pornind de la aceste date bibliografice, gasite in literatura de spe-
cialitate consultatd, ne-am propus si urmirim depistarea eventualelor
modificéri cariologice la pacientii cu diferite malformatii ale cavitatii bu-
cale, internati la Clinica chirurgicald maxilo-faciald din Cluj-Napoca.

Material §i metodd

Ca grupi de studiu am ales familia M. D. in care malformatia cavi-
tatii bucale este prezenta sub acelasi aspect clinic la doi copii: N. Dumi-
tru si N. Maria.

Metoda obtinerii cariogramelor are la bazi tehnica culturii limfoci-
telor din singele periferic (Moorhead si colab.).

Rezultate §i discuii

Analizele cariologice le-am efectuat la cei doi frati cu malformatie,
provenind din familie in care nu am gasit alte persoane afectate.

a) N. Dumitru, in virsta, de 16 ani, a fost operat la virsta de 1,5 ani
pentru ,despicdtura buzei superioare stingi si a palatului“. Revine acum
la clinicd pentru ,retractia cicatriceald a buzei superioare, disgnatie ,,cu
rest de perforafie pe linia mediand a palatului“. Analizele cariologice au
fost efectuate pe un numir de 32 de plici metafazice, obtinindu-se in
87,5% (28 din 32) cariograme cu 46 de cromozomi (46 XY). Dintre aceste
cariograme, 90% prezinti anomalii structurale de tipul deletiei bratelor
scurte a unui cromozom metacentric mare din grupa A, perechea a 2-a.
La o treime din cariograme, apar si leziuni acromatice care intereseazi
cromozomii din grupa B, perechea 1. In 12,5% din plicile metafazice exa-
minate, cariogramele fie ci sint modificate numeric prin 1 sau 2 cromo-
zomi supranumerari (2 cazuri), fie prin lipsa a 1 sau mai multi cromo-
zomi (2 metafaze) fapt determinat probabil de conditiile tehnice.

b) N. Maria, in virstd de 17 ani, a fost operata la 2,5 ani pentru ,,des-
picdtura buzei si a palatului“. Revine acum la clinici pentru ,cicatricea
vicioasd la nivelul buzei superioare, aripioara nazalid turtitd si rest de
perforatie la nivelula palatului moale®.

Analizele cariologice au fost efectuate pe un numir de 38 de placi
metafazice, examinate si fotografiate la microscopul cu imersie. Anali-
zele au evidentiat in 95% (36 din 38) cariograme cu set cromozomial nor-
mal (46 XX) numeric, dar cu aberatiuni structurale sub forma deletiilor,
a cromozomilor dicentrici la nivelul cromozomilor mari metacentrici din
grupa A, perechea a 3-a. In doui metafaze am gasit pierderea a 4 si 6
cromozomi, cauzatd probabil de conditiile tehnice.

Din analiza rezultatelor cariologice obfinute la cei doi frati, purta-
tori ai aceluiasi tip de malformatie a cavitatii bucale leziunea cromozo-
miald de structura, sub forma deletiei bratului scurt, a unui cromozom
mare din grupa A este prezenti intr-un procent semnificativ de mare,
fapt care pare si dovedeasci o legiturd de cauzalitate cu malformatia
existenta.

Ne abtinem acum sa tragem o concluzie definitiva, dar ne rezervim
dreptul de a continua cercetarile cariologice in acest domeniu pe un nu-
mar mai mare de cazuri.

Sosit la redactie: 16 septembrie 1975.
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Marosvasarhelyi Orvosi és Gyoégyszerészeti Intézet, Elettani Tanszék
(vezets: Arsenescu Gheorghe egyetemi tanar, docens-doktor)

KOMPLEX NYAKI PULZACIOK (PJC) INDIREKT FELIRASA
ES ERTEKELESE

dr. Ldszl6 J.

Az utobbi idében mind jobban elétérbe keriilnek azok a vértelen
modszerek, melyek informdciétartalma nem marad el, vagy éppen meg-
haladja a direkt vagy un. véres médszerek adatait (1, 2, 3). A vértelen
— ,,noninvasive® — modszerek kidolgozasa elsGdleges kovetelmény elsé-
sorban a betegek érdekében, de ugyanakkor az orvos munkajat is lénye-
gesen megkonnyitik. A vértelen modszerek legfontosabb elényei a gyor-
sasag, egyszerliség és megismételhetdség, de sajnalatos médon még mindig
nem eléggé reproduktibilisak. Ezen utébbi kévetelmény kielégitése na-
gyon fontos, mert enélkill az 6sszehasonlité értékmérés nehéz, pontatlan
vagy éppen lehetetlen.

Egyes indirekt moddszerek a sziv (fonokardiografia-FKG, PKG, apex-
kardiografia-ApKG, echokardiografia-EchoKG, kinetokardiografia-KKG
stb.), masok az érrendszer (kiilonbozé szfigmogramok, nyomasgérbeék,
aramlasmérések stb.) vagy mindkettd egylittes mechanikus megnyilvanu-
lasait (ballisztokardiogrifia-BKQG) igyekszenek felfogni.

Ez a dolgozat kizardlag a komplex nyaki pulzusgorbék (Pulsus venae
Jugularis et arteriae Carotis-PJC) felirdsaval és kiértekelésével foglalko-
zik. A nyaki pulziciok eredete kettls: artérids (a. carotis) és vénas (v.
jugularis ext. és int.), de a rendelkezésiinkre all6 moédszerek csak a kii-
16n-kiilén valo felirdsukat teszik lehetGvé. A carotis terliletre erdsen ra-
szoritott jelatalakitok kizdrdlag az artérias liktetést (carotidogramm-CG)
képesek érzékelni, de ezek éppen a felirds nemstandardizalt volta miatt
nem reprodukalhaték és igy az értékiikk sok esetben vitis, habar a sziv-
fazisok meghatarozasa féleg ezeken alapszik. A vénas liiktetéseket (ju-
gulogramm-JG) a vénakban uralkodd alacsony nyomas miatt elvben csak
tigy lehet hden felirni, ha semmi silyt nem helyeziink a vénikra. Ezen
a téren eddig a fotometrids moédszer volt az uralkodd, de ez természetébdl
eredéen kényelmetlen és ha kénny{ targyat is, de valamit mégis ra kell
helyezni a vénara. Ezek miatt elterjedése és hasznalhatésiaga korlatozott.
Az utébbi idében torténtek probalkozasok az indirekt nemérintkezéses
felirasukra is elektronikus uton (4, 5, 6), de ezek még nem minden tekin-
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tetben elégitik ki a kovetelményeket. Ennek a dolgozatnak a célja be-
mutatni a szerzé altal kidolgozott egyik ilyen moédszerrel nyert adatok és
gorbék értékelhetdségét.

Mddszer

A PJC felirasa a szerz6 altal kidolgozott médszerrel tortént, melynek
a részletes leirasa itt melldzhetd, de a kiinduldsi modszer leirasa hozza-
férhetd (7). A modszer lényege abban 4ll, hogy a liiktetd bérfelszin folé,
attol 0,5—2,0 cm-re rogzitjik a
jelatalakitd fejet, amelynek a jelét
magas bemeneti impedanciajua elé-
er6sitd (MOS-FET bemenet, mG-
veleti er8sitd, katodkdvetd) beme-
netére vissziik, a kimené jelet pe-
dig barmilyen szokvianyos AC
vagy DC bemeneti regisztralo ké-
sziilékkel felirjuk. A jelfeliras el-
vét az 1. dbra mutatja. A gorbék
felvétele haton fekvé helyzetben
a jobboldali nyaki tajékrol tortént
az m. sternocleidomastoideus fe-
lezési tavolsaga folott gyengén bal-
oldalra forditott kényelmes fejhely-
| zet mellett. Mivel ezen a szinten
1. ébra: A PJC felirsi médianak vazlata:  az m. sternocleidomastoideus koz-

1-1A jteélétzlalité; 2. ;ﬁﬂ%ékoltéeggres vetleniil a v. jugularison és az a.
jelvezets; 3. vizsgalan egyén a : ; . .
Keszilek foldelési modja; 4. Elgerssits ~Carotis communison fekszik, ezért

a két ér liktetése kozvetleniil is
atadédik az izomnak és igy a borfelszinen is lathatéva vilik, de sebessé-
giik miatt az egyes Osszetevék szemmel nem kivehet6k. Az ily méddon
felirt komplex nyaki arterio-venozus pulzaciés gorbe (PJC) tulajdonkép-
pen a jelenség els§ derivatumanak tekintheté kb. 0,05—0,1 sec. idGallan-
do6ju derivalé dramkornek megfeleléen. Figyelembe véve, hogy az atala-
kiténak gyakorlatilag nincs tehetetlensége, a nyak liiktetését pedig nem
befolyasolja, ezért a kapott gorbék teljes mértékben reprodukalhaték
és az egyénre ujjlenyomatszerden jellemzsk. A gérbék felirasa tobbféle
késziiléken tortént (CARDIOR-RSZK, DUOSCOP-NDK, VB-61M-6 csa-
tornas monitor-MNK, BIOCOMB-5-MNK) és a regisztralé késziilék csa-
tornaszananak megfelelden még egyidejileg mas paramétereket is felir-
hatunk: EKG, PKG, CG stb.

A

W

Eredmények és megtdargyaldsuk

A 2. abra egy egészséges fiatal férfi gérbekomplexumait tartalmazza
BIOCOMB-5 (MNK) polifiziografon felirva. Feliilrdl lefelé haladva a ko-
vetkezé gorbék lathaték: 1. idSjelzés 0,5 sec-onként, 2. PJC — a fent
elmondottak alapjan felirva, 3. carotidogram=CG standard médon piezo-
kristaly segitségével regisztrlva, 4. és 5. FCG az M, és L frekvencia-
savokon szokvanyos mddon a Botkin-Erb pontrél felirva, 6. ECG a IL
standard elvezetésben. Az igy felirt gorbék elvi egybevetését a 3. vaz-
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2. abra: Egészséges fiatal férfi poligrafiis gorbekomplexuma.
A gorbék jelentését lasd a szoveghen.

pJC /—/\\/u\//\'\-

CG

3. dbra: A szokvanyosan felirt kardio-
16giai poligrafias gorbekomplexum
egyebevetési vazlata. FCG —s-%—-@—v\,_-\‘.%_

latos abra hivatott elSsegiteni, amely ugyanazon paramétereket tartalmaz-
za, de szemléletesebb formaban. A 4. &bra csak az ECG-al egybevetett
PJC gorbét tartalmazza a réla leolvashaté alapveté hemodinamikai tor-
ténések sorszamos megjelolésével, melyek jelentése a kovetkez6:

a pitvari depolarizicié (P hullim) kezdete,

a jobb pitvari 6sszehlizédas kezdete,

a jobboldali atrio-ventrikularis billentyiik csukédésa,

az aorta billentyldk nyitdsa és a kamrai kihajtds kezdete,

a CG és igy a gyors kihajtds maximalis sebessége,

az aorta billenytik csukoddsa és a kamrai kihajtds vége,

a jobboldali a.-v. billenytik nyitdsa és a jobb kamrai gyors telédés
kezdete,

NoOwkwh -

63



! 4. dbra: A PJC informéciés tar-

talma vazlatosan az ECG-val
{ 1 egybevetve. A szimok jelentését
9 2 lasd a szovegben.

|
1
8

AN—
\] B

8. a jobb kamrai gyors tel6dés maximalis sebessége,

9. a jobb kamrai gyors tel6dés vége és a lassi tel6dés kezdete.
Ezutdn az egész ciklus ujra kezd&dik.

A fentvazolt deflexiés pontok sorozata lehetGvé teszi a szivrevolucié
elektromechanikus fazisainak a meghatarozasat, ha leolvassuk a pontok
kozotti intervallumok idétartamat. Ezek koézil a legfontosabbak a koévet-
kezdk:

1—2 = a pitvari elektromechanikus csatolas,

Q(ECG)—3 = a kamrai elektromechanikus csatolas,

3—4 = a kamrai izometrias Gsszehitizodas fazisa,

4—6 = a balkamrai kihajtas fazisa,

6—17 == a kamrai izometrids elernyedés fazisa,

7—9 = a kamrai gyors telodés fazisa.

A PJC nemcsak az id6tartamok meghatarozasat teszi lehetdvé, hanem
a folyamatok sebességvaltozasit is kovetni engedi, ami viszont a sziv
erokifejtésének a mértéke. Ez a lehetGség abbdl a ténybdl ered, hogy a
PJC tulajdonképpen a nyaki pulzaciok els6 derivatuma és igy a szokva-
nyosan hasznalt nyomasgorbék elsé derivatumaval (dP/dt) elvben azonos.

A PJC gorbék reprodukilhatdsiga lehetové teszi a sziv-érrendszeri
funkcionalis valtozasok tetszéleges idGtartamu koévetését, ami a funkcio-
nalis terheléses vizsgilatoknal, valamint a koérfolyamatok gyoégyaszati
befolyasolhatosaginak a megitélésében jatszik szerepet.
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Centrul de cercetdri medicale Tirgu-Mures (cond.: prof. dr. Z. Barbu doctor-docent)

MICROMETODA PENTRU DETERMINAREA LIPIDELOR
TOTALE DIN SER

dr. M. Kerekes, Maria Ardeleanu

Pinid nu de mult, determinarea lipidelor serice a intimpinat dificul-
tati considerabile. Metodele exacte, ca de ex. cea gravimetrica, sint foarte
laborioase, necesiti cantititi insemnate de ser si solventi organici, nu pot
fi executate in serii mari. Tehnicile mai simple (turbidimetria, metoda
Swahn) s-au dovedit a fi putin reproductibile si nu permit deci decit o
orientare sumara.

In ultima vreme, determinarea constituentilor lipidici din serul san-
guin a dobindit o importantd deosebitd, datoritd perturbarii metabolis-
mului lipidic, intervenitd in cursul cardiopatiei ischemice. Una din me-
todele de screening in aceastd afectiune o constituie tocmai determinarea
lipidelor totale din ser. Tehnicile folosite azi aproape exclusiv pentru
acest scop sint cele care au la baza reactia sulfofosfovanilinica (1, 2, 3,
4, 5, 6, 7). Reactia este foarte sensibild, simpld si suficient de precisa.
Totusi, variantele uzuale prezinti unele inconveniente. Astfel, se impune
pipetarea repetatd a unor lichide viscoase (acid sulfuric si fosforic), iar
durata de dezvoltare a culorii este relativ lunga (30—40 min). Deseori
culoarea formati nu este suficient de stabila.

Ne-am propus si elimindm aceste neajunsuri i, in acelasi timp, sa
inlocuim acidul fosforic cu un reactiv mai usor accesibil.

Descrierea metodei

Metoda elaborati de noi are la baza tot reactia sulfofosfovanilinica,
acidul fosforic insi este inlocuit cu o solutie de fosfat monopotasic in
acid sulfuric. Acest reactiv formeazi o culoare roz-violetd cu substantele
lipidice din serul incalzit in prealabil cu acid sulfuric.

Reactivi

1. Acid sulfuric concentrat ch.p. (d = 1,83—1,84).

2. Reactiv de culoare: 5 g fosfat monopotasic (KH.PO4) se dizolva
in 90 ml acid sulfuric concentrat. Dupi dizolvarea completi, acidul se
toarnd cu grija in 70 ml apa distilata, agitind vasul si racindu-l cu apa.
Dupa ricire, in solutie se dizolvd 240 mg vanilina. Reactivul, de culoare
galbend, se pastreazi in sticlid perfect curati, bine inchisi, la frigider.
Se conserva timp de o luni. In caz ci reactivul are o nuanti roz, nu se
va mai folosi.

Se recomandi scoaterea cantitdtii necesare pentru determinari in-
tr-un cilindru gradat sau eprubeta, evitind astfel introducerea cu pipeta
in reactiv a unor eventuale impurititi lipidice.

3. Standard: 75 mg colesterol se dizolvd prin incilzire usoari in
aprox. 70 ml acid acetic glacial, iar dupa ricire la temperatura camerei,
se completeazd la 100 ml cu acid acetic glacial. Aceastd cantitate de co-~
lesterol, produce o culoare identicd cu cea produsi de lipidele serice in
concentratia de 1000 mg%o.
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Tehnica

Inainte de determinare, serul se dilueaza: la 0,9 ml ser fiziologic se
adaugi cu o micropipetd 0,1 ml ser. Se lucreazi cu trei eprubete, proba,
standardul si proba in alb, dupa schema:

Proba Standardul Proba in alb

Ser diluat (1:10) ml 0,1 — —_
Standard ml — 0,1 —_
Apa distilatd ml — — 0,1
Acid sulfuric cone. ml 1,0 1,0 1,0
Se agitd si se tine 10 min. 1a 100° (api in fierbere)
Reactiv de culoare ml 4,0 4,0 4,0

Se agitd puternic si se tine 5 min. la 100°

Eprubetele se introduc in apa de robinet (intr-un pahar sau alt vas)
si, dupa ricire, se fotometreazi in cuvi de 1 em la 525 nm, fatd de proba
in alb. Daci se folosesc alte fotometre (IOR, Pulfrich, fotocolorimetre
electrice), se intrebuinteaza filtrul corespunzitor (S 53 etc.).

Calcul

extinctia probei

Lipide totale mg% = X 1000.

extinctia standardului
Intrebuintind un spectrofotometru, se poate renunta la executarea

standardului, calculind rezultatul prin inmultirea extinctiei cu un factor:
Lipide totale mg% == extinctia probei X 1400.

Observatii

Se va avea grija ca in timpul incilzirii s& nu cadi stropi de apd in
eprubetd (se va aplica eventual un dop de vati).

In cazul unor concentratii care depidsesc 1500 mg%, determinarea
se repetd cu 0,05 ml ser diluat, iar rezultatul obtinut se inmulfeste cu 2.

Valori normale: 550—750 mg%.

Rezultate gi discutii

Cu metoda descrisi, am efectuat peste o mie de determinari. Valorile
normale au fost stabilite la 206 donatori de singe, practic sdnatosi, obti-
nind o medie de 626 + 21,3 mg%. 90 % a valorilor au fost cuprinse intre
550—750 mg%. Ele coincid de altfel cu limitele acceptate in general ca
normale (8). Reproductibilitatea metodei este foarte buni: executind 10
probe paralele cu acelasi ser, am obtinut rezultate practic identice
(683+4,1).

Precizia metodei a fost controlati, comparind-o cu metoda Fast-
abend-Handloser (3) si o metodd gravimetricd (9), gisindu-se o buni
concordanti cu ambele. Efectuind determinarea lipidelor totale din seruri
standardizate (Precilip-Boehringer), am obtinut wvalorile indicate cu o
diferenti de sub 1%!

Trebuie evidentiatd stabilitatea deosebitid a culorii. Ea atinge inten-
sitatea maxima dupi cele 5 min. incalzire la 100° i rimine practic con-
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stantd timp de mai multe ore, ceea ce asigurd executarea comoda si pre-
cisd a determindrilor in serie.

Reactia se desfisoard intr-o singura eprubeti, transferul lichidelor
viscoase fiind eliminat. Un alt avantaj il constituie folosirea pentru eta-
lonare a colesterolului, usor accesibil. Prin dezvoltarea culorii la cald,
durata determindrii se scurteazi in mod considerabil fatd de tehnicile
uzuale (20 min. fatd de 45 min.), realizindu-se astfel o economie impor-
tantd de timp. In sfirsit, nu este lipsit de importanta nici faptul c&, prin
folosirea fosfatului monopotasic se eliminid acidul fosforic mai costisitor.

Concluzii

1. Metoda propusd, in comparatie cu cele folosite in mod curent, se
distinge prin simplitatea si rapiditatea executiei, precum si prin folosirea
unor reactivi usor accesibili.

2. Metoda poate fi executatd in serii si se preteazi in mod deosebit
pentru efectuarea de screening, in vederea determinirii hiperlipemiilor.*

Sosit la redactie: 1 noiembrie 1976.
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Clinica de ftiziologie (cond.: prof. dr. Z. Barbu doctor-docent) din Tirgu-Mures

CERCETARI PRIVIND FLORA SECRETIEI BRONSICE
LA MUNCITORII SANATOSI SI BOLNAVI DIN MEDIU BISINOGEN

dr. Eugenia Barbu, dr. A. Széllosi, V. Lakatos

Cunoscind faptul ci pulberea de carde rezultati de pe urma tehno-
logiei fibrelor de in con{ine numerosi germeni, proveniti in parte inci din
lichidul de topitorie, precum si faptul cd unii autori considerd aceste
microorganisme ca agenti cauzali ai bisinozei, am supus unei investigatii,
sub aspectul prezentei de germeni, aspiratul bronsic recoltat de la mun-
citorii sinatosi si bolnavi expusi prafului bisinogen.

* Tin si multumesc tovardsilor dr. doc. S. M. Idu si biolog principal Nicoleta
Mihai de la Spitalul Coltea din Bucuresti, care au avut amabilitatea si verifice
metoda, precum si asistentelor Barbara Csiky si Elza Tatdr, pentru contributia lor
pretioasd la elaborarea metodei.
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Material si metodd

Un numdir de 75 de persoane expuse prafului bisinogen, din care 20°
muncitori sdnatosi, 16 suferinzi de afectiuni respiratorii intercurente
(A.R.I) si 39 bisinotici, au fost investigate recoltindu-li-se secretie bron-
sicd printr-un bronhoscop si un aspirator steril, cu ocazia unui examen
bronhologic complex. Materialul recoltat a fost prelucrat, identificindu-se
agentii atit pe frotiuri directe, cit si pe culturi. Ulterior, la cel putin o
lund interval, aceleasi persoane au fost supuse unei investigatii simi-
lare precedate de o prifuire experimentalid de o jumitate de ord cu praf
de carde. Investigatia bronhologica s-a practicat la 12 ore dupi acest test.
Prin a doua investigatie s-a urmdirit survenirea eventualelor mo-
dificdri ale spectrului de germeni fati de cel observat la prima examinare.

Rezultate

Rezultatul investigatiilor noastre este sintetizat in doui tabele, pe
care le anexdm si in care s-a urmirit corelatia dintre prezenta de germeni
in aspiratorul bronsic §i survenirea bisinozei, inainte si dupd o prafuire
provocata.

Se constati din primul tabel cd la persoanele sinitoase expuse pra-
fului se gisesc bacterii la un sfert dintre cele cercetate, 159, din ele avind
si diferite ciuperci. Proportia este mai mare in cazul purtitorilor de afec-
tiuni intercurente. In schimb la bisinotici 51 % dintre suferinzi au bacte-
rii si uneori ciuperci in aspiratul bronsic.

Flora bacteriana cea mai des intilniti e reprezentata de pneumococi,
apoi urmeazd genul streptococcus incluzind si streptococii viridans. In

Tabelul nr. 1

infatisind corelatia dintre prezenta de germeni din aspiratul bronsic
prelevat steril si survenirea bisinozei

Persoane Cazuri Ciuperci
expuse la praf studiate | Bacterii | Ciuperci si Steril Neefectuat
din care nr. si% bacterii
. . 39 20 1 2 2 14
Bisinotici 100% 51,289, 2,56, 5,13% 5,139, 35,90%
ARI 16 7 1 2 1 5
Al 100%  4375% 6259 12,59% 6.259% 31,259
. 20 5 0 3 4 8
Sandtos 1009 250% 0% 150%  200%  40,0%
75 32 2 7 7 27
Total general 100%  4267%  2.67%  933% 9339 36,09

ordine descrescindi a frecventei figureaza bacterii din genul Klebsiella,
apoi speciile din genul Staphylococcus si Neisseria catarrhalis. Bacilul
piocianic, Escherichia coli. Proteusul vulgar si Streptococcus faecalis sur-
vin doar in mod sporadic: Clostridium perfringens a fost de asemenea
decelat o singura dati. Dintre ciuperci amintim speciile din genul Candida.
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Tabelul nr. 2

tnfitisind corelatia dintre examenul bacteriologic al aspiratului bronsic
inainte sf dupi prifuire si survenirea bisinozei

Persoane Cazuri . | Germeni | Aparitia
expuse la praf |studiate Ps:er;ils:g;itf g?::x:il' modifi- de Neefectuat
din care nr. si% 1 cati germeni
cas 39 1 16 6 6 16
Bisinotici 100%, 25% 41039% 15,389 0 41,03%
ARI 16 0 6 3 1 6
R 100% 0 37,59 18,75%  625% 31,509
20 2 6 2 2 8
Sanitosi 100%  100% 30,09 100%  100%  40,0%
75 3 28 11 3 30
Total general 1009, 43%  3733% 14,679 4,09 40,0%,

genul Mucor si genul Geotrichum. Prezenta de bacterii §i de ciuperci la
un atit de mare numair de persoane expuse prafului dovedeste doar, ci
pulberea inhalatd contine si ea bacterii fird si reprezinte o dovadi de
boala. In linii mari spectrul bacteriologic al aspiratului bronsic este foarte
apropiat de cel aflat de noi printr-o cercetare anterioard in praful de
carde, respectiv in lichidul de topitorie.

Modificarea florei bacteriene bronsice observati dupa prifuire in ra-
port cu cele obfinute fnainte este sintetizatd in al doilea tabel. Din el se
desprinde ideea ci, indiferent de faptul cd persoanele cercetate sint sina-
toase sau bolnave cu afectiuni respiratorii intercurente sau bisinozi, pra-
fiuirea nu modificd sau modificd in mod nesemnificativ flora preexistenta.

Concluzii

Aceste constatiri ne sugereazid urmatoarea concluzie:

— prezenta de germeni in secrefia brongicd atit la persoanele sina-
toase, cit si la cele bolnave nu intireste binuiala, cd acestia ar putea
juca un rol in patogeneza bisinozei. Acest test nu poate fi utilizat, prin
armare nici in confirmarea diagnosticului de bisinozi.

Sosit la redactie: 15 ianuarie 1976.
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Disciplina de chimie anorganicd (cond.: prof. dr. T. Goina, doctor in chimiey
a ILM.F. din Tirgu-Mures

ELECTROD ION-SELECTIV PENTRU VITAMINA Bs
dr. T. Goina, St. Hobai

Incercari de confectionare a unor electrozi sensibili la vitamine intil-
nim dupid anul 1970. Este de remarcat activitatea grupului Ishibashi
Nobuhiko s.a. (1, 2) ale céror rezultate par a fi potrivite pentru confec-
tionarea unui electrod sensibil la vitamina Bs §i apoi testarea acestuia in
amestecuri. Datele referitoare la selectivitatea acestui electrod, existente
in lucrarile citate, se rezumai la citiva cationi: NH,t; Nat; K+ si tia-
minat*.

Ne-am propus si completidm tabloul caracteristicilor acestui electrod
pentru a delimita mai clar sfera sa de aplicatii in domeniul controlului
medicamentului.

Principiul de functionare. Un electrod membrani ion-selectiv (EMIS)
contine 0 membrand fixatd in corpul electrodului., senzitivd la o anumita
specie de ioni i, in contact cu o solutie apoasa a ionilor i aflati in corpul
electrodului, numitd solutie internd cu concentratie constanti, iar cu
suprafata opusd intrind in contact cu solutia apoasd externi, a ionilor i,
de concentratie variabila.

Este cunoscut faptul ci diferenta de potential (d.d.p.) intre cele doua
suprafete ale membranei variazd cu schimbarea concentratiei ionilor i in
una din solutiile apoase. Pentru masurarea acestei variatii a d.d.p., po-
tentialele de pe cele 2 suprafete ale membranei sint preluate cu cite un
electrod saturat de calomel (ESC) cufundati in solutiile internd respectiv
externd. ESC sint pusi in legiturd cu un milivoltmetru. S-a realizat astfel
o instalatie cuprinzind un EMIS si un electrod de referintd cufundati in
solutia externi (test), formind astfel o celuld electrolitici legatd la un
potentiometru (fig. nr. 1).

L4
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Fig. nr. 1. 1 = solutia test; 2 = membrana;
3 = solutia interna
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Relatia cantitativd dintre f.e.m. a celulei (E) si concentratia ionilor i
din solutia test este datid de legea lui Nernst:

Eep 4+ 2T 2,303RT
=% = zF

In aj=FE" + or  log ai
unde R — contanta gazelor; T — temperatura absolutd a celulei electro-
litice; Z — sarcina ionilor i; F — nr. lui Faraday; semnele (+) — semnul
ionilor i iar aj activitatea ionilor i in solutia test.

In cazul in care aceasti solutie mai contine si alti ioni de acelasi
semn: j, k ... relatia devine:

E=FE % —;g—ln (@i +Kjj-aj+ Ky a, +..-0)

unde Kjj e coeficientul de selectivitate al electrodului in raport cu ionii
j si se determina experimental.

Electrodul ion-selectiv pentru cationii de piridoxin& este un electrod
cu membrand lichidid. Aceasta este o solutie in nitrobenzen a asociatiei
ionice dintre dipicrilamind (DPA) si cationul de piridoxini. Coeficientii
de selectivitate ai electrodului in raport cu alfi cationi sint determinati
de coeficientii de repartitie ai acestor ioni intre faza apoasi §i membrani
(extractant). S-a dovedit insd cd nu natura componentei pereche a ionilor
de piridoxind este determinantd pentru selectivitatea electrodului (3),
prezenta acesteia asigurind doar o anume conductibilitate electrici a
membranei. Un electrod intrucitva aseméinitor se poate obtine folosind
in locul DPA, tetrafenilborat de sodiu. S-a demonstrat ci natura solven-
tului membranei determind selectivitatea acesteia, mai exact coeficientii
de repartitie ai ionilor i, j, k... intre apd si solventul membranei (5).

Partea experimentald. Celula electroliticd-montaj

In ce priveste forma celulei electrolitice, propunem cea din fig. nr. 2
care permite misurarea concentratiei vit. Bs in flux continuu.

Lantul electrolitic corespunzitor poate fi schematizat astfel:
+ ESC KC! sat./agar-LiCl conc./sol. test’'membrana . sol. interna/agar- LiCl
¢/KCl sat/ESC.—

]
mvV

Fig. nr. 2: 1 = membrana; 2=solutia test; 3= solutia
interna a electrodului; 4 =punti de agar LiCl conc.;
§ = solutie KCl; 6 = dop de vatid; 7 = preaplin
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in care lan{ul-ESC/KCl-sat/agar-LiCl ¢/sol. internd//membrana, reprezinta
electrodul ion-selectiv propriu-zis.

In aceasti celulad electroliticd solufia test este introdusi prin pilnie
permitindu-i-se o continud evacuare prin preaplin.

Valorile f.e.m. ale celulei electrolitice vor fi reproductibile pentru
aceeasi concentratie in vitamina Bs a solufiei test numai dupa atingerea
echilibrului electrochimic in celuld. Acesta este conditionat de catre echi-
librul termodinamic si deci de cel termic. Pentru aceasta este necesard
termostatarea celulei electrolitice §i a solutiilor standard si probe. Intr-o
camera ale cérei variatii de temperaturd sint mici in cursul zilei (+ 1°C),
masurile de termostatare nu sint necesare.

Pentru citirea sau inregistrarea in bune conditii a f.e.m. este nece-
sard inchiderea celulei electrolitice intr-o caje Faraday impamintata.
Aceasta poate fi din tabla de fier. Borna milivoltmetrului care corespunde
rezistentei mari de intrare a acestuia se leagd de ESC printr-un conductor
ecranat.

Aparatul de mdsurd. Avind in vedere rezistenta interioard mare a
celulei electrolitice determinati de rezistenta electricAi a membranei
{~ 1M Q) potentiometrele potrivite pentru misuritori ale f.em. vor fi
doar cele cu rezistenta de intrare mare cum sint cele din seriile: MV-
Clamann Grahnert, Radiometer, Beckman etc.

Dependenta de pH.

Electrodul raspunde apreciabil la ionii de hidrogen. Prezenta acestor
ioni in concentratii variabile provoacd modificarea valorii f.e.m. a celulei
pentru aceiasi concentratie in vitamina ceea ce face imposibild determi-
narea vitaminei.

Pentru compensarea influeniei pe care o exerciti variatia pH-ului,
am cdutat un tampon potrivit pentru solutiile de vitamind Bs al caror
pH variazd cu concentratia in vitamin, datoriti bazicitdtii relativ mici
a piridoxinei. In acest sens nu s-a dovedit potrivit tartratul acid de po-
tasiu datoritd interferentei ionilor de K* la concentratia relativ ridicatd
a tamponului (0,034 m). Kvyit, Bs, K+ = 2,5-1072 (1).

Mai bun s-a dovedit a fi tamponul acetat Walpole (4). Acesta asiguri
un pH care mentine intreaga cantitate de piridoxinad din solufie in forma
protonatd, forma la care este sensibil electrodul. Kyit. Bs, Nat=10"*(1).

Modul de lucru

1. Materiale necesare: Milivoltmetru electronic (MV—11), caje Fara-
day, termostat, celula electroliticd (cuprinzind: corpul celulei, doi electrozi
saturaii de calomel, 2 punti de agar-LiCl c.), conductori electrici.

Substante: Dipicrilamina, nitrobenzen, clorhidrat de piridoxina crist.,
acetat de sodiu crist., acid acetic glacial.

2. Prepararea membranei: Se dizolvd 10 mg DPA in 50 ml nitro-
benzen care se introduc intr-un vas Erlenmeyer de 200 ml. Se adaugi
50 ml sol. apoasi de clorhidrat de piridoxina obtinutd prin dizolvarea a
20 mg substanti in 100 ml solutie. Se agitd amestecul timp de 1 orad dupa
care se separid fazele. Se adaugi fazei neapoase din nou 50 ml sol. de
vitamind Bs si se continuid agitarea incd 15 minute. Se procedeazi la o
noui separare a fazelor dupa care solutia nitrobenzenicd se depoziteaza
la intuneric. Aceasta va servi ca membrani in celula electroliticd. Se
pastreaza o luna.

72



3. Prepararea solutiei tampon: 1000 ml solujie tampon se obtine prin
dizolvarea in cca. 800 ml apa distilatd a 8,0 ml acid acetic si a 8,1 g acetat
de sodiu cristalizat, iar apoi aducerea la semn intr-un balon cotat cu apa
distilatid. Se pastreazd o luna.

4. Prepararea solutiilor standard.

Dintr-o solutie stoc de clorhidrat de piridoxini 1,00 g% al cirei fac-
tor a fost stabilit prin determinarea spectrofotometrici (6) se pipeteazi
exact 5 ml intr-un balon cotat de 500 ml. Se adaugi 125 ml solutie tam-
pon si se aduce la semn cu apa distilatd. Se obtine astfel o solutie stan-
dard de clorhidrat de piridoxin&, de concentratie 10 mg% cu un pH=4,30.
Asemainitor se prepara citeva solutii standard avind concentratii cuprinse
in intervalul de 1—100 mg%. Se conservd 1 luni in recipiente de sticla
bruna.

5. Instalarea celulei electrolitice.

Se introduc in corpul celulei electrolitice citiva mililitri din lichidul
senzitiv la vitamind (membrand). Ca solutie internd se foloseste solufia
standard 10 mg%. Se fixeazi celula in stativ, alituri de ea se fixeaza cele
2 tuburi in formai de U, continind solutia de KCl sat. Se introduc in aceste
tuburi cite un electrod saturat de calomel si puntile de agar — LiCl cone.
Stativul cu celula electroliticd se introduce in caja Faraday. Electrozii de
calomel se leaga la pH-metrul MV—11.

6. Trasarea curbei de calibrare.

Dupi o spilare a membranei executatd prin turnarea in pilnia ce-
lulei electrolitice a 20—25 ml apa distilati, se introduce in celuld prima
solutie, termostatati la temperatura celulei, de preferint{i solutia cea mai
diluati. Aceasta se face prin turnarea in pilnie a 20—25 ml sol. standard
pe parcursul a 3 minute. La capitul acestei durate se méasoari f.e.m. Ope-
ratia se repetd apoi pentru celelalte solutii standard in ordinea crescinda
a concentratiilor.

Se reprezintd grafic, pe hirtie milimetrica, valorile f.em. (tabelul
nr. 1) in raport cu logaritmul concentratiei solutiilor de vit. Bs.

Tabelul nr. 1
Membrana I

Timpul | Conegntr 4 10 40 100
0.0 24,0 43,0 76,0 101.0
15 23,0 42,0 75,0 100,0
30 22,0 41,0 74,0 99,5
7.0 225 42,0 75.0 1005 ftem.
9.0 22,0 415 75.0 100,0 m¥)
11.5 22,0 42,0 15,5 100,0
18.0 210 410 75,5 99,0
Membrana II
0.0 28,0 48,0 82,0 106,0
1.0 26,0 46.0 80,0 104,0 fem.
6.0 19,0 39,0 73,0 97,0 (mV)
21,0 18,0 38,0 72,0 96,0
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Observatii: Intre momentul instalarii electrodului si operatiile nece-
sare construirii curbei de calibrare este necesar si se scurgi cca. 3 ore.
Recalibrarea se face la un interval de 24 ore.

In timpul noptii puntile de agar-LiCl ¢ se pastreazi intr-o solugie
conc. de LiCl.

Curba de calibrare obtinutd va servi la determinarea concentratiei
cunoscute a solutiei de vitamini Bs.

7. Selectivitatea.

Folosind electrodul descris, noi am studiat influenta pe care o exer-
citd asupra f.em. a celulei, prezenta in solutiile de vit. Bs a unor sub-
state de interes farmaceutic.

Vitamina By. In fig. nr. 3 am reprezentat curba de calibrare folosind
solutiile standard si curba obtinuta utilizind solutii in care concentratia
vit. Bs a fost mentinutd constantd iar concentratia vit. B, e variabila. Se
constanta o influenta apreciabila asupra electrodului acestei vitamine, ea
constituind un interferent serios. Am folosit pentru prepararea solutiilor
fiole cu solutii de vit. B; injectabile a caror concentratie am determinat-o
prin metoda spectrofotometrici (6). Coeficientul de selectivitate mentionat
in literatura citata (1) este K =0,1.

Vitamina B,. In fig. nr. 4 am reprezentat curba de calibrare cores-
punzitoare solutiilor standard, apoi curba obtinutd pentru solutii de vit.
Bs in cantitaji variabile continind si vit. B; la concentratie constanta,

fom

VY

3 4 3 2 -teol] 5 4 3 -log(wt]

Fig. nr. 3 Fig. nr. 4

103 m si curba corespunzitoare solutiilor continind numai vitamina B;
in concentrafii variabile. Din grafic rezultd o buna selectivitate a elec-
trodului in raport cu vit. B; ceea ce inseamna ci pot fi dozate solutii de
vitaminid Bs ce contin vitamina B, in exces, fird erori. Pentru prepararea
solutiilor am utilizat riboflavind pura.

Vitamina PP (nicotinamida).

In fig. nr. 5 am reprezentat curba de calibrare corespunzitoare solu-
tiilor standard si curba corespunzind solutiilor de vit. PP In concentratii
variabile continind si vit. Bs la concentratie constanta — 10~* m. Dupéa
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cum rezultd se pot doza solutii cu vit. Bs alaturi de care se gisesc si can-
titdfi pind la echivalente de vit. PP. Pentru prepararea solutiilor am uti-
lizat nicotinamida pura.

fem
{mv)

20mV

WTAviL By« vit #2

“ 3 2 vl

Fig. nr. 5

Cisteina. Prin masurarea f.e.m. a celulei electrolitice continind solutii
standard 1 mg% si apoi solutie continind 1 mg% vitamini Bs in amestec
cu cisteind 10—2*m, A E=1mV. Aceasta dovedeste posibilitatea dozarii
vit. Bs in prezenta unui exces mare de cisteina.

Glucoza. Idem cu cisteina.

Sosit la redactie: 11 decembrie 1976.
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CONTRIBUTH LA STUDIUL COLIRELOR VISCOASE
CU ANTIBIOTICE

dr. L. Addm, M. Giurgiu, dr. L. Domokos, Lenke Lérinczi

Colirele viscoase prezintd in multe cazuri acfiune terapeuticd mai
avantajoasd decit solutiile oftalmice obisnuite (1, 3, 4, 7, 9).

Actiunea favorabild a agentilor de viscozitate adiugati la colire se
poate explica pe de o parte prin reducerea tensiunii de interfatd, care:
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asigurd o adezivitate §i o umectare mai buni a mucoasei oculare, pe de
altd parte prin faptul cd aceste colire sint mai putin iritante decit solu-
tiile obisnuite, nu produc la instilare lacradmare si clipiri atit de frec-
vente. Factorul dominant insd pare a fi viscozitatea maritad a solventului,
care asigurd un contact mai indelungat intre medicament si mucoasa
oculari (2).

La ora actuald, cei mai multi specialisti considerd ci solutiile cu vis-
cozitdti intre 10—40 cP sint optime, atrigind totodati atentia c3 la o vis-
cozitate de peste 50 cP existd pericolul obstruirii canalului lacrimal. Daca
in cazul utilizirii metilcelulozei in concentratie de 0.25—0,75% aceasta
cerintd este satisficutd, la folosirea alcoolului polivinilic in concentratie
de 1,4% preconizatd de mai mul{i autori (7) (la alegerea concentratiei
agentului de viscozitate s-a tinut cont numai de indicele de refractie a
solutiei), viscozitatea este numai intre 1 si 2 cP, totusi rezultatele obti-
nute — in numeroase cazuri — au fost la fel de bune, unii considerind
solutia de APV din anumite puncte de vedere chiar mai corespunzitoare
decit solutiile de MC mai viscoase.

Pe de o parte aceste considerente, pe de alta parte numarul redus
de lucriri referitoare la antibiotice, din acest domeniu, ne-a sugerat ideea
de a intreprinde cercetdri, privind studierea influentei concentratiei si
eventualele actiuni specifice a unor agenti de viscozitate asupra eficien-
tei a trei antibiotice uzuale in oftalmologie: cloramfenicol, clorhidrat de
tetraciclind si sulfat de neomicind. Ca agenti de viscozitate, pe lingd me-
tilcelulozi si alcool polivinilic, substantele cele mai frecvent utilizate, am
mai folosit: carboximetilcelulozd sodica, alginat de sodiu §i doi inlocui-
tori de plasma, polivinil-pirolidona si dextranul.

S-au studiat urmaitoarele aspecte:

1. Determinarea concentratiilor de agenfi macromoleculari, care asi-

gurd viscozitdti asemdndtoare.

Deoarece acelasi sort de substantd macromoleculard, livrati de dife-
rite fabrici, poate avea constante fizice semnificativ diferite, prima data
am determinat variatia viscozitatii solurilor substantelor utilizate in func-
tie de concentratie. Pe baza acestor date s-au ales concentratii de sub-
stante macromoleculare in asa fel ca viscozitatea solurilor s fie cuprinsi
intre 10 si 30 cP (graficul nr. 1).

Aceste concentratii au fost urmatoarele: MC—0,5% (27 cP); CMC
Na—0,25% (17 cP); Natr. alginic—0,75% (18 cP); Alcool polivinilic—8%
(22 cP); Polivinil pirolidond—16% (15 cP); Dextran—20% (10 cP).

2. Influenta agentilor macromoleculari asupra activitdtii antimicro-
biene a antibiocticelor.

Folosind solutii cu viscozititi de aceeasi ordine de marimi, dar avind
concentratii procentuale in agenti de viscozitate foarte diferite (0,25% 1la
CMC Na si 20% la Dextran), s-a testat microbiologic influenta substan-
telor macromoleculare asupra activititii antimicrobiene a cloramfenico-
lului, a tetraciclinei hidroclorice si a neomicinei sulfurice. Diq rezu_ltatele
obtinute se poate constata ci, imediat dupi preparare, in prxda diferen-
telor mari de concentratii in agenti de viscozitate, atit solutl}le; de_ cloram-
fenicol cit si cele de tetraciclind si neomicind au avut activitati asemd-
natoare, neobservindu-se diminudri semnificative de eficacitate datoritd
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Graficul nr. 1

absorbtiei antibioticelor pe macromolecule, eventualelor complexiri sau
altor motive.

3. Influentarea vitezei de dializd a antibioticelor.

In vederea elucidirii influentei substantelor macromoleculare asupra
vitezei de trecere a antibioticelor prin membrana semipermeabild, s-au
ficut experiente de dializi, determinind la 1, 2, 4 si 24 ore cantititile
de antibiotice dializate din solutiile viscoase in apa la 37° C, printr-o
membrani de celofan.

S-a observat ca la 24 ore cantititile de antibiotice trecute prin mem-
brani au fost mult mai reduse in prezenia agentilor de viscozitate care
figurau in concentratii mai mari (APV, PVP si Dextran), observindu-se
si mirirea cantitatii de lichid in celulele de dializi ce contineau aceste
substante macromoleculare. Fenomenul ne-a avertizat ci trebuie si ti-
nem cont si de presiunea coloidal-osmotica a solutiilor. In consecinta, fo-
losind ca martor o solutie de Macrodex 6%, am determinat prin metoda
de dializd concentratiile de AVP, PVP si Dextran (al cdrui greutate mo-
leculara nu era specificatd de fabricd) la care presiunea coloidal-osmotici
a fost aproximativ egald cu cea a Macrodexului.

S-au obtinut urmaitoarele valori: PVA — 3%; PVP — 3,5%; Dex-
tran — 3%.

In continuare s-au utilizat aceste substante in concentratiile astfel
obtinute si s-au repetat experientele de dializid cu cloramfenicol si cu
neomicini sulfuricd. In concentratiile noi, nici unul dintre agentii de vis-
cozitate nu a influentat in misurd mai mare dializa antibioticelor.

In solutiile de clorhidrat de tetraciclind s-a format precipitat in de-
curs de 24 de ore in prezenta tuturor agentilor de viscozitate studiati. La

colirele cu sulfat de neomicind si cloramfenicol, s-a urmarit timp de 2,
respectiv 3 luni activitatea antibiotici, prin metoda difuziometrica in
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cutii Petri, folosind ca microorganism-test Bacillus subtilis nr. 2589. Din
rezultatele prezentate in graficul 2 si 3 reiese cd activitatea neomicinei
a rimas practic neschimbatid timp de 2 luni, iar in cazul cloramfenico-
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Graficul nr. 2

lului, in curs de o luni inactivirile au fost sub 10%, dupa 3 luni activi-
tatea s-a mentinut intre 65 si 77% fatd de cea initiala.
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Mentiondm ci picdturile de ochi viscoase cu neomicind si cloram-
fenicol au fost administrate timp de o siptidmini la iepuri, fird si se
observe semne de iritatie.*

Concluzii

— Marirea exagerati a concentratiei agentului macromolecular, in
vederea asigurdrii viscozitd{ii optime a colirelor, nu este indicati, dato-
ritd presiunii coloid-osmotice ridicate a solutiilor mai concentrate.

— Viteza de dializd a cloramfenicolului si neomicinei este putin in-
fluentatd de agentii de viscozitate folositi in concentratii aproximativ
izoosmotice, iar la starea de echilibru, aceste colire nu au aritat deosebiri
semnificative fatd de cele neviscoase.

— Stabilitatea in timp a colirelor viscoase de cloramfenicol a fost
corespunzitoare timp de 1 luni, iar sulfatul de neomicinad si-a mentinut
practic neschimbati activitatea initiald timp de 2 luni in solutiile substan-
telor macromoleculare neionogene. Solutiile de clorhidrat de tetraciclini

s-au tulburat in decurs de 24 ore, in prezenta fiecdrui agent de viscozitate
studiat.

Sosit la redactie: 9 aprilie 1977.
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ACTIUNEA ANT'BIOT'CA A EXTRACTELOR
DE FLORES CALENDULAE

dr. Elisabeta Rdcz-Kotilla, dr. M. Péter, dr. G. Rdcz

Fazakas si Rdcz (1) au urmirit actiunea tricomonacidd a unor reme-
dii vegetale folosite in medicina populard romaineascd. Florile de Ca-
lendula officinalis s-au evidentiat printr-o actiune puternicd, confirmati
de Gracza si Szdsz (3). Autorii din urméa au dovedit cd fractiunea vola-

* Multumim pe aceasti cale tov. dr. Merlescu Lucian, seful Biobazei I.M.F.
Tirgu-Mures, pentru ajutorul acordat in efectuarea acestor cercetdri.
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tila prezintd un efect pronuntat, depidsind de 10 ori cel al solutiei extrac-
tive apoase. Cercetirile efectuate de Felklova si Janeckova (2), precum
si cele publicate de Wolters (8) demonstreazi actiunea antimicrobiani a
saponozidelor triterpenice din aceastid plantd (7).

Scopul nostru a fost pe de o parte extinderea cercetirilor asupra
unui numir mai mare de microorganisme, pe de alti parte compararea
efectului diferitelor tipuri de preparate obtinute din Flores Calendulae.

Material si metodd

Calendula officinalis L. cv. ,Orange Emperor“ a fost cultivati in
gradina de plante medicinale si aromatice a Institutului de medicina si
farmacie din Tirgu-Mures. Extractele au fost obtinute din produs us-
cat la temperatura camerei, din florile ligulate (Flores Calendulae sine
calycibus) si din inflorescentele totale (Flores Calendulae cum calyci-
bus). Din produsul brut am obtinut extracte fluide aduse in majoritatea
cazurilor la titrul de 1 ml == 1 g produs uscat prin evaporarea solutiilor
extractive apoase sau hidroalcoolice la vid avansat.

Am urmarit eficacitatea urmétoarelor preparate:

— preparatul nr. 1: extract apos rimas dupa distilarea produsului (li-
chid ramas in balonul de distilare, adus la titrul
de 1 ml =1 g);

— preparatul nr. 2: extract hidroalcoolic (alcool de 70%, ulterior de-
barasat de alcool si adus la titrul de 1 ml = 1 g);

— preparatul nr. 3: extract total obtinut prin fierberea produsului cu
o cantitate micid de apa, pe baia de apa, utilizind
refrigerent, pe urma presarea produsului epuizat si
filtrarea; titrul este de 10 ml = 1 g si respectiv 2
ml = 1 g produs uscat. Acest extract se prezinti
ca un gel, contine atit fractiunile hidrosolubile ne-
volatile, cit si cele volatile;

— preparatul nr. 4: extract hidroalcoolic (alcool de 70°) din Flores Ca-
lendulae cum calycibus, dupd indepirtarea alcoo-
lului la vid s-a adus la titrul 1 ml = 1 g (pre-
paratele nr. 1—3 s-au obtinut din Flores Calendu-
lae sine calycibus).

Am urmirit actiunea preparatelor de mai sus asupra bacteriilor:
Staphylococcus aureus, S. albus, Sarcina lutea, Streptococcus pyogenes,
S. viridans, Bacillus subtilis, Escherichia coli Oiws Bis, Salmonella typhi,
Shigella flexneri 2a, Proteus mirabilis, Pseudomonas aeruginosa precum
si asupra micetelor: Candida albicans si Saccharomyces cerevisize. Am
aplicat procedeul difuzimetric orizontal cu rondele de hirtie folosit si in
cercetiri anterioare (4, 5, 6). Am utilizat plici Petri cu geloza simpld, ge-
lozd lactozatd si respectiv mediul Sabouraud. Am insamintat suprafata
mediilor cu o culturid in bulion de 18 ore. Am uscat plicile la 37° C, am
aplicat rondele de hirtie pe suprafata mediului insdmintat si am adiugat
pe fiecare rondela cite 0,05 si respectiv 0,1 ml solutie extractivd (prepa-
ratele nr. 1—4), iar in seria martor, ser fiziologic. Dupd o incubare de
18—20 de ore am determinat diametrul zonelor de inhibitie.
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Rezultate

Preparatele au prezentat actiune foarte diferita, mai ales in functie
de germenul asupra ciiruia s-au testat. Preparatul nr. 1 nu a prezentat
nici o actiune inhibanti asupra microorganismelor utilizate. Rezultatele
obtfinute la preparatele nr. 2, 3 si 4 sint cuprinse in tabelul nr. 1.

Tabelul nr. 1

Actiunea diferitelor preparate asupra dezvoltdrii microorganismelor
(densitatea: 8X108 germeni/m! bulion)

Preparatul si actiunea
(zona de inhibitie in mm)

Numele microorganismului nr. 2 ar. 3 ar. 4
1 ml=1g 2 ml=1 g 1 ml=l1g
0,05 ml/rondeld | 0,1 mil/rondeld | 0,05 mil/rondelk
Staphylococcus aureus 17 10 16
Staphylococcus albus 0 0 15
Sarcina lutea 23 ST 20
Streptococcus pyogenes 14 0 0
Streptococcus viridans 0 (] 0
Bacillus subtilis 0 0 0
Escherichia coli Oyss Byyg 0 0 0
Salmonella typhi 19 15 21
Shigella flexneri 2a 13 14 14
Proteus mirabilis 0 0 0
Pseudomonas aeruginosa 0 [/} 0
Candida albicans 13 15 13
Saccharomyces cerevisiae 14 15 0

ST = stimulare

In continuare am urmadrit actiunea preparatelor la patru din germenii

cuprinsi in tabelul nr. 1, utilizind aldturi de concentratia mentionati si
cea de 3X10%ml bulion, respectiv cu un titru mai avansat la preparatul
nr. 3. Rezultatele sint cuprinse in tabelul nr. 2.

Tabelul nr. 2

Actiunea diferitelor preparate asupra unor tulpini de Staphylococcus, Sarcina
si Salmonella

(a = densitatea de 3 108 germeni/ml! bulion;
b = densitatea de 3 )X 10¢ germeni/ml bulion)

Preparatul si actiunea
(zona de inhibitie In mm)

icroorganismului nr. 2 nr. 3 nr. 4
Numele microorg 1 ml=1 g 2 m=1 g 1 m=1 g
0,05 ml/rondela 0,1 ml/rondeld 0,05 ml/rondeli

a b a b a b

Staphylococcus aureus 2 3 0 1 2 4
Staphylococcus albus 0 3 0 1 1 3
Sarcina lutea 3 4 ST ST 2 4
Salmonella typhi 2 4 1 3 3 4

Legenda: 0 =lipsd de inhibitie, 1 =10—15 mm, 2=15—20 mm,; 3 =20—25 mm,
4 = 25—-30 mm,; (diametrul zonelor de inhibitie), ST = stimulare.

Revista Medlcall — ¢
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Concluzii

Preparatele obtinute din Flores Calendulae prezintd actiune inhibanti
asupra bacteriilor Staphylococcus aureus, S. albus, Sarcina lutea, Salmo-
nella typhi, Shigella flexneri 2a §i asupra ciupercilor Candida albicans si
Saccharomyces cerevisiade. Unul din preparatele noastre prezinti actiune
inversa, de stimulare asupra dezvoltirii susei de Sarcina lutea.

Sosit la redactie: 1 martie 1976.
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IDENTIFICAREA, SEPARAREA SI DETERMINARE:A SEMICANTI-
TATIVA A UNOR IERBICIDE TRIAZINICE PRIN METODA
CROMATOGRAFIEI IN STRAT SUBTIRE

Jozefa Szdcs

Ierbicidele triazinice folosite in protectia plantelor de culturd sint
substante cu toxicitate redusd la om si la animale, dar prin remanenta
lor in sol si in api reprezinti un factor de poluare a mediului inconju-
rator ridicind din ce in ce mai multe probleme in practica toxicologica.

Ierbicidele triazinice cel mai frecvent utilizate in agricultura noastra
sint: Prometryna (2-metil-mercapto-4,6 bis-izopropilamino-sim-triazina),
Atrazina (2-clor-4-metilamino-6-izopropilamino-sim-triazina), Simazinaa
2-clor-4,6-bis-etilamino-sim-triazina).

Cercetarile noastre se referi la identificarea, separarea §i determi-
narea semicantitativid a acestor substante prin metoda cromatografiei in
strat subtire.

Material §i metodd

Separarea derivatilor triazinici am efectuat-o din api (in prealabil
tratatd cu o cantitate cunoscuti de ierbicide) dupa descrierea lui Abbott
si Delley. Se stabileste alcalinitatea solutiei de analizat la pH 9 prin
adiugarea hidroxidului de amoniu si se extrage cu clorurid de metilen.
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Pentru purificare extractul metilenic se trateazi cu ac. clorhidric. Dupa
alcalinizare se extrage cu o noud cantitate de clorurd de metilen sau cu
cloroform. Se decanteaza solventul printr-o coloani de sulfat de sodiu an-
hidru si se evapord la sec. Produsul ramas dupa evaporarea solventului
se dizolvd in cloroform si poate fi intrebuintat pentru analizi (2, 5).

S-a utilizat tehnica cromatografiei in strat subtire ascendenti (de-
scrisd intr-o lucrare anterioard (11). Pe linia de start s-a aplicat o coti
parte din extract in functie de concentratia ierbicidului urmarit. Paralel
pe aceeasi placd se depun spoturi din solutiile martor de concentratie cu-«
noscutd (10, 20, 40, 60, 80, 100 micrograme pe spot). Timp de 40—50 de
minute substan{a migreazi la o distantd de 10 cm la o temperaturd de
22°C. In vederea stabilirii conditiilor optime de separare in strat subtire
a derivatilor triazinici s-au folosit o serie de sisteme de eluenti. (1, 3, 6,
7). 1. Toluen: acetona (85:15). 2. Toluen: acetona (18:15). 3. Toluen: acetat
de etil (7:3). 4. Cloroform: acetona (9:1). 5. Hexan: acetona (5:1). 6. Acetat
de etil hexan: acid formic (60:35:0.3). 7. Eter de petrol: acetond (10:2).
8. Acetat de etil: eter de petrol: acid formic (30:17,5:0.15). Cele mai bune
rezultate pentru separare le-am obtinut cu ajutorul sistemelor de eter de
petrol: acetond (10:2), respectiv acetat de etil: eter de petrol: acid formic
(30:17,5:0.15), elaborat de noi.

Sistemele de eluenti folosite, valorile Rf obtinute, revelatorii utilizati
precum si limitele sensibilitdtii sint cuprinse in tabelul nr. 1.

Tabelul nr. 1

Sistemul de eluantii Reactivi pentru localizare
Rf. Sensibilitate microgram/spot
Clorurare cu Azotat de
Substanta clor gazos si | Iodobismutat argint si
7 8 pulveriz. cu | de potasiu bicromat
sol. KJ-amidon (3) de potasiu
9 (4
Prometryna 0.84 0.83 10 20 30
Atrazina 0.74 0.77 10 20 30
Simazina 0.20 0.55 10 20 30

Dupi ce s-a realizat identificarea jerbicidelor mentionate printr-unul
din procedeele descrise mai sus, se trece la aprecierea semicantitativd a
concentratiei de ierbicide continute de spoturi (7). Aceasta se realizeazi
prin compararea marimii si intensitdtii culorii spoturilor date de extrac-
tul probei de analizat, cu o scard etalon obfinutd prin cromatografierea
fn paralel, in aceleasi conditii a unor solutii etalon de concentratie cu-
noscutd. Cunoscind faptul cd marimea si intensitatea culorii spotului sint
direct proportionale cu concentratia de substantd separats, se poate apre-
cia cantitatea de ierbicid prezent in fiecare spot, stiind ci pe placa s-a
aplicat o cotd parte din extractul cloroformic. Concentratia apreciatd se-
micantitativ se va raporta la volumul total de extract, tinind seama §i de
_cantitatea materialului luat in lucru.
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Concluzit

Avind In vedere sensibilitatea, rapiditatea §i specificitatea metodei,
aceasta este aplicabila in analizele toxicologice.

Sosit la Tedactie: 21 noiembrie 1974.
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D.C.: 616.379—008.64—053.2:616.36—002—022.1
Gh. Puskds, Bianka Indig, Olga B. Metz, Ecaterina Ajtay-Puskds

REMISSIONS IN CHILDREN'S DIABETES MELLITUS WITH AN
ONSET OF INFECTIOUS HEPATITIS

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 8

Remission in infantile diabetes mellitus is rare, and there are only
sporadic data in literature connected with this problem. The authors
present certain aspects of remission and of risk factors in children’s
.diabetes mellitus in connection with two cases having diabetic aggre-
gation in their genealogical tree and onset under the age of 12 with
viral hepatitis. The duration of full remission in the first case and
partial in the second one was 817 and 134 deys, respectively. The
treatment during the ramission was a dietary one connected with the
patient's physical activity. Concerning the cases presented, 3 kinds of
problems have been studied: 1. the acceptation of the notion of remission
in children's diabetes mellitus, 2. the role of inheritance and infectious
hepatitis as the most important risk factors in diabetes mellitus, 3.
therapeutical possibilities in remission and possible prophylaxis of
recidivation.

D.C.: 615.7-092.259
Gh. Feszt, Margareta Férika, C. Csedd

THE EFFECT OF CORYLUS EXTRACT ON INFLAMMATORY OEDEMA
REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 11

The 1:1 extract from hazel (Corylus avellana) leaves given intra-
peritoneally in doses of 0.25—0.5 ml’100 g body weight, considerably
.diminished the oedema of rat foot provoked by subaponeurotic injection
of dextran 69, This effect was pointed out in suprarenalectomized
animals, too. Extr. Coryli also delayed considerably the extravasation
of trypan blue at the level of the histaminic papule of rat skin. Both
antiexudative effects were correlated positively with the dose. They are
attributed to the presence of flavonoid and catechin derivatives in the
drug.

D.C.: 616.124—007.61--073.97
E. Olosz, N. Voloc, St. Monoki

THE DIAGNOSTIC VALUE OF CERTAIN SIGNS (TESTS) AS FOR
SENSITIVENESS AND SPECIFICITY

REVISTA MEDICALA (1977), XXIIJ, 1, 21

In our previous papers we have demonstrated the possibility of
making use of the theory of sets and probability theory in investigating
the sensitiveness and specificity of certain ECG signs of ventricular
hypertrophy. We reconsider the methods, as in the mgantime Barbara
McNeyl’'s paper was published; in our opinion the notion of specificity
in her paper is wrongly defined (there is a confusion with the notion
of sensitiveness of the negative test). The correct formula of calculation

. Nr. elem. mult. (BOS), . ,
1s: Specificity = Nt elem. mult. B , from which P/B|S/ results.

The sensitiveness of the negative test (used by the above
mentioned author as specificity) results from the calculation:
Nr. elem. mult. (BUS) . - . i

Nr_ elem. mult, B , from which P|S|B| probability follows. Note:
In the above formulae B =disease, S=sign, and B and S lack of
disease and lack of sign, respectively.

85



OK: 616.379—008.64—053.2:616.36—002—022.1

[Tywmxaw db., Hunur Buanxa, B-Metu Oasra, Afitan-Tlymkam Exateprua.

PEMHUCCHSI CAXAPHOIO IHABETA ¥ OETEA C HAYHHAIOUIHUM
BHUPYCHbIM TEINATHTOM

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 8

O6paTHoe pa3puTHe guaGera y JeTed OdeHb pellKoe sBieHde, B ARTEPaType
OMNACAHW TOJBKO eAHHHYHBlE CTYYaR TaKOH PeMHCCHH. ABTOPH NPHBOAAT WKPOKOE
00CyXKJeHHe 3TOR npoGfieMbl Ha MpuMepe ABYX C/AyYaeB CaxapHoro AnaGeta B Tofl
JKe TeHeaJOrHYeCKOH JHHHH C HavaloM o 12 zeTHoro Bo3pacta H 3aGoMeBLUHX
BHDYCHBIM renaTHTOM. [IPORO/DKHTE/NLHOCTE NOJHOM PEMHCCHH B OfHOM cJayyae
Onina 817 gued, a yacTHyHOR BO BTOpPOM cayuae 134 gua. Bo Bpems pemuccun
GONTLHLIM MPEANKCHIBANHCH TOJbKO COOTBETCTBYIOMIan AHETa M (PH3HGECKHe ynpax-
#ennsi. Ha OocHOBe NMPHBENEHHBIX JAHHWX aBTOPW PACCMATPHBAIOT 3 KaTeropum
BonpocoB: 1) MpHKATHE BO3MOMHOCTH CAMONPOR3BOJBHOM PEMHCCHH CAXAPHOrO AHa-
Geta y netelt; 2) 3HaueHHe HACAENCTBEHHOCTH H BHPYCHOrO FenaTuTa Kak (axTopoB
PHCKA AAst Pa3BHTHR 3aG0/eBAHHA; 3) BO3MOXHOCTH JIEYCHHA [PH PEMHCCHE W
npeRynpeXXaeHHsT 0GOCTPeHHs 3a60JeBaHUA.

IK: 615.7—092.259
Qect Ob., Yopuxa Maprut, Yeno K.

NEACTBHE BBITA)XKH H3 PACTEHHS Corylus HA
BOCNAJIMTENbHKHA OTEK

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 11

OKCTPaKT H3 JNHCTbeB opewH®Ka (Corylus avellana) npUroToBieRHuft B
nponopusu 1:1 W BBeAéHHMA BHYTpHOpYIOWHHHO B no3ax 0,25—0,5 ma. na 100,
BECA Tesla 3HAYHTENIbHO YMEHLINHA OTEK Janul KPLICK BLI3BAHHLIA BBefeHHeM 6%/,
-0ro pacTBOpa JeKCTPaHa MOR anoHeBpo3d. 3TOT 3¢dpeKT HAGMONAECTCR H Y KHBOT-
HHX HOCJe YJaNeHHR HAaAnod:4YHHKOB. [IOMHMO 3TOr0 BLITAXKKA M3 JMCTHEB Opeiu-
HHKA CHH)XXAJ BHIXOA TPHNAKOBOIG CHHEr0 H3 KPOBAHOIO pyc/ia H €ro BXOA B
FHCTaMHHOBRIA BOMAK[L B KOXe XMHBOTHOro. O6a nepeuncsientnie 3dpdheKTa 3aBuceNH
OT 103K 3KCTPaKTa H IOBHAHMOMY OGBACHAIOTCA Ha/uqaHeM (AaBOHOBWX H Karte-
KHHOBhLIX NMPOB3BOAHLIX B YROMAHYTOR BHITSXKKe.

OK: 616.124—007.61—073.97
Ouoc 3., Bosok H., Mouokn H.

OHUATHOCTHYECKAS LLEHHOCTb HEKOTOPbLIX TMMPH3HAKOB
Cyasa Nno HX YYBCTBHUTEJBHOCTHY U CIIEHHOHYHOCTH.
REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 21
B npeanaymux pa6oTax aBTOPH 10Ka3afH BO3MOXKHOCTb OPHMEMEHHS Teo-
puil MH2XeCTB H BEPOHTHOCTH AJSl HCCJENOBAHHA MYBCTBHTENbHOCTH M creuHdHy-
nocTH HeKOTOpuX M3veHenut JKI npa runepTpopHH XkenyaoukoB cepiua. ABTo-
Ph! CIHTAIOT HEOGXOAHMbIM BO3BPATHTHCA K 3TOMY BONPOCY, MOCKOJABKY NO MHEHKIO
SIBTOPOB OMpefeJieHHe cneumpH4YHOCTH, faHHoe bap6apa Mexnefin B onHOR w3 eé
NoCNeHHX PaGoT, NOBhAHMOMY OIUHGOMHO MyTad CHeLHPHYHOCTH MONOKHKTEALHBIX
NPH3HAKOB CO CMEUHPHUYHOCTLIO OTPHUATE/NbHWX NPH3IHAKoB. [IpamuabHoe onpe-
AefieriHe CMEUMHUYHOCAH BhipaxaeTca caenyioumen Qopmyaoir: CneunpHuHOCTD

YHCJIO 3JeM. MHOXeCTBa (BNS)
- . HTeN b
7M. MEOR. S oTKyza cneayet, uto P/B|S. Uyscts BHOCT!

OTPHUATENbHOA NPoGhl NPHBO1HMAA BbLILIEYKA3aHHHIM aBTOPOM BbIPAXKAETCH Y paB-
4HCA0 neM. MHOX. (BUS)

YHCJIO 3J7eM. MHOX. B
BupaxkaeTcs Kak P/S|B. Bo Bcex npHBepéHHuX (pgp.uynax: B — Goneanb, S—Ha-

aHYHe NMPH3HAKA, B — OTCYTCTBHe 3a60JieBAHHA, S— OTCYTCTBHE NpPH3HAKa.

HeHHeM ! 9yYBCTBHTENBHOCTE = OTKYZNa BepPOATHOCTD
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D.C.: 616.379—008.64—053.2:616.152

C. Rusnac, Olga B. Metz, W. Jekeli, Marta Adler, I. Mdthé

INVESTIGATIONS ON THE SERUM MAGNESIUM LEVEL IN
DIABETES MELLITUS OF CHILDREN AND ADOLESCENTS

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 29

In 39 diabetic patients aged between 20 months and 19 years, the
authors have determined serum magnesium, which was examined
related to series of clinical and biological parameters. It has been
pointed out that the mean level of serum magnesium is significantly
reduced in diabetes mellitus of children and adolescents, even when
acidoketosis is absent. Hypomagnesaemia is more pronounced in lower
age, in the first years of the disease and in underweight children.
Significantly reduced hypomagneseamia has been found even in the
so-called metabolically balanced diabetic cases with a normal level of
blood cholesterol. At the end the authors discuss the possible inter-
vention of hypomagneseamia in producing diabetic angiopathy, being
more and more frequent even in children.

D.C.: 616.441-002
Gh. Bartel, Gh. Vasilescu, Jolin Mokos-Vass, A. Bédi, Terezia Crdciun

ACUTE THYROIDITIS MORBIDITY DURING THE LAST FIVE YEARS
IN THE TOWN OF TIRGU-MURES

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 32

In the period between 1970 and 1975 we observed 108 cases of
acute thyroiditis. The greatest frequency was found in adults and
women during the first and fourth quarter of the year in coincidence
with influenza epidemics and acute respiratory diseases. We noted an
increasing tendency in the last two years. As much as 26.6% of the
patients had strumitis, — the nodular forms being predominant.

D.C.: 616.127—008.3
S. Cotoi, M. Repolszki, C. Georgescu, 1. Benedek, L. Davidovici

STUDY ON THE EFFECT OF AJMALINE IN ATRIAL FLUTTER
REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 35

Maging use of intracavitary technique of recording monophasie
action potential, the authors have studied the effects of intravenous
ajmaline (GilurytmalR) injection on flutter waves. it has been pointed
out that ajmaline produces the slackening of circular wave, with an
increase of the refractivity of atrial myocardium.
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IK: 616.379—008.64—053.2:616.152
Pycuax K., B. Meu Onsra, fexenn B., Apnep Mapra, Mare W.

HCCJIENOBAHHE YPOBHSI MATHE3M$ B CHIBOPOTKE KPOBH
MPH CAXAPHOM NTHABBTE ¥ HETEA W MOAPOCTKOB

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 29

ABTopn HcCNea0oBanH MarHesHeMHI0 39 GO/bHHIX CaXapHLIM HAGETOM 8
Bo3pacre OT 20 mecsitieB Ro 19 zeT. Buiflo ycTaHOBJMeHO ARoCTOBepHOE CHHMKeHHE
YPOBHA Marxe3us B CWBOPOTKe KPOBH MPH CaxapHoM fiHaGeTe y HeTefl # NMOZPOCT
KOB Jaxe B C/Iyuanx 0e3 alUHAOKeTOHeMHH. [Hnomarwesuemust Goflee BhipaxeHa B
60/1ee MOJOIOM BO3pacTe H NPH CHHMEHHH Beca Tena. MunomarHesneMrs BuisiBAA-
€TCA Jlake NPH ypaBuoBellleHHOM ofMeHe H NPH HOPMaZAbHOA XO/NeCTePOJIEMHH.
O6cyxageTcn BO3MOXKHAA POAbL THNOMATHE3HeMHR B naToreHese NHaGeTHYecKoR
aHMHONaTHK. 4TO BCé uaile HaGnlONaeTs Raxe Y feTed.

OK:  616.441—002
Bapren T.. Bacuaecky I., Baunn Ponanna, Boam A., Kpaayn Tepesa

IOAHHBIE O 3ABOJIEBAEMOCTH OCTPbLIM THUPOUIHTOM
REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 32

3a 1970—1975 roan 6uino oTMedeHo 108 3a6oneBaHufi OCTPHIM THPOHAHTOM
B rop. Toipry-Mypeis. Yacrora 3aGoneBaHHil Buuwe y B3pOC/TLIX H CPEAH eH-
wun. Oco6oe noBuiedHe 3a607eBaeMOCTH  GbIJIO OTMEYEeHO 33 NOCHefHHe [Ba
rofla, KOCTHTHYB MaKCHMyMa B 4eTBEPTOM KBapTajie 1975 roaa. 3To noswuwenue
COBRafo € snujemHeRl rpunna M 3a6oJeBaHHA BepXHHX AwxaTenbibx nyTei. H3
ofluero 4Hcha o6caefoBaHHBX B 26,6°/, cAyyaeB HaXOAHAH CTPYMHT C NpeBand-
poBaHHeM ero HoayAspxoir Qopmu (22,2°/,).

IOK: 616.127—008.3

Kotoft C., Penoscku Mapus, [Lxeopaxecxy K., Benenex H., Masugosuy JI.
UCCJENOBAHHE NEACTBUSA AXMAJIMHA TIPH MEPIIAHUU
NPEACEPAMA
REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 35

MeToIOM RHTPAKaBHTapHOrO OTBeleHHst MOHO(A3HLIX NOTEHUHANOB AERCTBHA
aBTOPH HCCJle10BaNH AeACTBHE BHYTPHBeHHEro BBeleHHS axmasnda (GilurytmalR)
HA Mepuaupe npencepanii. BLino yclaHOBReHO, YTO AKMANHH 3aMelAAcT Kpyrosofi
X0 NMOTEHUMAIOB AeHCTBHS M NOBwiaeT Ped)PakTePHOCT MHOKapAa npeacepamid.
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D.C.: 618.346—008.8:340.6

S. Nemes, 1. Jung, T. Feszt, M. F. Kerekes, Elisabeta Gergen

EFFECT OF THE EXTRACT PREPARED FROM ALLIUM SATIVUM
L. ON EXPERIMENTAL DISSEMINATED INTRAVASCULAR
COAGULATION, PRODUCED BY AMNIOTIC FLUID

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 36

The amniotic fluid administered i.v. to rabbits showed thrombo-
plastin-like effect, producing disseminated intravascular coagulation
(DIC), with the appearance in the blood of early fibrin degradation
products, which were assayed by the protamine sulphate dilution test.
As a consequence of the consumption of coagulation factors, the blood
became hypocoagulable, proved by the disseminate thromboses found in
several internal organs We also showed that the evolution of DIC was
favourably influenced by an extract of Allium sativum L., by reducing

the changes of coagulation, as well as the microthromboses of internai
organs.

D.C.: 576.8.077

Monica Sabdu, B. Sebe, E. Kiss, Z. Andrds

SIMULTANEOUS OCCURRENCE OF y AND 4 DETERMINANTS
IN THE SAME HBsAg PARTICLE

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 40

Qut of the total of 2497 positive HBsAg sera characterized for the
pairs of y-d and w-r determinants by rheophoresis and counterelectro-
phoresis, two sera of subtype aydw have been found. Both w and d
determinants occurred in the same HBsAg particle, being associated
with the w determinant.

D.C.: 616.831—005.1—001:551.509

1. Pascu, Maria-Daniela Constantin, L. Popoviciu

CEREBRAL VASCULAR ACCIDENTS AND METEOROLOGICAL
FACTORS IN THE AREA OF THE TOWN OF TIRGU-MURES

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 45

The material of this study includes 143 cases with cerebral hae-
morrhage (CH) and 264 cases with cerebral infarction (CI), admitted
to Tirgu-Mures Neurological Clinic in the period between 1967 and
checked from anatomomorphologic point of view. In order to establish
statistically the concordance between the onset of cerebral vascular
accidents (CVA) and meteorological factors, the ,chi square“ test was
used. No relationship was found between the onset of CVA and each
elementary meteorological factor, taken separately. However, the onset
of CVA had a significant correlation with the occurrence of atmospheric
fronts (p<0.01). The concordance was more significant in the CH cases
(p < 0.001) than in the CI cases (0.01 <p <0.05), and it was also more
significant in cold fronts (p <0.01) than in warm ones (0.01 < p <0.05).
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IK: 618.346—008.8:340.6

Hemem W., I0ur U., ®ect T. Kepekemn M. ®., Tepreir EanmsaGera

OENCTBHE BbITS)KEK M3 YECHOKA HA IHWCCEMHHMPYIOUWEE
BHYTPUCOCYIHCTOE CBEPTBIBAHHME KPOBU (DBCCK) 1P
BBEJEHHH AMHHWOTHYECKOH YXHIKOCTH.

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 36

Y KPOJHKOB MPH BHYTPHBEHHOM BBEREHHH AMHHOTHYECKOR MKHAKOCTH pas-
sueaerca JIBCCK kax npw B/B BBeaeHHH TpoMGonaacTHHa. [Ipu 3ToM B KpoBu
METOACM pa3BejleHHsl MPOTAMHHCYJAL(ATa AbIABAAIOTCA NPOAYKTH PaHHero GHOPH-
Honusa. Kak caeacTBHe HCNo/b3oBauus (GaKTOPOB CHHMKAETCH CBEPTHIBAEMOCTD
KPOBH C TNOSBAeHHEM MHOXKECTBEHHOTO BHYTPHCOCYAHCTONO MHKPOTPOMGO3a BO
MHOPHX BHYTPEHHHX OpraHax. ABTOPH HAIUJMH, YTO 3KCTPaKTH H3 YeCHOKa
CHIXAIOT CBEPTLIBaEMOCTE KPOBH H (JOPMHDOBAHHE MHKPOTPOMGO30B BO BHYTpeH-
HHX OpraHax.

IK: 576.8.077
Ca63y Mouuxa, llle6e b., Kumw E., Auapawm 3.

OIHOBPEMEHHOE TMPHCYTCTBUE NETEPMHHAHTOB ,y* 1 ,,d%
B TOA XE YACTH AgHBs

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 40

M3 o6wero uncna B 2497 A HBs -NOAOKHTENbHBWX CRIBOPOTOK € NMAapHLIME
ReTePMHHANTAMH y-d, W-r, YCTaHOBJMeHHLIMH peodope3oM HAH NPOTHBOMOTOYHLIM
3/eKTpoope3oM, aBTOPH HauMIK JiBe CHIBOPOTKH noaTHna aydw. O6a AcTepMuHan-
1a ,,y** ¥ ,,d** JIOKaNH30BaNHCL B TOR e wacTH AgHBs COBMECTHO ¢ AeTepMH-
HaHTOM w.

AK: 616.831—005.1—001:551.509

Macky W., Koucranthn Mapus-[annena, Ilonosuuny JI.

B3AMMOCBA3b MEXXY OCTPbIMH HAPYHIEHHAMH MO3IOBOIO
KPOBOOBPAILEHH S U H3MEHEHHSAAMHW METEOPOJIOTHYECKHX
$AKTOPOB B TI'OP. ThIPI'Y-MYPELI

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 45

Ananusy 6mso noasepxeno 407 cayuae uHcyAbra Mosra (143 ¢ kpoeo-
H3AHAHHEM B MO3r H 264 BHbApKTOM MO3ra) HaxOAHBUIHXCR HA JieYeHHR B HeBPo-
Jlornyeckofl KJHHHKe rop. Tupry-Mypeiwu 3a 1967 — 1974 roan ¢ nataHaTOMHYeCKHM
noateepxaeHHeM Auar#o3a. CraTHCKHYecKas O6paGoOTKa RaHHLIX NPOBOAMAACH MPH
noMollH Tecta ,, X2, HHAb3R 6HA0 YCTAHOBHTbL HHKAKOA XOPPensiliHH Mexay
Ha4anoM MO3roBOro HHCYAbTa (MH) H OTHenbHLIMH MeTeOPOJIOrHYeCKHMH (axTo-
PaMH, 3aTo cyuecTsyeT RocToBepHas (p <<0,01) xOppensiuHs Mexny HACTyN/eHHeM
MH u nosasnenneum Mereoposornyecux ¢axtopos. [JoCTOBEPHOCTL KOPPeNAUAK
suite (p<<0,001) 1Ay KpoBOHIMHNHWA HexenH A48 HwdapkroB  Mo3ra
(0,01 <<p<<0,05). Takas B3aHvOCBA3bL JOCTOBEpHEE AJIA  XOJOAHWX (p <<C0,01)
HexeNMH A4 Tenawx ¢ppontos (0,01 <p <<0,05).
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D.C.: 614.777—078
I. Domokos, C. Ciufecu, B. Sebe, M. Péter, 1. Steinmetz, 1. Nicoard

BOME OBSERVATIONS REGARDING NON-AGGLUTINABLE (NAG)
VIBRION ISOLATED FROM SURFACE WATERS

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 49

During 1975—77, regularly examining the microbial flora of the
river Mures, the authors succeeded in isolating two strains of non-agglu-
tinable vibrion. According to their morplological characteristics, culture
and biochemical properties, the strains are included in the genus of
Vibrio (group Heiberg II), and they differ from the Ogawa and Inaba
vibrion by non-fermentation of mannose and non-agglutinability with
anticholeraic serum O;. The authors attribute a conditioned aetiological
role to these straines in producing enterocolitis, and they recommend
the extension of bacteriological examinations in all cases of diarrhoea
for these germs, too.

D.C.: 616.126.423

M. Sabdu, G. Szdts

MODIFICATIONS IN THE DYNAMICS OF LEFT VENTRICULAR
CONTRACTION IN THE EVOLUTION OF MITRAL STENOSIS

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 52

A study was made on the left ventricular contraction phases in
comparison with the data obtained from a normal group of patients, in
41 cases of mitral stenosis divided into two groups according to the
severity of the disease. In mitral stenosis, an extension of the duration
of pre-ejection and of the time of moulding, as well as a decrease of
the haemodynamic coefficient was pointed out. These modifications get
more pronounced during the evolution of the disease, and a decrease
in the duration of ejection is also added. The extension of the time of
moulding is a constant sign in mitral stenosis. These modifications
allow the authors to define left ventricular dysfunction. This method
is simple and easy to apply, offering comparable results during the
evultion of the disease,

D.C.: 616.134.3—002:616.153.455.01
Z. Brassai, P. Kovdlszky, K. Buksa

STUDY ON FAT AND CARBOHYDRATE METABOLISM IN
OBLITERANT CHRONIC ARTERIOPATHY OF THE LIMBS

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 56

The authors have studied the incidence of hyperlipoproteinaemia
and latent and clinical diabetes mellitus in 235 cases hospitalized in the
last 4 years in the Medical Clinic Nr 2 at Tirgu-Mures, having the
diagnosis: obliterant chronic arteriopathy of the limbs. The results have
demonstrated that in patients with obliterant atherosclerosis hyper-
lipoproteinaemia occured in 71%, the most frequent types being
1I/B (27%) and II’A (24%). In obliterant thromboangiitis the lipido-
gramme was pathologic in 46 % of the cases, type IV being predomi-
nant. The higher incidence of latent (32%) and clinical (13 %) diabetes
mellitus in the group of cases with obliterant atherosclerosis demonstra-
tes the role of carbohydrate metabolic disturbances in the genesis of
atherosclerosis.
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OK: 614.777—078
Homoxow JI., YUydeky K., llle6e B., ITerep M., Llraiumen HU., Huxopa M.

BbISIBJIEHHE HEATTTIOTUHHHPYIOIEI'O BUEPHOHA (HB) H3
NOBEPXHOCTHbLIX TPYHTOBLIX BOL

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 49

[lpr wuoroxparhom anamise poan peku M. 3a nepuwos 1975—1977 roaum
aBTopaM YAaloch BHAEJHTHL 1BAa LTaMMA HEarrfIOTHHHpYIOWero suGpuona. [lo
MOPDONOTHYECKHM OCOGEHHOCTAM, MO YC/JOBHAM BHAULMBAHAN HA HCCKyCTseHHOR
cpefie H TO GHOXHMHRECKHM flOKAa3aTe/IAM I3TH IWITAMMH HHKaADHPYIOTCE B POR
Vibrio (rpynna Heiberg 1) u oTanuaotca oT suGpuosa Orasa-HMua6a TosALKO
BeM, 4TO He pa3naraioT MaHHO3Y H He arTIOTHHHPYIOTCA AHTHXONEDHOR CHBO-
TotKoft O;. ABTODH NPHNHCHBAIOT 3THM (ITAMMaM YCJOBHYIO PO/b B 3THONOTHH
PHTEPOKOJIHTOB H CYHTAIOT HEOGXOAMMWIM ONpefefHTh Podb ITHX BHOPHOHOB NpH
scex GaKTEPHOMOTHYECKMX HCC/efOBaHHSX MO MOBOAY PA3NHUHLIX MOHOCOB.

JAK: 616.126.423

Ca63y M., Cou T,

HU3MEHEHHUS IWHAMHUKH COKPAUIEHUS JIEOTO )XEJYAOYKA
CEPJIUA MNPH PA3BUTHH MHTPAJIbHOIO CTEHO3A

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 52

ABTOpH HecsieioBann (a3n COKPAMIEHHS JeBOro Xelyaouka y 41 Goabao-
rO MHTDA/LHLIM CTEHO30M MO CPaBHEHHIO C KOHTPOJIbHOA rpynnofi 3fopoBhX JHU.
Bosibble GLIH pa3GHTL HA fABe TPYNNW B 32BHCHMOCTH OT TRMKECTH 3a60MIeBAHHA,
Tlpn MHTpPanbHOM CTeHO3e YAJHEAeTCR asa NpeH3THaHHA H NpeoGpa3oBaHHA, &
TeMONIHHAMKYECK R TIOKa3aTeJb CHHIKAETCA. DTH HIMeHewHs GoJsiee BHpPaXKeHo! Npd
NPOrPecCHH 3a60MeBaHKA, a BLOGABOK YXopauupaetcd (a3a H3rHaHHA. Y AJHHEHKe
da3n npeoGpaszoBaHHa BCerga HaGMIOZAeTCR NPH MHTPajbHoM cTeHode. [lo 3THM
M3MEHEHHAM MOXHO CYAHMTb O CTeNMeHH HAPyuleHHR QPYHKUHH JEeBOTO XKeayaouKa R
06 3BOJIOUHH 3aGonesadHs. [lpeanaraeMufi METOR MIPOCT H A3éT BOCMPOH3BOAHMEIE
pe3ysbTaTh.

HK: 616.134.3—002:616.153.455.01
Bpauuan 3., Kosanckr 1., Byxwa K.

U3YUEHME >XUPOBOI'O U YIVIEBOAHOIO OBMEHA IPH
XPOHHUYECKHX OBJIMTEPHPYIOIIMX APTEPHOITATUAX
KOHEYHOCTER

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 56

ABTOPH HCCAEA0BANH 4YacTOTY FHNEPAHNONPOTEHHEMHA a TaKKe JaTeHTHOro
HAR ABHOTO CaXapHOTO RHaGeTa y 235 GOAbHMIX XPORHYeCKOfi oG/MTepHpylOlled
apTepHONaTHel KOHEUHOCTeR rOCMHMTa/IM3HPOBAHHLIX 3a noc/ieaHHe 4 roaa so 2-0
KAHHRKE BHYTPEHHHX GMesnelt rop. Tuipry-Mypeu:. Y GOJbHHX ¢ AHArHO30M 06-
JHTEpHDYIOUIEro aTepoCKAepo3a THNEPAHNONPOTeHHeMHs Ouija BusBiena 8 714,
cayuaes, dame Bcero HaGmopanach dopma I1/B (27°/,) u 11JA (24%/,). lpu oGau-
TepHpYiouleM TPOMGAHTHHTE MATONOTHYECKYIO JHMHAOTpaMMy HAaXOAWIH B 46°/,
cayuaes ¢ npeotaajansem THna IY. CpPasHHTeAbHO BHICOKAS YACTOTA JATEHTHOTO
(32%/,) u sBnoro (13°/,) caxapHoro RuaGera NpH OGAHTEPHPYIOlleM aTepockJepose
yKa3HBaeT Ha BAKHYIO POMb HapylieHHd YIJeBOQHOro OOMeHa B MaToreHede are-
POCKAepo3a.
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D.C.: 616.12—008.34 .
1. Ldszlé

INDIRECT NON-INVASIVE TRACING AND EVALUATION
OF JCP CURVES

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 61

The author describes a new technigue of tracing the complex cer-
vical pulsations under the name of jugulo-carotidian pulse (JCP). The
tracing was made by means of a mechano-electric transducer with
signal captor placed at a distance of 0.5—1.0 cm over the sternocleido-
mastodian muscle without any contact with the body of the subject
investigated. Characteristic reproducible curves were obtained, rich in
information, representing the first derivative of the cervical pulse. By
means of the JCP curves all the phases of the mechanic revolution of
the heart as well as other information concerning the mechanic activity
of the heart and central blood vessels can be measured. A scheme of
evaluating the JCP curves has been given.

D.C.: 616.153.915—074

M, Kerekes, Maria Ardeleanu

MICROMETHOD FOR THE ESTIMATION OF SERUM
TOTAL LIPIDS

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 65

A reliable one-tube test is presented, which is more rapid and
simple than other methods of current use, providing a good precision.
The method is based on the sulphophosphovanillin reaction. but instead
of phosphoric acid a solution of potassium phosphate in sulphuric acid
is used. The proposed method has shown good correlation with other
techniques. The method is particularly suitable for rapid screening of
hyperlipidaemia cases,

D.C.: 541.135.5:577.16
T. Goina, $t. Hobai

ION-SELECTIVE ELECTRODE FOR VITAMIN B,
REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 70

The authors describe the way of preparing the sensitive membrane
in the cation of pyridoxine. A scheme of the electrolytic cell used for
direct dosing is given. After a study on the characteristics of the
electrode, it was pointed out that vitamin B, provoked serious inter-
ference s, as its presence did not allow to dose vitamin Bs. Riboflavin
and nicatinamide may be present in a mixture with vitamin Bs. Glucose
and cysteine do not interfere.



OK: 616.12—008.34
Jlacno H.

HOBbIA METOJl BECKOHTAKTHOA PETHMCTPALIMM U OLLEHKH
KPHBbLIX TTYJIbCALIMU LIEH (PJC)

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 61

B pafote npuBORMTCS ONHCaRHE HOBOrO MeTONa GECKOHTAKTHOR PeruCTpaurH
KOMMJIEKCHWX MYyJAbCalHRA LieH CNpaBa HaX TPYAHHHO-KJAIOUHYHO-COCUEBHAHON MbIil-
ueRt nop nasBanueM PJC (nynbC ApeMHOM BeHW M COHHoRt apTepuu). [Monyuatorcs
O4YeHb XapakTepHne B BOCNPOH3BOAMMLIE KPHBble Ha 6a3e KOTOPWX NOMHMO pacuyéTa
Beex a3 MexaHHYeCKOR CHCTOJMK CePRla MOXKHO CYIHTb O MeXaHHuecKofi patore
cepaua H o6 3NaCTHYeCKHX CBOHACTBAX UeHTpadbHmX cocynos. Kpuewe PJC npex-
CTaBARIOT COGOA MepBYIO NMPOHIBOAHYIO MEXAHHYECKHX ABHMEHHH MOBEPXHOCTH LiEH.
INpuBognTca cxema pacuéra kpusmx PJC.

IOK: 616.153.915—-074

Kepexew M., Apdeasny Mapus,

MHKPOMETOJ OITPEINEJNEHHS OBIHUX JHUNUOOB B CbIBOPOTKE
KPOBHU.

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 65

ABTOpM NPHBORAT OMHMCAHHE MPOCTOrO METONAa OLICTPOTO onpene/eHHA 0f-
mEX NBENHL0B KpoBH. B ocHoBe MeTonmkm sexHT cyabodocoraHrAMHOBAR
peaxuus Ho BMecTO (PochOPHOR KHCAOTH NpHUMeHSETCH pacTBOP MoHopocdata Kanus
B cepHolt Kucaore. OTMeueHo Xopollee COBNafeHHe Pe3yAbLTaTOB ONpefesieHHs
NpeAsaraeMuM MeTOLOM M APYTHMH OGHXOLHLIMH METOAaMH. 3TOT METOA OCOGEHHO
ZOPOUI NPE MACCOBOM NPOPHAIKTHYECKOM BLIABJICHHH FANEP/IHNHAEMHH Y HACeNeHHH.

AOK: 541.135.5:577.16

lFofiva T,, XoGau Llr.

HOH — CNEUWOHYHLIA 3NEKTPOL AJ1 ONMPEIEJIEHUSA
BHTAMHHA B

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 70

B pafoTe npHBORMTCS ONMC3HKE HITOTOBJEHRS MeMGP2HHOTO 3/eKTPO1a,
QYBCTBHTENILHOTO K KAaTHOHY [HPHAOKCHHA H SJeKTPOIMTH4YECKOR AYEHKH ANA
npsMoro nnpefiefienks ButaMHHa Bg. [IpHcyTcTBHe suTamuna By cHabho Mewnaer
onpellenentio BATaMEHA Bg, a Hannune pHOODNABHHA HAH HHKOTHHAMHAA He BAHA-
10T Ha pesyanTaTh. onpefefenuil. TIOK032a H LHCTEHH He MEIAIOT ONpelleleHHAM.
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D.C.: 576.8.095.17:615.779.925
L. Adém, M. Giurgiu, L. Domokos, Lenke Loérinczi

CONTRIBUTIONS TO THE STUDY ON VISCOUS COLLYRIA
WITH ANTIBIOTICS

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 75

The authors made a study on the influence of 6 viscous agents
(MC, CMC Na, Natr. algin., APV, PVP, Dextran) upon the antimicrobial
activity of 3 usual antibiotics (chloramphenicol, tetracycline hydro-
chlorate and mycifradin sulphate). It was pointed out that the excessive
heightening of the concentration of viscosity agent in order to ensure
optimal viscosity (10—40 cP) was not indicated, owing to the higher
colloid-osmotic pressure of the more concentrated sols. In all viscous
collyria with tetracycline a precipitate was formed in 24 hours. The
collyria with neomycin maintained their antibiotic activity practically
unchanged for 2 months in the presence of non-ionogenic viscous
agents, while all collyria with chloramphenicol were stable for one
month,

D.C.: 615.32

Elisabeta Rdcz-Kotilla, M. Péter, G. Rdcz
ANTIBIOTIC ACTION OF EXTRACTS OF CALENDULAE FLOS
REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 79

The preparations obtained from the flowers of Calendula officinalis
show an inhibiting action on the bacteria Staphylococcus aureus, S.
albus, Sarcina lutea, Salmonella typhi, Shigella flexneri 2 and on the
fungi Candida albicans and Saccharomyces cerevisiae. Only those
extracts were active which contained watersoluble volatile fractions, too.
In Sarcina lutea the extracts initially obtained by means of alcohol
remained active even after removing this solvent, while the extracts
made from the very beginning with water had a stimulating effect on
development.
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OK: 576.8.095.17:615.779.925
Anam JI., Dxypaxy M., Homokow J1., Jlopunun Jlenxe.

BASKHE KATIEJIbUBIE PACTBOPDI (BKP) C AHTHBHOTHKAMH
REVISTA MEDICALA (1977), XXIIf, 1, 75

ABTOpH HCClIef0BanH AeACTBHE HEKOTOPHIX BELLECTB MOBHLILAIOLIAX BAIKOCTL
(MC, CMC- Na Natran.,, APV, PVP, IleKcTpan) Ha aHTHMHKPOGHYI) aKTHB-
HOCTh TPeX PacnpOCTPaHEHHBIX AHTHOGHOTHKOB: XJAOpaM(beHHKONA, XAOPrHaparta
TeTPAUKKANHA H CyAbdaTa HKeOMHLHHA. ABTOPH CUHTAIOT HEUEAOCOOGPa3HbIM Mo-
BhLILUEHHE KOHLEHTPAUHK BAIKOAKTHBHLIX BEWECTB ANA AOCTHIKEHHS ONTHMaAbLHOro
yposus BA3KocTH (10—40 C1) nockoAbKy 3TO NPHBOAHT K NOBLILEHHIO KOJLIOKAHO-
OCMOTHYeCKOro fasnesHn pacrsopos. Bo scex BKP ¢ Terpauuxaunom 3a cytxs
puinan ocafoK. BKP ¢ HeOMRLIHHOM COXpPaHu/# aHTHGHOTHUECKYIO AKTHBHOCTH B
TeyenHe 2 MecslleB, a ¢ XJA0OPaMPEHHKONOM OHH MeCsl.

OK: 61532
Pau-Koruana Enusasera, IMerep M., Pau TI.

AHTHBHOTHYECKOE NEACTBHUE 3KCTPAKTOB
W3 UBETKOB KAJIEHYJIbI

REVISTA MEDICALA (1977), XXIII, 1, 79

Mpenapata u3 uperxos Calendula Officinalis NOAABASIOT POCT HEKOTOPHLIX
Gaxtepuit (Staphylococcus aureus, S. albus, Sarcina lutea, Salmonella typhi,
Shigella flexneri 2a)  rpu6kos (Candida albicans B Saccharomyces cerevisiae).
AHTHMHKPOGHLM JRefiCTBHeM OGAAJaNH TONLKO Te BLITSIKKH, KOTOpHe coepXKanu
AeTyUHe BOJOPACTBOPHMHLIE BellleCTBA. Tax, HANMpHMeP, CMHPTHLIE BHITIKKH COXpa-
HRAH cBOfl 9ddexT NpoTHB Sarcina lutea H nocie YRaAeHWS PacTBOPHTEIA, HO
qUCTO BOAHLIC BLITSXKKH Ha060POT, CTEMYJHPOBAAH POCT 9THX MHKPOHOB.
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Disciplina de microbiologie (cond.: prof. dr. I. Laszl6. doctor in medicind)
a ILMF. din Tirgu-Mures

UNELE ASPECTE
ALE MULTIPLICARII VIRUSULUI HEPATITEI A

dr. I. Ldszlé, Iuliana Both, V. Filep

Cercetarile efectuate in cursul anului 1975 de catre Hawkes si colab.
{1), Fay si colab. (2), respectiv ale lui Dienstag si colab. (3) confirma pre-
zenta unor particule virale in materiile fecale ale bolnavilor de hepatiti
de tip A, pe care pe baza proprietatilor imunologice le putem considera
ca agenti etiologici ai hepatitei A.

Prin aplicarea metodei de imunoelectronmicroscopie (IEM) (4) s-a
aritat ci particulele aseminitoare virusurilor au dimensiuni de 27 nm
si sint absente la bolnavii cu hepatitd B si in materiile fecale ale persoa-
nelor sdnitoase.

Faptul ca virusuri identice din punct de vedere morfologic si imu-
nologic s-au izolat la Rosario (Argentina) si la San Diego (California) din
cazuri de hepatita, in care infectia cu virusul hepatitei B a putut fi ex-
clusd, a adus noi argumente cu privire la existenta unui virus hepatotrop
specific pentru hepatita de tip A.

Transmiterea virusului A la cimpanzei — dupa cum reiese din lu-
crarea lui Dienstag si colab. (5) — la care a aparut o hepatitd acuti cu
modificari biochimice, histologice si clinice evidente, subliniazi din nou
rolul virusurilor de 27 nm in hepatita A.

In prima etapi a cercetirilor noastre legate de etiologia hepatitelor
virale (1957—1967) am putut demonstra in produsele patologice ale bol-
navilor, prezenta unor virusuri, cu dimensiuni reduse de 15—30 nm si
cu tendintd de agezare in forma de agregate de 70 nm in siruri simetrice,
sau in interiorul unor vacuole din citoplasma si mai rar in nucleu. Carac-
teristica cea mai evidenta a acestor virusuri este replicarea lent3 pe linii

primare umane sau linii celulare si efectul citopatogen inconstant ce
apare abia dupd 7—14 zile de la infectare. N

Avind in vedere, ci in cazul virusului hepatitei A cultivarea pe linii
celulare nu a dat rezultate dorite, sau chiar nu a putut fi inci rezolvata.
dupad cum mentioneaza si Maynard si colab. (6) si ci determinarea pre-
zentei virusului in produsele patologice ale bolnavilor se bazeazi pe me-
toda laborioasd de IEM, se impune ca cercetitorii si studieze conditiile
de replicare a virusurilor hepatitei A.

Datoritd faptului ca adenovirusurile faciliteaza replicarea acestor vi-
rusuri pe linii celulare si in ficatul hamsterilor, am considerat ca virusu-
rile hepatitei A si B sint virusuri defective, iar adenovirusul se comporta
in acest caz ca un virus auxiliar helper virus).
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Material si metodd

1. Linii celulare: celule KB si Detroit-6 (VA). Mediul de crestere a
fost mediul M 199 sau Eagle cu ser de vitel 10% si antibiotice in canti-
tati prevazute in formula mediului. Mediul de mentinere (pentru culti-
varea slirusurilor) a fost mediul Eagle cu ser agamaglobulinic de vitel
0,5—2 %.

2. Cultivarea simultand a virusurilor izolate din hepatita si adeno-
virusul tip 3. In cele 30 de serii de experiente (1974—1977) au fost stu-
diate urmaitoarele tulpini de virusuri: R, P—400, 208, 439, 440, 441,
P—396, Hs 466, HBs 461, 286, F—467, F—501, F—502, F¥—503, F—504,
Hs 496, Hs 497 etc. Culturile de celule au fost infectate cu 0,1 cc adeno-
virus tip 3 nediluat, jar dupa 30 de minute de repaos la temperatura ca-
merei si spalarea culturii cu tampon S.S.T. pentru indepirtarea excesului
de virus nefixat de celule, s-a facut suprainfectarea cu 0.3 cc de virus
hepatitic nediluat. Celulele astfel tratate au fost mentinute inca 30 de
minute la temperatura camerei, apoi dupd addugarea mediului de men-
{inere au fost pistrate la 37 °C. Examinarea modificarilor de la nivelul
celulelor infectate s-a facut zilnic. Concomitent au fost infectate celule
pentru martor virus hepatitic.

3. Dupa aparitia efectului citopatogen (ECP) marcat, unele recipiente
cu celulele alterate au fost supuse de trei ori la congelare si decongelare,
pentru obtinerea unei suspensii virale necesare trecerilor succesive si pen-
tru a obtine antigenele virale necesare imunoprecipitirii in gel de aga-
rozd. Purificarea si concentrarea antigenelor le-am efectuat cu Fluoro-
carbon si dializad fatd de polivinilpirolidon 20 9.

4. Inoculare la hamsteri. Un numir de 39 de hamsteri — impartiti
in 7 loturi — au fost infectati pe cale i. peritoneald simultan cu 0,2 cc de
virus hepatitic si 0,5 cc de adenovirus tip 3. Un lot de 6 animale a fost
infectat numai cu adenovirus tip 3 si un lot de 7 animale cu o tulpina
»hibridizati® in prealabil (tulpina P—396) si mentinutd pe celule prin
treceri succesive pind In momentul folosirii. Dupa 6 siptimini de la in-
fectie animalele au fost sacrificate, ficatul lor fiind prelucrat din punct
de vedere histopatologic si electronmicroscopic, includerea fragmentelor
fiind efectuatd in Durcupan. Examinarea ultrasectiunilor s-a fiacut cu
ajutorul microscopului electronic TESLA BS 613.

Studiul electronmicroscopic al celulelor infectate s-a efectuat con-
form metodelor uzuale.

Rezultate

1. Rezultatele cultivdrii simultane a virusurilor hepatitice §i ademo-
virusul tip 3. Din observatiile efectuate pe cele 30 de serii de cultivare
reiese ca virusurile hepatitice in prezenta adenovirusului modificd dupa
2—5 zile de la infectie aspectul morfologic al celulelor astfel infectate,
ceea ce se manifestd prin rotunjirea tuturor celulelor, fird a pastra con-
tinuitatea pinzei celulare. La martori cu adenovirus domina aparitia unor
agregate de celule si formarea unor celule mai alunaite, care dupid 4—5
zile se rotunjesc.

Celulele infectate numai cu virus hepatitic, prezinta mici alterari in
focare cu celule rotunde. ECP apare tardiv. abia dupi 7—14 zile de la
infectare.
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1. LASZLO SI COLAB.: UNELE ASPECTE ALE MULTIPLICARII
VIRUSUI.UI HEPATITEI A

Fig. nr. 1. Nucleul celulei KB. Virusul s 466 cultivat simultan cu adenovirus tip 3.

Particule virale de 40—30 nm (VID) in zone compacte care corespund virusurilor

hegatice A. adenovirusuri (AD) st virusuri cu dimensiuni de peste 150 nm (CV).
Mirire: 30.000 X
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Examindrile electronoptice confirma replicarea simultané a celor doud
virusuri in special la nivelul nucleului si slab in citoplasma.

In nucleul celulelor se gasesc simultan:

a) adenovirusuri cu dimensiuni de 70—90 nm, unele avind tendinta
de asezare in forma de cristale tipice pentru aceste virusuri, iar
altele fiind dispersate inegal;

b) particule sferice de 25—30 nm, uneori asezate in masd densa sau
dispersate inegal in nucleoplasmai;

¢) formatiuni de cca 40—45 nm cu margini neregulate, fira miez
central (particule virale incomplete?);

d) particule sferice. ovale sau cu margini neregulate de cca 180--
250 nm.

2. Cercetdrile imunologice efectuate cu serul bolnavilor de hepatitad

si antigenele preparate de noi dupa cultivarea simultand a celor doud vi-
rusuri, aratd urmaétoarele:

Din 269 de seruri recoltate de la bolnavi cu hepatita, in anii 1976—
1977, in 44 de cazuri s-au gasit anticorpi din care in 23 de probe fatid de
adenovirus si 21 de cazuri fatd de virusurile cultivate simultan.

Antigen specific pentru adenovirusul 3 a fost prezent in 16 seruri
iar antigen HVA (hepatita virald A) la 12 bolnavi.

Fata de rezultatele constatate in 1975 cind antigenul viral hepatitic a
fosto/prezent in 21,7% a cazurilor in 1976 acesta a fost prezent doar in
7.8 %.

Scéderea incidentei anticorpilor si a antigenelor virale in serurile
cercetate ridica posibilitatea aparitiei unor noi serotipuri de virusuri he-
patitice In perioada studiati. (1976 august—1977. nov.)

3. Cercetdrile histopatologice ale ficatului de hamster sint cuprinse
in tabelul urmitor:

aritia i ] iv sau a cirozei
Lot de animale Aparifia tesutului conjunctiv sau irozei

) Pozitiv Negativ Total
1. Ser HBs 479—530 - 3 3
2. Ser HBs 479—530 4+ adenovirus 3 4 1 ]
3. Virus HBs 461 + adenovirus 3 5 1 6
4. Virus 493 +- adenovirus 3 4 3 1
§. Virus 490 + adenovirus 3 2 3 5
8. Virus P--396 7 - 1
7. Adenovirus tip 3 —_ 6 ]
Total 22 17

Mentiondm ca patogenitatea tulpinilor de virus hepatitic HBs 479,
HBs 530. HBs 461 (virusuri hepatitice B) 493, 490, a fost moderati fata
de hqmsteri. cu exceptia tulpinii P—396, care contine virusuri de 28—30
nm si de 70—90 nm (virus hepatitic §i adenovirus) insa virusurile hepa-
titice asociate cu adenovirus in 54 9/, a cazurilor produc leziuni apreciabile
la nivelul ficatului, care apoi evolueazi spre cirozi.

Examenul electronoptic al ficatului hamsterilor confirma prezenta
particulelor virale in celulele hepatice, alterdrile ultrastructurale ca dis-
paritia ergastoplasmei, diminuarea granulelor RNP, umflarea mitocon-
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driilor cu disparitia structurii interne, disparitia glicogenului etc., fiind
mai evidente la nivelul citoplasmei.

Ir

Discutarea rezultatelor si concluzii

Desi absenta incluziilor nucleare in celulele hepatice ale bolnavilor
nu pledeazd pentru participarea adenovirusurilor in declansarea hepati-
telor virale, cercetarile noastre recente — in vitro si pe animale —, con-
firma rolul si importanta lor in aceastd boala.

Mentiondm ins&, ca Nicolau (7) este de parere ci triada I.LN.K. (inclu-
zii nucleare, nucleoli monstruosi, cariochineze atipice) constituie semnele
caracteristice ale infectiilor cu virusuri hepatitice. Aceste modificiari au
fost prezente la nivelul hepatocitelor umane, iar noi, incd in 1960, am de-
monstrat prezenta lor in ficatul hamsterilor infectati cu serurile obtinute
de la bolnavi cu hepatiti. Prin urmare, incluziile nucleare fiind tipice
pentru infectia cu adenovirus, este incd o dovadad in plus pentru rolul
acestor virusuri in declangarea hepatitei.

Rezultatele cercetirilor noastre serologice (8) aratd ca raspunsul imu-
nologic al organismului fatd de tulpinile cultivate simultan (,,hibridizate®)
este mai intensd decit fatd de tulpinile adeno sau virus hepatitic.

Observatiile noastre recente cu privire la multiplicarea virusurilor
hepatitice pe linia celularid KB, de fapt sint identice cu cele constatate incd
in perioada 1957—1967 s.a. ci virusul hepatitei A si B, dupa caracterele
morfologice, biologice si de patogenitate nu se poate include in grupele
virusurilor cunoscute. Ele fiind incomplete, defective, nu dau un ECP
apreciabil, multiplicarea lor este foarte lentid si este conditionatd de un
virus auxiliar, care faciliteazi aparitia alterarilor caracteristice la nivelul
celulelor infectate.

Incidenta redusa a anticorpilor specifici fatd de tulpinile izolate, pre-
cum §i a antigenelor in serurile bolnavilor de hepatits, presupune aparitia
unui (sau a unor) nou tip de virus hepatitic in perioada actuald, care
modificd nu numai posibilititile de identificare a virusurilor, ci si epide-
miologia hepatitei virale.

Sosit la redactie: 15 noiembrie 1977
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SOME ASPECTS OF THE MULTIPLICATION OF HEPATITIS A VIRUS

According to the experiments made, the authors were able to underline again
the fact that hepatitis A and B viruses on account of their morphological and bio-
logical characteristics cannot be included in the groups of well-known viruses. The
defective feature of virus A can be noted in its replication, too, as it develops on
cellular lines only in the presence of a helper virus. After the simultaneous culti-
vation of hepatitis virus and the helper virus — adenovirus —, spherical viral
particles of 25—30 nm and about 40—45 nm, respectively, appear in the nucleus
and more rarely in the cytoplasm. Sometimes, besides the helper adenovirus, in
the infected cell nucleus some ovular, spherical particles occur having the size of
about 180—250 nm. The presence of virions could be proved by electronoptical
examinations in the liver of the infected hamsters, too. According to the serolo-
gical researches in the past two years, besides viruses A and B there seems to be
a new type of virus which causes sporadic cases.

Clinica chirurgicald nr. 1 (cond.: prof. dr. E. Bancu doctor-docent) din Tirgu-Mures

AMPULOMUL VATERIAN, PROBLEMA DE DIAGNOSTIC
S$I TRATAMENT CHIRURGICAL

dr. E. Bancu, dr. T. Maros, dr. A. K. Keresztessy, dr. T. Grozescu,
dr. E. Badlint

- Chirurgia rezectiilor pancreasului si in special duodenopancreatecto-
mnle_ sint considerate si astizi interventii deosebit de laborioase grevate
de riscuri intra- §i postoperatorii. Intrebarea care se ridica in serviciile
de phxrurgie bine dotate, este aceea, dacd riscul operator al unor astfel
de interventii mari justificA sau nu avantajele pe care se poate conta.

O serie de autori (Warren, Cattel, Fish, Monge, Soupault, Zollinger,
Jprdan si altii) de mare competentd in chirurgia raspintiei biliopancrea-
tice pentru tumori maligne, considerd ca operatia radicals, cu tot riscul
operator.deosebit, este justificati tot de atitea ori, cind conditiile locale
ale afectiunii si constantele biologice ale bolnavului permit acest lucru.

' Pentru interventiile radicale, Monge, Dokerthy, Woliseger, Waugh,
Priestley, dau supravieturi de peste 5 ani, 25 % pentru cancerul de pan-
creas, 34,8 % pentru cancerul papilar si 14,3 % pentru cancerul duodenal;
Warren, Cattel, Nora pe o cazuistici foarte bogatad au supravietuiri la 5
ani dupi interventie de 6.4 %, pentru cancerul de pancreas si 37,5 9/, pen-
tru cancerul ampular.

A“vind posibilitatea si operim in ultimul timp 2 bolnave cu ampulom
vaterian malign, am remarcat o serie de date importante in ceea ce pri-
veste diagnosticul si atitudinea de urmat tinind seama de faptul ca afec-
tiunea apare la virstnici si ci uneori evolutia bolii este ingelitoare. Prin
cancer.ul regiunii vateriene intelegem toate neoformatiunile maligne ple-
cate d1_n ampuld, extremitatea distala a coledocului si a canalelor pancrea-
tice, din caruncula mare si din formatiunile periampulare. Avind carac-
teristica extinderii rapide la structurile vecine §i dind timpuriu risunet

clinic (icter) ele pun aceleasi probleme chirurgicale ca si alte afectiuni
canceroase ale regiunii.
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Ca frecventa ar reprezenta 1—2 % din totalul cazurilor de cancer.
Neibling sustine ci 20 % din cancerele biliare sint ampuloame (44 can-
cere vateriene, pe lingd 521 cancere pancreatice). Din literatura cit si din
datele noastre rezultd cd afectiunea este apanajul decadelor 6—7 de virsta
si ca in 20 % din cazuri sint asociate cu litiaza biliara. Anatomic distin-
gem tumori vateroduodenale si tumori intraampulare. Tumorile vatero-
duodenale pot fi vegetante, ulcerate, submucoase si stenozante iar cele
intraampulare pot fi vegetante, nodulare si stenozante. Histologic sint
mai ales adenocarcinoame. Extensia locala spre obstructia coledocului si
a wirsungului (pancreatiti cronicd) aduce eroarea confundarii ampulomu-
lui cu tumoarea cancerului de pancreas. Intinderea rapida spre peretele
intern duodenal face confuzia si mai usoara, iar invadarea duodenului se
produce in 1/5 din cazuri (Cattel, Warren).

In unele cazuri simptomul care atrage atentia este icterul (60 %)). In
alte cazuri tabloul clinic este dominat de boala litiazicA concomitenta,
bolnavii putind prezenta unu! sau doud din simptomele triadei Charcot
(in afara icterului). In cele ce urmeazi ne permitem prezentarea celor
2 cazuri operate in Clinica chirurgicala nr. J Tirgu-Mures.

Bolnava D. A. in virstd de 61 ani, se interneazi in Clinica chirurgi-
cala nr. I la 16 IV 1975 cu diagnosticul de colecistiti cronici calculoasa.
Din examindri rezultd si prezenta unei cardioscleroze asociate. Interven-
tia efectuata in 23 IV 1975 gaseste o veziculd miritd ca volum cu feno-
mene inflamatorii cronice, locuitia de un calcul mare unic. Executidm co-
lecistectomia, explordm coledocul prin bontul cistic instrumental, consta-
tind un pasaj liber, iar colangiografia intraoperatorie rimine negativa.
Bolnava are o evolutie favorabild postoperatorie, pind in 8 I 1976, cind
face o puternici colicd biliard identicd cu cea dinaintea primei interven-
tii si febra de 39,8 °C. Bolnava sesizase o jend in hipocondrul drept deja
la 4 luni postoperator. Cu suspiciunea de calcul restant al C.B.P. se
reintervine la 21 I 1976, punindu-se in evidentid hepatocoledocul dilatat
de 1,5—2 cm diametru, iar colangiografia prin punctie coledociani arata
un stop terminal cu aspect cupuliform alungit. Sonda exploratorie nu
traverseaza papila, fapt pentru care hotirim explorarea ei transduode-
nald. Cu acest prilej constatim o tumoreti rotunda-sfericid cu un dia-
metru de 1 cm, localizatd ampular. Procedidm la operatia Halstedt in
sensul duodenectomiei partiale cu extirparea unui guler duodenal circular
cuprinzind grosimea peretelui si sectionind coledocul si Wirsungul inainte
de pitrunderea in peretele duodenal. Pentru refacerea confluentei bilio-
pancreatico-duodenale recurgem la procesul Walters, coledocul f{iind
suturat terminal cu fire neresorbabile la peretele duodenal posterior iar
Wirsungul este parasit in ideea ca sucul pancreatic isi giseste drum spre
duoden. Intrucit calibrul coledocian terminal ni se pare strimtat dupa
implantare, ne asiguradm printr-o coledocoduodenostomie Rowlands. Evo-

lutie postoperatorie simpla. bolnava pariseste clinica la 12 zile dupa in-
terventie.

Am prezentat cazul pentru a ilustra posibitatile de eroare in diagnos-
tic privind confuzia cu boala litiazica, bolnava fiind reinternatia cu diag-
nosticul de coledocolitiaza si angiocolitd. La 16 luni dupad extirparea am-
pulomului, recontrolatd bolnava se giseste in stare de sinitate deplina.

Bolnava M. M. in virsta de 59 ani, este internatd in clinicd cu diag-
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nosticul de neoplasm al capului de pancreas, icter mecanic la data de
17 IX 1976. Dupa pregitire preoperatorie, intervenim in 23 IX 1976,
constatind o vezica biliard de stazd, coledoc dilatat §i o formatiune tu-
moralad aparent situati in capul pancreasului. Efectuim colecistectomia
si hotirim duodenopancreatectomia cefalici, pe care o executim dupd
procedeul Childs, prin montarea pe prima ansd jejunald a trei anasto-
moze succesive: pancreatojejunostomie termino-terminala, coledocojeju-
nostomie termino-laterald si gastrojejunostomie termino-laterald. La con-
trolul piesei constatim prezenta unui ampulom vaterian cu un diametru
de 1,5 cm. Desi tumoarea era obstructiva (bolnava cu icter) sonda explo-
ratorie introdusi prin bontul coledocului rezecat traverseazd cu usurinta
papila. Acest fapt arata ca la inceput, pentru producerea icterului nu este
necesard obstructia mecanicd totalid, putind fi vorba si de asocierea
obstructiei functionale ampulare care si impiedice fluxul biliar spre duo-
den. Evloutia postoperatorie simpla, bolnava pirasind clinica la 14 zile.
Reviazuta la 7 luni, prezinti o stare generald buni. In acest caz atit pre-
operator cit si intraoperator s-a ficut confuzia cu o tumoare a pancrea-
sului, Confuzia intraoperatorie era dati de pancreatita cronici satelita,
rezultatd prin obstructia wirsungului terminal de citre ampulom.

Concluzii

1. Diagnosticul ampulomului vaterian este dificil atit preoperator cit
si intraoperator.

2. Confuziile in diagnosticul preoperator sint date de cancerul de
pancreas — cazul 2 si de litiaza C.B.P. — cazul 1.

3. Confuziile in diagnosticul intraoperator sint posibile datoriti in-
terpretarii defectuoase a colangiografiei peroperatorii si in alte cazuri
datoritd existentei pancreatitei cronice satelite.

4. Avind in vedere evolutia favorabila dupa interventii radicale (su-
pravietuiri la 5 ani dupid Warren in aproape 40 % din cazuri) interventiile
radicale in sensul duodenopancreatectomiei sint indicate.

5. Ampulectomia vateriand transduodenald urmati de reimplantarea
simpla a coledocului asigurati ori nu de coledocoduodenostomie supe-
rioard rdmine rezervatd cazurilor care prin tarele ce le prezintd, contra-
indica operatii de mare anverguri, ca si in cazul duodenopancreatectomiei
cefalice.

Sosit la redactie: 18 noiembrie 1977
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AMPULLOMA OF VATER — A PROBLEM OF DIAGNOSIS AND SURGICAL
TREATMENT

The authors present some findings concerning the possibilities of errors oc-
curring clinically or intra-operatively in connection with ampulloma of Vater. They
also show the risks regarding the difficulties of diagnosis, considering that during
radical interventions the surgeon is to face some very laborious operations. Pre-
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senting 2 of the cases operated at the Surgical Clinic Nr, 1, Tirgu-Mures, they draw
the attention on the important contribution made by duodeno-pancreatectomy in
treating these patients, and they supply data on survivals after 5 years, of about
40 per cent, which is much higher than that of the cancer of pancreas head.

Laboratorul de fiziopatologie (cond.: prof. dr. A. Cojocaru, doctor in medicind),
Laboratorul de biofizici (cond.: sef de lucrdri dr. I. Nicolaescu, doctor in fizica)
ale I.M.F. din Tirgu-Mures

RELATIE DERIVATA DIN ECUATIA LUI BECKER CU APLICATII
LA DOZAREA CANTITATIVA A IMUNOGLOBULINELOR SERICE

dr. A. Cojocaru, A. Schiopu, N. Voloc

Progresele recente realizate in metodologia studiului proteinelor plas-
matice inclusiv al imunoglobulinelor se datoresc aplicdrii consecvente a
metodelor fizico-chimice §i matematice de analizid in cercetarea biolo-
gica.

Dozarea proteinelor plasmatice (2, 4, 6, 8) inclusiv a imunoglobuli-
nelor prin imunodifuziune se face prin trei procedee: a) difuziune simpla
descrisi de Oudin (11), b) dubla difuziune dupi Outchterlony (10) si c)
imunodifuziunea radiald simpld introdusi in 1965 independent de Man-
cini, Carbonara si Heremans (7) si respectiv de catre Fahey si McKelvey
(3) — testul de imunodifuziune radiala directa.

Determinarea cantitativi a Ig serice umane cu procedeul imunodi-
fuziunii radiale comporti pentru laboratoarele nespecializate dificultati
datorita serurilor etalon care diferd de la un laborator la altul, conditii-
lor eterogene de executie tehnica si exprimarii in unitati de masura di-
ferite a rezultatelor.

Intrucit etalonul de referinti international OMS nu este accesibil
majoritatii laboratoarelor din tari, in lucrarea de fa{d ne-am pus proble-
ma obtinerii unui ser standard propriu, testarii acestuia, verificarii acu-

ratetei tehnicii de determinare in conditiile date si a ameliorarii proce-
deului de calcul.

Material §i metodd

Cercetarile au fost efectuate pe 135 donatori de singe sanitosi, re-
partizati in 3 loturi, cu metoda clasici Mancini cu unele adaptari pro-
prii, rezultatele fiind prelucrate cu un computer Olivetti. S-au utilizat
imunoplaci cu @ de 52 mm, in care s-a turnat agarul Noble-Difco 1,25 %
?n tampon veronal’medinal/Tris la pH 8,6 # = 0,05 in cantitate de 3 ml/
imunoplaca. Antiserurile specifice au fost in prealabil incluse in agar in
cantitati definite pentru aceeasi imunoplaci, respectiv acelasi lot inves-
tigat. Cu micropipeta Partigen s-a pipetat in godeuri al ciror diametru
era de 2,4 mm cite 3 «l de ser.

Pentru testarea I1gG, serurile (standard si de cercetat) se dilueazd
1/10, pentru dozarea IgA si IgM se utilizeazi ser integral. Ca reactanti
imunitari s-au folosit serurile imune monospecifice anti-IgA, anti-IgG si
anti-IgM livrate de Institutul Cantacuzino, serul uman standard preparat
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de noi prin amestecul in cantitdti egale al serurilor de donatori, serul
standard Behring precum si serurile individuale ale persoanelor testate.
Atit serul standard cit si serurile de cercetat au fost introduse in godeu-
rile aceleiasi imunoplici. Dupd 50 de ore pentru IgA si IgG, respectiv
dupi 72 de ore pentru IgM se citesc prin proiectie si separat cu rigla
Partigen diametrele discurilor de precipitare. Datele obtinute sint prelu-
crate statistic utilizindu-se testul ,t“ al lui Student.

Rezultate si discufii

Procedeul descris de Mancini si colab. pe care l-am aplicat in labo-
ratorul nostru se bazeaza in principiu pe relatia dintre suprafata inelului
de precipitare si timpul de difuziune — mairimea suprafetei fiind depen-
dentd de radicina patrati a timpului.

Particularitatea caracteristici a acestui procedeu rezidi in faptul ca
unul din reacfantii imunitari difuzeazd radial in gelul care incorporeaza
celdlalt reactant. Se produce astfel de la inceputul difuziunii antigenului,
introdus in godeu, un complex antigen-anticorp care se solubilizeazj,
reactia decurgind in zona excesului de antigen, atingindu-se ulterior dupi
un timp suficient in zona de echivalent{i punctul final al difuziunii.

In acest moment, suprafata inelului de precipitare este proportionala
cu concentratia antigenului, ceea ce rezulti din ecuatia empiricid a lui
Mancini:

KR2=K|QAS +SO| (l)
unde K; este o constantd de proportionalitate, Q@ — concentratia de
antigen, iar So; — suprafata godeului (7 r?).
Ulterior Becker (1), plecind de la definitia titrului antiserului confir-
mi observatiile lui Mancini §i obtine ecuatia care stabileste relatia din-
tre diametrul inelului de precipitare si concentratia de antigen:
DP=fr it Cap +d2 (@) .
in care D — diametrul precipitatului (mm); V »; — volumul de antigen
utilizat («1); P — Y de antiser in gel (ml/100 ml); T — titrul anticorpului,

exprimat prin raportul T = —3—:: unde Q., este cantitatea de antigen

(mg) iar V., — volumul de antiser (ml); titrul exprima astfel cantita-
tea de antigen in mg care este precipitatdi de un volum dat de antiser;
h — inal{imea gelului (mm); C., — concentratia de antigen (mg/100
ml); d = diametrul godeului (mm).

Intrucit produsul PT din ecuatia stabiliti de Becker este expresia
matematicd a concentratiei de anticorpi (mg/100 ml agar) am introdus
acest parametru in ecuatia respectivi. Relatia (2) se poate scrie atunci
sub forma:

= WVar Wae L
rh =h Cac

Deoarece relatia lui Becker este valabild atit pentru serul standard
cit gi pentru serul de cercetat, dat fiind identitatea conditiilor experi-
mentale de imunodifuziune, putem scrie:

D?

- CL (Ca+d? @ sau Di—d2= CCae ()
Ac
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unde D, si C,, reprezintd diametrul inelului de precipitare respectiv
concentratia imunoglobulinelor din proba standard, iar Dy §i Ca,, dia-

metrul corespunzitor respectiv concentratia imunoglobulinelor din proba
de cercetat.
Ficind raportul celor doud relatii membru cu membru obtinem:

2
Dp —d?

CA;', - . CA;, (5)
Dy —d?

Cag, poate fi concentratia de imunoglobulind a unui standard OMS,

Behring, a altui standard international a etalonului conventional obfinut
in laboratoarele proprii prin amestecul serurilor donatorilor sin#tosi sau
a unei probe cunoscute determinati fati de un standard international.

Considerind concentratia fiecirui izotip din serul etalon, obtinut de
noi, egald cu 100 de unititi conventionale (U) relatia (5) devine:

Cas, — 100 U (6)

2
p
2_

D,—d

Intrucit expresia D?—d? se poate calcula pentru fiecare valoare a lui
D (d fiind constant), concentratiile de Ig ale serului de cercetat expri-
mate in U pot fi redate pe baza relatiei deduse de noi din ecuatia lui
Becker sub formi de tabel.

Exprimarea conventionald a rezultatelor in unitdti prezintd un deo-
sebit interes practic. De fapt, pentru a controla rigoarea exprimirii in
mg a Ig, centrul de referintd al OMS a solicitat unui numar de 10 labo-
ratoare de prestigiu international si dozeze Ig unui ser selectionat uti-
lizind propriile lor etaloane. Studiul a relevat existenta unor diferente
mari intre valorile obtinute, raportul intre valorile cele mai joase si cele
mai ridicate fiind de 2,2 pentru IgG, 3,2 pentru IgA si 5,0 pentru IgM.
Utilizind etalonul de referinti international stabilit de OMS (actualmente
serul 67/86 al OMS) raportul respectiv tinde citre unitate (1,36 pentru
IgG, 1,17 pentru IgA si 1,31 pentru IgM).

_ Limitele de variatie fiziologici ale Ig gisite de noi si intervalele de
siguranta ale concentratiei medii de Ig serice teoretic posibile la indivizii
normali sint prezentate in tabelele nr. 1 si 2.

Datele obtinute in laboratorul nostru concorda cu valorile exprimate
in mg% publicate in literatura din ultimul deceniu de 22 de autori di-
feriti si al ciror comentariu critic a fost ficut de Grabner si colab. (5).
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Tabelul nr. 1

Limitele tiziologice ale concentratiei imunoglobulinelor serice
la donatori sdnidtosi (U/100 ml)

Ig P Xy

IgA 0,05 72,46 < X; < 128,38
1gG 0,05 80,87 < X; < 119,27
1gM 0,05 56,39 < X; < 145,41

Tabelul nr. 2

Intervalele de siguranti ale concentrafiei medii a imunoglobulinelor serice
la donatori sindtosi (U 100 mi)

g GL P Xp

1gA 132 0,05 97.97 < Zp < 102,87
1gG 129 0,05 98,37 < xp < 101,77
IeM 134 0,05 97,04 < xp < 104,77

Intervalele de siguranti mentionate sint o expresie a stabilitafii sta-
tistice a mediilor izotipurilor studiate la scara intregii populatii §i atestd
veridicitatea limitelor de variatie fiziologicd ale Ig la indivizii testati.

Etalonarea serului utilizat de noi ca sistem de referintd printr-un
standard international, permite stabilirea factorului de conversiune, com-
pararea $i interpretarea datelor privind modificérile patologice ale con-
centratiei serice de imunoglobuline.

Concluzii

1. Serul uman standard preparat de noi in laborator din amestecul
in cantitd{i egale al serurilor de donatori sanitosi, poate fi utilizat in de-
terminarea cantitativd cu procedeul Mancini a Ig serice cu rezultate re-
productibile, avind avantajul deosebit al accesibilitatii sale.

_ 2. Substituirea in ecuatia lui Becker a produsului PT cu Ca. si
ubtinerea unei ecuatii derivate prin considerarea diferentei patratelor
diametrelor si a raportului dintre ele, permite calculul concentratiei de
Ig in conditiile unor antiseruri cu titruri diferite.

3. Exprimarea rezultatelor in unitit{i conventionale (U) faciliteazi
evaluarea, vehicularea si interpretarea datelor privind modificarile fizio-
logice si patologice ale concentratiei serice de imunoglobuline.

Sosit la redactie: 26 iulie 1977.
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RELATION DERIVED FROM BECKER’S EQUATION USED IN THE
QUANTITATIVE ASSAY OF SERUM IMMUNOGLOBULINS

The standard human serum prepared by the authors in laboratory from the
pooled sera in equal amounts from healthy donors may be used in the quantitative
determination of serum Ig by Mancini's method with reproducible results, having
the special advantage of its accessibility. The substitution of product PT with Cac
and the new equation derived by considering the difference of the squares of dia-
meters and the ratio between them allows Ig calculation under the conditions of
certain antisera with different titres. The formulation of the results in conventio-
nal units (U) facilitates the evaluation and interpretation of the data concerning
the physiological and pathological modifications in the serum concentration of
immunoglobulins.

Disciplina de anatomie umana (cond.: prof. dr. T. Maros doctor-docent,
membru corespondent al Academiei de stiinte medicale) a I.M.F. din Tirgu-Mures

GH. MARINESCU, PROTAGONIST AL CERCETARIl INTEGRATIVE
MORFOCLINICE

dr. T. Maros

O retrospectiva in trecutul nu prea indepartat al medicinei roméanesti
ilustreaza valoarea spirituald a unor mari creatori de scoald, care au exer-
citat o puternici inriurire asupra erei pe care o traim, scotind la iveald
adevaruri pure si imuabile, datoritd conceptiei materialist-dialectice pe
care o impartigseau pe deplin.

Poate nici una dintre ilustrele figuri ale medicinei universale n-a
intruchipat atit de expresiv linia cercetdrii corelative morfoclinice, ca
savantul roman Gheorghe Marinescu (1863—1938). Despre clinicianul Gh.
Marinescu, fondatorul scolii romanesti de neurologie, s-au scris numeroase
studii §i volume jubiliare, marturii ale veneratiei cu care posteritatea
cinsteste amintirea acestui mare om de stiintd. Nu in suficientd maisura
se insistd insi asupra faptului, c& Marinescu a riamas toat3 viata un pa-
sionat al studiilor histologice si histopatologice, introducind in aceste do-
menii puncte de vedere originale.

Lucrind aproape un deceniu in prestigioasa clinici de la Salpétriére,
Gh. Marinescu isi fundamenteazi evolutia sa de neurohistolog, care i-a
creat faima in epoca de plin avint al acestui nou domeniu de cidutare.
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Atentia sa a fost indreptatd asupra patologiei celulei nervoase, pornind
de la aspectul normal si reactiile fiziologice ale neuronului, spre analiza
modificarilor acestuia in cele mai variate afectiuni ale sistemului nervos,
creind un izvor nesecat de inspirafie, meditatie si experimentare.

Cum a stiut profesorul Gh. Marinescu, clinician cu o reputatie mon-
diala arhicunoscuta, si ramin3 in acelasi timp histolog si histopatolog
pind la apusul vietii sale, nu este greu de explicat pentru cei ce au in-
cercat si descifreze intimitatea proceselor vitale. Prospetimea sa intelec-
tualad si enorma-i fortd de munci, animatd de focul sacru care ardea in
el pentru a pitrunde tainele structurilor nervoase, au fost premisele mun-
cii sale neobosite anatomo-clinice. apoi functional-biochimice.

Aproape sincron cu inceputul activitdtii sale, metoda Nissl revolutio-
neazi la timpul sdu studiul histologiei fine a sistemului nervos, permi-
{ind in mina ingeniosului cercetator si postuleze rolul corpusculilor Nissl
ca centri ai energiei nervoase, dindu-le numele generic de ,kinetoplas-
mi“. Morfologia lor a format obiectul a numeroase si minutioase studii
intreprinse de savantul roman, care reflectd maiiestria si spiritul siu pa-
trunzitor de observatie. Faptul ci aceste elemente citoplasmatice sint
echivalentul unei organiziri fizico-chimice, caracteristice neuronului de
un anumit tip morfofiziologic, a fost intuit de Marinescu si confirmat
apoi in era histochimiei si microscopiei electronice. Modificarile tigroi-
dului si — mai ales — cromatoliza neuronal3, atit de amanuntit apro-
fundate de Marinescu de pe pozitii materialiste, deschideau un nou ca-
pitol in cunoasterea modalitatilor reactive ale structurilor nervoase.

De aici numai un pas il despirtea de ingenioasa descoperire a rege-
nerarii functionale a celulei nervoase si de formularea tezei asupra ac-
tiunii trofice a neuronului.

Maiestuosul edificiu al neuronului, ce se indlta falnic in primii ani
ai secolului nostru, isi largea temelia prin datele referitoare la reteaua
neurofibrilard, furnizate de noile metode de impregnare ale lui Cajal si
Bielschowsky. Particularitafile topografice ale acestei refele, hipertrofia
neurofibrilard dependenti de schimbirile de temperaturs, de tulburarile
de nutritie, evidentiabila si in diferite stari de intoxicatie, au fost des-
crise prima oard de Gh. Marinescu. El sustinea semnificatia biologica con-
siderabila a acestor structuri in cadrul neuronului, dar nu in complexi-
tatea intregului sistem nervos, asa cum afirmau Bethe si Apdthy.

Gh. Marinescu a fost intotdeauna un adept convins al teoriei neu-
ronale, idei ce si-au gasit exprimare in lucririle sale consacrate embrio-
genezei neuronului §i regenerarii fibrelor nervoase, care l-au clasat prin-
tre cei mai buni cunoscitori ai acestui proces biologic. Acad. D. Miskolczy,
elevul lui Ramon y Cajal, il situeazi pe Marinescu printre fondatorii teo-
riei neuronale, sco{ind in evidenti contributiile sale cu privire la ,,unita-
tea troficd si patologicd“ a neuronului, sintetizate in monumentala sa
monografie ,La cellule nerveuse®.

Cresterea fibrelor nervoase regenerate in reteaua sincitiului schwan-
nian (denumitid de Marinescu ,celule apotrofice") in conceptia savantu-
lui romén este determinati de variatii ale teasiunii superficiale si inso-

titd de modificari electrice, respectiv ale catalizatorilor din celulele
Schwann.
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Prin studiile privind regenerarca nervoasa, aldturi de marele histo-
log spaniol Ramon y Cajal, Gh. Marinescu se afirmi ca unul din prota-
gonistii neurotropismului, intr-o epoca cind histochimia si biofizica abia
se conturau.

Lanseazi ideea ca degenerescenta fibrei nervoase este un proces en-
zimatic, iar prin experimentari laborioase pe culturi de tesut demonstrea-
z3 rolul factorului apotrofic in progresiunea fibrelor neoformate. Reac-
tia la distanta a pericarionului, rolul celulei nervoase ca centru ftrofic,
neurotroficitatea ca fenomen general au stat in centrul preocupirilor de
ordin citobiologic ale lui Gh. Marinescu, carora Jules Soury le-a dat cali-
ficativul de ,,idei geniale“.

In tot cursul activititii sale Gh. Marinescu a cultivat cu acelasi en-
tuziasm atit clinica, cit si laboratorul. Constatirile si observatiile facute
la patul bolnavului gaseau intotdeauna explicatie i confirmairi prin cer-
cetari histo-fizio-patologice de laborator. Transformirile regresive sufe-
rite de celula nervoasd bolnava si cele progresive ale gliei satelite l-au
condus pe Marinescu la ideea unei actiuni fagocitare a acestora din urma,
creind astfel notiunea de neuronofagie, devenita azi clasici. In acest sens
Gh. Marinescu, alaturi de Nissl, Spielmeyer si Bielschowsky, se situeazi
in rindul savantilor care au pus bazele clasificarii leziunilor neuronale,
constituind azi fundamentul interpretarilor morfopatologice din lumea
intreaga.

Vesnic cautdtor de drumuri noi, prin observarea atenti a metamor-
fozelor celulelor ganglionare, Gh. Marinescu demonstreaza ciclul vital li-
mitat al celulei nervoase, considerind ci senilitatea se bazeazi pe meca-
nisme chimico-coloidale.

Investigatiile referitoare la ariile temporale pun intr-o lumina noua
rolul acestui cimp cortical in procesul de asociatie a cuvintelor si de me-
morizare, iar notiunea de ,paliometrie* introdusd de el in terminologia
stiintificad s-a pastrat pina in timpurile noastre.

Opera lui Gh. Marinescu, elev si colaborator al marelui Babes, ilus-
treaza cu pregnantid cd metodologia complexi de cercetare (raportati la
posibilitatile timpului), imbinatd cu observatia clinicad intr-un larg orizont
de viziune, este unica direciie care poate si scoatid la iveald adeviruri
noi. Clinica a beneficiat din plin de pe urma progresului impetuos al
histopatologiei nervoase la noi in tard, al cirui larg ecou international
a fost asigurat de activitatea neobositi a acestui ilustru savant, de fac-
turad claude-bernardiana, inzestrat cu o uluitoare flexibilitate spirituala.

Facind abstractie de studiile consacrate celor mai variate aspecte
ale patologiei nervoase. efectuate impreund cu Parhon, Minea, State-Drd-
gdnescu, Goldstein, Ionescu-Sisesti, Crdciun i alti ilustri reprezentanti
ai neurologiei rominesti, in ciuda largirii sferei sale de preocupéri,
Marinescu a revenit totdeauna la cercetarea corelativd, anatomo-clinica,
a structurilor nervoase. Nu poate fi vorba de un simplu ,,on revient tou-
jours“ dictat de nostalgia anilor tineretii, ci de crezul imuabil al unui ca-
racter dirz, pentru care ,stiinta insemna frimintare, chin creator perpe-
tuu pentru aflarea adevarului, si nu drum batatorit si comod®, asa cum
declard A. Kreindler, unul din elevii sii.

Marinescu a privit dinamic celula nervoasa. in conditiile in care ac-
tivitatile sale de ordin reactional si defensiv duc la vindecare sau esuea~
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z4. A privit neuronul in complexitatea sa metabolica, aratind ca celula
nervoasi conditioneazi reactii in nevroglia vecind. A stabilit criterii de
semnificatie si intensitate corelativi a modalitifilor histopatologice din
textura nervoasd, subliniind diversitatea lor. A intuit fenomenele com-
plicate, ce se petrec in intimitatea organizirii coloidale a celulei nervoase,
imprimindu-le un sens mai larg de interpretare biologica. Pe drept cuvint
poate fi considerat ca initiatorul cercetarilor enzimologice in s.n.c.

Sirul acestor exemplificari ar putea fi continuat pe zeci de pagini,
asa incit pe buna dreptate afirma Spielmann si Csiky intr-o lucrare de-
dicatd scolii romanesti de neurologie ci ,,nu existd pe plan mondial tra-
tat modern de neurologie, care si nu citeze multiplele investigatii ale lui
Marinescu®.

Opera lui Gh. Marinescu — cum a caracterizat-o C. I. Perhon —
»este din cele farad de moarte, si tofi cei in stare s inteleagd frumusetea
si utilitatea stiintei ii vor purta totdeauna recunostintd“. ‘

Sosit la redactie: 15 noiembrie 1977.

Clinica medicala nr. 1 (cond.: prof. dr. C. Dudea doctor in medicind)
din Tirgu-Mures

EFECTUL TRATAMENTULUI CU CLOFIBRAT
ASUPRA ACTIVITATII FACTORULUI 4 TROMBOCITAR INAINTE
SI DUPA INCARCAREA CU LIPIDE

dr. C. Dudea, dr. I. Kifor, dr. Eva Koétay, M. Ilca

Efectul Clofibratului se extinde asupra mai multor procese biochi-
mice si fiziologice. Intervine in metabolismul lipidelor (5, 7, 8, 9, 12, 14,
17, 20, 21), faciliteaza efectul tiroxinei, al hormonului antidiuretic si al
insulinei in conditii patologice (14). Modifica echilibrul sistemului de coa-
gulare. reduce cantitatea necesard de medicamente administrate in sco-
pul prevenirii trombozelor (11, 18).

Clofibratul s-a dovedit a fi eficient in prevenirea primara a bolilor
cardiovasculare, independent daca se modificd sau nu lipemia si este mai
putin eficient in cea secundara. chiar daca a scizut lipemia (23, 24). Avind
in vedere efectele multiple ale Clofibratului si particularitatea eficientei
privind prevenirea bolilor si complicatiilor cardiovasculare, in cadrul unor
investigatii mai ample. am studiat efectul tratamentului cu Clofibrat asu-
pra trombocitelor. In lucrarea de fata sint prezentate datele obtinute cu
privire la efectul Clofibratului asupra activitatii factorului 4 trombocitar,
care, dupd cum s-a dovedit in ultimul timp, apartine proteinelor bazice
trombocitare cu un rol deosebit de important in aterogenezi.

Material gi metodd

La un numar de 21 de bolnavi cu cardiopatie ischemica s-a adminis-
trat Clofibrat 3 g pe zi. timp de 8 zile. Inainte si dupa tratament, s-a prac-
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ticat testul de incarcare cu lipide, administrindu-se bolnavilor un prinz
continind 50 g unt, 80 g smintind, 100 g pline si ceai. Inainte si la o ora
dupa prinz, s-a recoltat singe, din care s-au izolat trombocitele pentru
testiri biochimice. Trombocitele s-au omogenizat cu Triton X 100 0,1%,
dupi care concentratia omogenizatului s-a adus la o valoare de 0,5% de
proteine. Activitatea factorului 4 trombocitar s-a determinat cu metoda
lui Raby.

Rezultate gi discutii
Rezultatele obtinute sint prezentate in fig. nr. 1 si indica urmatoarele

aspecte:
Activitatea factorului 4 trombocitar

20 ¢ prezintd o diminuare statistic semnifi-
cativd dupa un tratament de 8 zile cu
Clofibrat (fig. nr. 1). Incircarea cu li-
10 pide, care cont{in cantititi mai mari de

1 2 3 A acizi grasi ¢u numar mediu de atomi de
carbon. declanseaza o degranulare trom-
bocitarad. In consecinta, la o ora dupa
consumarea lipidelor, trombocitele cir-
culante prezinti o activitate scizuta, a
Fig. nr. 1: Efectul tratamentului cu compcnentilor trombocitari care se eli-
Clofibrat asupra activitafii factoru-  bereaza din ele in cadrul reactiei de
lui 4 trombocitar. Activitatea facto-  gogranyjare (factor 4 trombocitar, fac-
rului inainte (1, 2) gi dupa (3, 9 . . AR
tratamentul cu Clofibrat, fnainte (¢  for 3 trombocitar, fosfataza acida. inhi-
3) si dupa (2, 4) incarcarea cu lipi- bitorul trombocitar al tripsinei s.a.).
de-t 13 0.05>p > 0.025 Dupa cum am aratat in alte lucrari (4a.
4b), in asemenea conditii in singele cir-
culant apar cantitati crescute de monomeri de fibrina. indicind o coagu-
lare intravasculari diseminata. decelabila prin teste de laborator.

Dupa tratamentul cu Clofibrat. ingerarea lipidelor nu mai este ur-
mata de reactia de degranulare de aceeasi intensitate (fig. nr. 1), indi-
cind un raspuns mai atenuat la actiunea factorului de risc hiperlipemic.

Diminuarea activitatii factorului 4 trombocitar si reactia mai ate-
nuatd dupa tratamentul cu Clofibrat. pot fi interpretate numai in lumina
datelor privind rolul acestui factor in diferite procese.

Factorul 4 trombocitar este un component al proteinelor bazice trom-
bocitare gi apare in cantitati mici in fractiunea citomembranelor; o trei-
me din activitatea totala a factorului apare in fractiunea solubila, iar
doud treimi apar in fractiunea granulelor, mai cu seami a celor dense,
care contin si factor 3, respectiv adeninnucleotide (2). Un numar de 10°
trombocite neutralizeazia 0,02—0,04 U heparina. iar omogenizatul trom-
bocitar 0,06 U, ceea ce dovedeste ca in cursul degranularii trombocitelor
nu se elibereazd in intregime acest factor (6). Proteine bazice similare,
cu efect antiheparinic, se mai elibereazi si din alte celule. din hematii
st din lizozomii granulocitelor neutrofile (13).

Eliberarea factorului 4 trombocitar se realizeaza in cursul degranu-
larii trombocitelor (4).

Factorul 4 trombocitar neutralizeaza efectul heparinei atit in reactia
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de transformare a fibrinogenului in fibrina, cit $i in actiunea hipolipe-
mianti. Proteinele bazice trombocitare. care au §i o activitate antihepari-
nici, localizate in granulele trombocitelor, maresc permeabilitatea vas-
culard in mod bifazic. Efectul acut, care apare la 15, poate fi blocat prin
antihistaminice. In acest caz, apare un edem perivascular si dilatarea
venulelor. Efectul tardiv, apirut dupa 3 ore, nu poate fi blocat prin anti-
histaminice. Reactia tisulard se caracterizeazad printr-o infiltratie leuco-
citara (10). Aceste date experimentale sugereazi ci proteinele bazice eli-
berate din plachetele umane prin degranulare, miresc permeabilitatea
membranelor, fapt observat cu regularitate in perimetrul trombilor
murali.

Aceste proteine bazice trombocitare determina degranularea trom-
bocitelor s§i granulocitelor bazofile, participa la formarea substanfelor ca
c¢fect chemotactic in {esuturile in care s-a declansat degranularea (3).

Proteinele bazice joacd un rol important in agregarea plachetara (15),
producind modificdri importante ale sarcinilor electrice ale membranei
celulare (19).

Proteinele bazice trombocitare formeazi complexe macromoleculare
nu numai cu heparina, dar si cu lipoproteinele. Dacd aceste complexe se
formeazad in peretii arterelor, se blocheazi procesul prin care lipoprotei-
nele patrunse in {esuturile subendoteliale sint drenate in spre ciile I'm-
fatice, contribuind astfel la acumularea cantitatilor crescute de lipide in
aceste zone ale peretilor arteriali (16)

O altd actiune importanta a proteinelor bazice lizozomiale ar fi de-
clangarea migrarii si proliferarii sub endoteliu a celulelor musculare ne-
tede, proces, care in lumina datelor mai recente joacid un rol central in
formarea plécilor aterosclerotice (13 a).

Avind in vedere aceste efecte complexe ale porteinelor bazice trom-
bocitare localizate in granulele trombocitelor, se explicd efectul favorabil
al diferitelor medicamente asupra proceselor declansate si sustinute de
cle. Blocarea eliberarii proteinelor bazice trombocitare de catre aspirina.
sau diminuarea cantititii existente in trombocite de catre Clofibrat, are
in fond aceleasi consecinte asupra unor procese care au loc in singele
circulant sau in peretii arterelor.

Din cercetarile noastre reiese ca tratamentul cu Clofibrat nu pro-
duce numai o diminuare a cantitatii de factor 4 trombocitar, ci determina

o schimbare a reactivititii trombocitelor la actiunea factorului de risc.
care este hiperlipemia.

Sosit la redactie: 3 octombrie 1977.
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EFFECT OF CLOFIBRATE TREATMENT ON THE ACTIVITY OF THROMBOCYTE
FACTOR ¢ BEFORE AND AFTER INDUCED ALIMENTARY LIPAEMIA

In 21 ischaemic cardiopathy cases, a study was made regarding the effect of
Clotibrate treatment (3 g daily, for 8 days) on the activity of thrombocyte factor 4,
as well as on the modification of thrombocyte reactivity in the lipid tolerance test.
During Clofibrate treatment, the activity of thrombocyte factor 4 is reduced signi-
ficantly from the statistical point of view in the thrombocytes (0.05 > p > 0.025).
The reaction of factor 4 release induced by lipid ingestion is more attenuated after
Clofibrate treatment.

Clinica de ortopedie traumatologie si chirurgie infantila
(cond.: prof. dr. 1. Szava. doctor In medicind)

TEHNICI OSTEOPLASTICE FOLOSITE IN CHIRURGIA ONCOLOGICA
PENTRU REMEDIEREA MARILOR DISCONTINUITATI
POSTREZECTIONALE

dr. J. Szdva, dr. C. Ciugudean, dr. T. Kalld, Z. Opris,
M. Stoica

Imbinarea securizata a obiectivului .,vital* cu cel ., functional” consti-
tuie dezideratul fundamental si problema cheie a rezectiilor locale in
oncochirurgia scheletali.

Daca stadializarea evolutiei si o acceptabila delimitare a granitelor
siguran{ei de eradicare ne permite deschiderea ciii pentru extinderea
domeniului exerezelor locale, inerenta augmentare a sacrificiului tisular
crecaza conditii anetomice greonaie pentru actul reconstructiv.
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Problemce deosebite nidica astfel remedierea importantelor disconti-
nuitdti scheletale, cu o netd tendin{d de instabilitate postreconstructiva,
cum e cazul neoplaziilor aflate in stadiul II—A, unde eradicarea reclama
uneori — in functie de extinderea ,,zonei“ hipervascularizatiei endoperio-
stale“ — indepartarea chiar subtotald a osului interesat. Aceasta, realizata
cu extirparea simultand a anturajului musculo-articular si ridicarea elec-
tiva a muschilor cazuti prin ariile lor de emergenta in sfera invaziei imi-
nente, merge desigur in dauna calitatilor patului receptor. care ofera ast-
fel doar modeste conditii de revascularizatie — integrarea osteogrefelor
implantate.

La substituirea defectelor de continuitate e de dorit. ca grefonul sa
preia cit mai devreme rolul static al segmentului interesat. Aceasta im-
pune alegerea si folosirea. de la caz la caz, a unui material substitutiv de
volum si arhitectonie adecvata realizdrii scopului urmérit. Un numér
semnificativ de observatii ne-au incurajat sa afirmam ca procesul de re-
structurare-integrare decurge intr-un ritm mai accelerat si in conditii
mult mai favorabile, cind amplasarea pe loc a transplantului realizeazé
o continuitate traiectoriala intre el si capetele osoase receptoare. Nece-
sitatea credrii unui contact solid si pe o suprafatd cit mai mare intre gre-
fon si capetele receptoare, asigurarea unor conditii optime de revascula-
rizatie dinspre partile moi din jur, utilizarea materialului stradin minim
necesar fixarii pe loc a transplantului. constituie normele tehnice de baza
ale unui asemenea act restitutiv.

Locul preferential de recoltare il constituie fata anteromediala a ti-
biei, sediu care ne permite prelevarea, fara consecinte semnificative. a
unor grefe chiar de lungimea si latimea totala a acestei arii, ridicat even-
tual dupa nevoie din ambele tibii. Utilizarea dublelor sau triplelor grefe
ne-a oferit ocazia de a constata o restructurare-integrare mult mai ra-
pida decit in cazul autotransplantelor masive. Observatiile au aradtat dec
altfel ¢@ in asemenea situatii — in intervalul cuprins intre 6 si 16 luni
— am putut inregistra o ampla osteoproductie concentrica, cu ingrosarea
apozitionald si tendin{d care contopea puntea transplantelor si a bontu-
rilor receptoare intr-un scgment scheletar solid, de configuratie tubuli-
forma, perfect adecvati solicitarilor statico-locomotorii.

Printre indispensabile gesturi tehnice enumerdm: a) folosirea obliga-
torie a fierastraului electric, in loc de daltid si ciocan; b) dimensionarca
convenabild a materialului biologic substitutiv, in grosime si lungime
corespunzatoare segmentului rezecat, plus 6—-8 cm, aceasta pentru asi-
gurarea unor suprafete bune de contact cu bonturile receptoare; c¢) crea-
rea unor locasuri si suprafete osoase receptoare de sprijin, adecvate soli-
dei angrendri a grefoanelor, in vederea reducerii la minimum a necesa-
rului metalic de osteosintezd: d) decartilaginarea suprafetelor articulare.
unde e cazul. urmata de ridicarea unor lame de spongioasa, pentru a ob-
tine materialul biologic plastic care se va plasa in jurul capetelor osteu-
sintetizate cit ¢i in spatiul dintre grefe; e) inglobarea perfecti a segmen-
tului scheletal reconstruit in musculatura existenti cu invelisul siu fas-
cial, ceea ce va suprima deodati si posibilitatea colectiilor serohematice
in jurul osteoplastiei: f) drenajul, prin sifonaj ori aspiratie de 24—48 ore-
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g) atelarea externa perfecta pind la consolidare (aprox. 14—16 saptamini
cel putin), odatd cu asigurarea unui regim glucidoproteic, aport vitami-
nic si medicatie proteinoanabolizanti.

Din domeniul de aplicare a principiilor aratate, vom prezenta sche-
matic §i cu scop exemplificativ citeva din tehnicile folosite cu succes in
practica clinicii.

Pentru regiunea genunchiului au fost preconizate doua alternative
tehnice:

La prima, grefonul axial, in lungime si grosime corespunzatoare este
format din felia sagitald a epimetadiafizei juxtarezectionale a femurului
ori a tibiei; cel auxiliar in schimb din latura anteromediald a tibiei opu-
se, ambele plasate pe loc conform schemei din fig. 1 a, b.

A doua alternativi, rea-

lizeaza reconstructia prin aso-

@ @ cierea unei grefe, prelevate

din tibia opusd lamboului

masiv, obtinut prin despica-

rea sagitald a tibiei ori a fe-

murului homolateral rezec-

tiei si bascularea capatului

sdu diafizar spre bontul de

rezectie. in felul ilustrat de
fig le.

La restitutia defectului
dupa rezectia ldrgitd ori sub-
totald, am folosit doua felii
de grefe tibiale, plasate in
., T#. Partea orizontala a ,, T“-
ului reconstituia fata poste-
rioard a osului, cea verticala
privea inainte. capetele in-
fipte fiind intr-o lungime de
2—3 cm in locasurile respec-
tiv  jgheaburile pregitite
prealabil in bonturile restan-
te ale osului si fixate cu cite
un surub ori sirma, conform
schemei din fig. 2 a.

La rezectia jumatitii pro-
ximale a humerusului, pun-
tea osoasa rigida intre omoplat si bontul umeral distal a fost creatd de 2
grefoane tibiale opuse, paralel (vezi fig. 2 b).

In domreniul de reconstructie a defectelor postrezectionale din regiu-
neq femurului proximal, am optat pentru urmitoarele tehnici:

— Cind am fost nevoiti si indepartim jumitatea proximala, prin
dezarticularea capului femural, discontinuitatea scheletald a fost reme-
diata prin felii tibiale, agezate in ,L“. Partea orizontald a ,L"-ului a fost
plasatd In continuitatea fetei mediale, cea verticald in schimb, reconsti-
tuia fata posterioara a metadiafizei femurale fixste solid prin surudb, In

F

Fig. nr. 1
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locagurile bontului rezeciional
distal; Capetele proximale ale
acestor grefe infipte fiind adinc
in masivul supraretroacetabular
al coxalului, dupa preabila in-
depirtare a cartilajului cotiloi-
dian. Consolidarea-integrarea
grefelor permit reluarea mersu-
lui; solicitarile mecanice de la
nivelul zonei de implantare —
in conformitate cu observatiile
noastre — conditioneaza de re-
gula instalarea unei fracturi
transversale ,,Stress“ si forma-
rea unei pseudartroze solide, ce
oferd un sprijin si mobilitate
locomotorie adecvata (fig. 3a.).
— La varianta a doua, cind
e posibild prezervarea capului
si a bazei colului femural, dupa
restitutia defectului prin feliile
osoase plasate in ,L“, se com-
pleteaza stabilizarea ariei ma-
sivului trohanterian printr-o
autogrefa iliacali triunghiulara,
in felul ilustrat de fig. 3 b.
Coxalectomia totald, preco-
nizatd de noi ca act de eradica-
re in loc de amputatie interileo-
abdominala, constd in reinte-
grarea inelului pelvin, cu aju-
torul a doud grefoane tibiale,
care asigurd, in conformitate cu
schema din fig. 4, zona de fixa-
re femurului, sprijinit de gre-~
fon si sacru, prin intermediul
trohanterului ascensionat.
Ultima solutie tehnica pe
care ne permitem si o prezen-
tim in aceastd suitd este gestul
de reinserare a bratului, dupa
rezectia intertoracico-humerala
respectiv scapulectomia totali.
Suspensia si sprijinul mem-
brului superior, cu o functio-
nalitate utild le realizidm prin
ancorarea mobild a capului ori
bontului humeral de coasta
II—III-a, prin intermediul cap-
sulei articulare prezervate ori Fig. nr. 3




Fig. nr. 4

prin fire metalice transfixiante ale bontului humeral. la care se fixeaza
si capitul distal al claviculei.

In lucrarea de fatid am aritat unele din aspectele mai importante ale
problematicii reconstructiei. domeniu care necesitid incd multe perfec-
{ionari.

Ideile si in special tehnicile au fost prezentate cu scop informativ,
izvorind realmente din experimentarea rezectiilor largite si verificate
pe un modest material statistic, care inglobeazi: 9 rezectii largite din
regiunea genunchiului, 2 rezectii subtotale si 2 segmentare intinse de
humerus, 3 rezectii din regiunea femurului proximal. 4 coxalectomii si 6
scapulectomii totale.

Rezultatele, evaluate prin prisma unei perioade de observatii intre
2—>5 ani (se excepteazi scapulectomia), au putut fi calificate ca bune. Am
constatat insd 4 esecuri, unde fractura grefoanelor, in perioada de trans-
structurare (3 la regiunea genunchiului si 1 la femwul proximal) a nece-
sitat efectuarea unor osteoplastii ulterioare.

Sosit la redactie: 8 noiembrie 1977.

OSTEOPLASTIC TECHNIQUES USED IN ONCOLOGICAL SURGERY
TO REMEDY GREAT POSTRUSECTIONAL. DISCONTINUITIES

The extended use of resections in erradicating skeleial tumours has made the
authors adapt the reconstructive techniques convenicntly. They have summed up
tl}e conditions of the postresectional medium, the standpoints of principle and tech-
nique having success in clinical practice Instead of massive haemografts, in most
cases they have used double integral autotransplants, Together with schematié
illustrations, the variants of osteoplasty used in the extended resections from
various skeletal sites have been presented. In evaluating the results after 2—5 years,
of 26 segmental resections onlv 4 cases of graft fracture requiring re-intervention
were recorded. . )
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Marosvasarhelyi Orvosi és Gyogyscerészeti Inteézet, Kozegeszsegtani Tanszék
(vezetd: dr. Bed6 Karoly egyetemi tanar, az orvostudomanyok doktora),
Udvarhelyi Kérhaz. Gyermekgyadgvaszati osztilv (vezetd: dr. Jaklovszky Dénes)

NEMI MIRIGYEK SORVADASA
MG**-HIANY KOVETKEZMENYEKENT

dr. Bedé K., Balla A., Hecser L., Serfézé L., Schiopu M.

A magnézium élettani és biologiai szerepét tobb szerzd ismertette (1,
9, 12, 15). Laboratériumi allatokon végzett kisérletek nyoman Watchorn
és Mc Cance (18), Tufts és Greenberg (16, 17), Duckwort és mtsai (8),
Mac Intyre, Davidson (13), O’Dell és mtsai (14), Bunce és mtsai (5), Colby
es Frye (7) a Mg-hiany tiineteit irtak le, Chipperfield és mtsai (6), Brook-
field és misai (4), Hess és misai (9), Kashiwa (11) pedig a szervek elfaju-
{asos jeleirél szamoltak be.

A magnézium és a nemi mirigyek fejlédésének kolcsonhatasarol szak-
irodalmi utaldst nem talaltunk. csupan Belanger és mtsai kozlik (3), hogy
Mg-hiany esetében a nemi mirigvek miikddése. azaz hormon elvalasz-
tasa csokken.

Dolgozatunk célja a magnézium-hiany és a nemi mirigyek fejlédése
kozotti dsszefliggés tanulmanyozasa.

Kisérleti anyag és médszer

60 feherpatkany-fiokat (melybol 30 a kontroll) 1 himbdl és 4 nés-
ténybd] allé 5-6s csoporiokban 8 hoénapon at altalunk eldallitott Mg-
hi&nyos félszintetikus étrenden tartottunk. Az étrend (2) Mg-hidnyos so-
keveréke a kivetkezs: kalium phosphoricum sec. 34,000 g; natrium chlo-
ratum cryst. — 12.300 g; kalium chloratum cryst. — 15,500 g; ferrum
citricum oxydatum — 0,500 g; manganum chloratum cryst. — 0,185 g;
zincum chloratum cryst. — 0,150 g; cuprum sulfuricum cryst. — 0,024 g;
acidum arscnicosum — 0,050 g: kalium jodatum — 0,002 g; calcium lacti-
cum — 37,289 g: o6sszesen 100,000 g plusz poritott polivitamin drazsé
(napi adag 1 db 5 patkany részére).

A fidkak sulygyarapodasat hetente kétszer jegyeztiik. Harom honapos
korukban csoportositottuk. A kisérlet 2. és 8. honapjdnak végén 8—-8 nds-
tényt és 2—2 himet felaldoztunk., és meghatiroztuk a vérsavé Ca. P és
Mg tartalmat mikromodszerrel. Pulfrich fotométerrel.

Eredményelk

Az allatok sulvgyarapodasanak mertani kézéparanyosat az 1. tablazat
inutatja.
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1. tablazat

Honap
X =
Mg-hiany g =
Cv=
X =
Kontroll g =
Cv=

I 1L VIII
3740 g 34,10 110,30 g

+2,12 +5.19 +17.68
5,67 %p 15,22 %, 6,94 %,
42,60 g 85,20 g 138,60 g

1,32 42,30 +2,12
1,00 %, 2,75 %, 1,53 %,

A fiatalabb allatok testsulykiilonbsége (48,1) nagyobb mint az éret-
teké (28,2 g). Ezen kiviil észleltiink még szdrhulladst, bdrgyulladast és a
nemek irdnti kozombos viselkedést, a parosodas hianyat.

A vérsavé Ca, P és Mg tartalma a 2. tiblazatban lathato.

2. tabldzat
I. ho I1. ho VIII. ho
meY
Mg-hiany Kontroll Meg-hiany Kontroll Mg-hiany Kontroll
X = 10,31 9,95 9,38 10,59 10,74 10,78
Ca g =  +055 T0,74 +1,06 10,77 +0,24 $0,51
Cv= 5,33 744 11,30 7.27 2,23 4,73
X = 7,58 5,45 7,12 6,22 6,12 6,05
P 0 = 40,96 41,64 +0,37 +0,35 +1,15 +0,64
Cv= 12,65 30,45 5,20 8,31 18,79 10,58
X = 1,50 2,50 1,49 2,24 1,53 2,26
Mg g = +0.11 10,24 +0,16 +0,21 0,11 +0,16
Cv= 7.33 9.60 10,74 9,37 719 7,08

A foszforszint emelkedése, a kalciumszint enyhe, ugvanakkor a mag-
néziumszint lényeges csokkenése észlethetd, Lobb szerzd altal kozolt (1,
6. 9) adatokhoz hasonléan.

Eszleléseink koziil kiemeljik a nemi mirigyek hidnyos fejlodését. A
Mg-hidnyos étrenden tartott hfm patkanyoknil nem fejlédétt ki teljes
mértékben a here és mellékhere, az érett himeknél sorvadtak a nemi mi-
rigyek és megsziint a szaporitashoz sziikséges mikddésiik. A néstényeknél
& méh, a petevezeték és petefészek elfajulasat tapasztaltuk. Mindezeket

a7 aldbbiakban szemléltetijiik.

3. tablazat
_____Mg-hidnyos
hossz atmeéro
17 8
10 4
k] 25

__ _ _Kontroll .
hossz atmérd
22 13
12 6
n 4



BEDO K. ES MTSAI: NEMI MIRIGYEK SORVADASA MG -~-HIANY
KOVETKEZTEBEN

1. abra: Fejletlen here és mellékhere

. ' V q E
1

2. dbra: Fejletlen petefészek és méh




BEDO K. ES MTSAI: NEMI MIRIGYEK SORVADASA MG++-HIANY
KOVETKEZTEBEN

3. abra: Patkanyvhere. Kontroll. Ep. szamos herecsatornacska.
kevés laza interstitiummal A herecsatornak hamja sejtdus

4._ dbra: Patkanyhere. Mg-hianyos csoport. Kozepes atmeé-
r6ji herecsatornacskak, atrofias és feltinden csokkent szamu

spermatogoniumokkal A spermatozoidak hianyvoznak. Az
interstitium sejtdusabb kiszélesedett, helvenként fibrozus
acidofil laza transudatummal.



A nagysagbeli kulonbségek a mellékelt fényképeken is lathatok (1.
és 2. abra); a kontroll patkanyok nemi mirigyei joval nagyobbak, mint a
magnézium-szegény étrenden tartottaké. Ezt a 4. tablazat is szemlélteti.

4. tabldzat
Nemu mirigyek sulya Nemi mirigyek sulya A Mg-hianyos
100 g testsulyra teljes testsilyukhoz és kontroll
vonatkoztatva viszonyitva __ sulykiilonbsée
Mg-hidnyos Kontroll Mg-hidnvos Kontroll %-ban
here 0,4861 1,3911 1.204 1715 82,056
mellékhere 0.0561 0.2051 11781 1 486 12.640
petefészek

és méh 0.2266 0,5181 1 441 1193 56,260

A nemi mirigyek hianyos fejlédését szovettani leletek is bizonyitjak
(3. és 4. abra). A Mg-hianyos étrenden tartott himek sztvettani lelete:
sorvadt here, kozepes atmérdjli herecsatornacskak, atrofids és feltinben
csokkent szamu spermatogoniumokkal. A spermotozoidik hidnyoznak. Az
interstitium sejtdisabb, kiszélesedett. helvenként fibrdzis lathaté acidofil
laza transudatummal.

Kovetkeztetések

A laboratoriumunk altal eldallitott félszintetikus étrend sokeveréke
alkalmas egér és patkdny Mg-hianyos allapotanak létrehozaséra.

A kisérleti idészak alatt kialakulnak az ismert Mg-hidnyos tunetek
és ezenkiviil kifejezetten szembetiiné mind a két nemnél a nemi mirigyek
sorvadasa, valamint csokkent és hidnyos mukddése. E tényt mind a szer-
vek, mind a mikroszkopikus elfajulasos jelek vilagosan mutatjsk.

A szerkesztéségbe érkezett: 1977. november 17-én.
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ATROPHY OF SEXUAL GLANDS CAUSED BY DEFICIENCY OF Mgt+

By using semisynthetic ciet lacking in Mg++, the authors made investigations
on rats (30 with deficiency and 30 controls, males and females) for 8 months
During the experiments they observed signs of magnesium deficiency described
by others, too, and in addition to that they also pointed out the low development
of the genital tract; as far as weight was concerned, a minus of 65.09% in the
testicles, of 12.64% in the seminal glands and of 56.26%, in the uterus and ova-
ries was found. Microscopically: seminiferous tubes with obviously reduced sper-
matogonial cell groups, with atrophic aspect; absent spermatoids; increased, thic-
kened interstitial tissue, with fibrosis, sometimes slack acidophil transudate All
these prove the vital importance of magnesium,

Disciplina de farmacognozie (cond ° prof. dr. G. Racz, doctor larmacist)
sl Disciplina de farmacodinamie (cond.: conf. dr. Elisabeta Récz-Kotilla,
doctor farmacist) ale T M.F. din Tirgu-Mures

RELATIH INTRE STRUCTURA ALCALOIZILOR INDOLICI
DIN AMSONIA TABERNAEMONTANA WALT.
SI ACTIUNEA LOR HIPOTENSIVA

dr. G. Rdcz, dr. Elisabeta Rdcz-Kotilla

Primul alcaloid indolic cu actiune hipotensiva introdus in terapeu-
tica este reserpina, izolat din radacinile de Rauwolfia serpentina (Apocy-
naceae). Din anul 1953, de cind se utilizeazd in aceastd calitate, si pina
azi, ii revine un rol bine definit in tratamentul hipertensiunii arteriale
esentiale (4). De la inceputurile folosirii terapeutice a acestui alcaloid
indolic se efectueazad cercetdri in vederea obtinerii de principii active
hipotensive din materie prima mai accesibild si cu mai putine efecte
secundare. Cercetarile s-au extins asupra unui numar de specii apar{ina-
toare familiei Apocynaceae, pornindu-se de la considerente chemotaxo-
nomice; acestea s-au dovedit utile mai ales in cadrul genului Vinca (1).
Rauvwolfia serpentina si celelalte specii de interes terapeutic nu pot fi
aclimatizate la noi, iar introducerea in cultura a speciei Vinca minor —
existenta si in flora spontana a tarii — intimpina dificultati.

. Din punct de vedere fitochimic genul Amsonia prezinta o serie de
trasaturi comune cu unele specii de Vinca. Atentia noastrd a fost indrep-
tata asupra taxonului .Amsonia tabernaemontana Walt. (Apocynaceae).
de origine nord-americana. care este cultivat in Gradina botanici a insti-
tutului nostru ca plantd perena comportindu-se bine, fiind rezistenta la
ger si neobservindu-se pind in prezent boli sau diunatori.

Material si metodd
1. Alcaloizu indolici: tabersonia gi (4) vincadiformina au fost izolati
din irunzele de Amsonia tabernaemontana de Zsadon si colab. (7), iar din
tabersnnina izolatad din fructele plantei. autorii citati au obtinut prin hi-
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drogenare cataliticd (—) vincadiformina. Caracterul enantiomer al vinca-
diforminei izolate din plantd si a celei obtinute din tabersonind rezultd
din datele spectrale (2; 3). Cei trei alcaloizi au fost pusi la dispozifia noas-
trd de prof. dr. Tétényi Péter, directorul Institutului pentru cercetarea
plantelor medicinale din Budapesta. in vederea testdrii eventualei actiuni
hipotensive (6).

2. Actiunea hipotensiva a fost urmaritd la pisici narcotizate cu etil-
uretan. Solutiile de alcaloizi au fost administrate prin vena femorald, iar
tensiunea arteriala a fost inregistrati in artera carotidiana. Factorul hipo-
tensiv este raportul dintre valoarea tensiunii initiale si cea inregistratd
dupa administrarea substantelor medicamentoase (5).

Ambii factori reprezintd valori inregistrate la cel puiin 3 animale,
iar in caz de deosebiri mai mari de 10, (limita de eroare a metodei) au
fost repetate la un numir mai mare de animale (pini la 10).

In calitate de substanta de referinta am utilizat reserpina.

Rezultate
Rezultatele sint exprimate prin factorul hipotensiv, respectiv cel an-
tihipertensiv si sint cuprinse in tabelul nr. 1.

Tabelul nr. 1

Actiunea hipotensiva 5i antihipertensiva a alcaloizilor indolici cercetati

Factorii hipotensivi  Factorii antihipertensivi

Alcaloidul in dozele de in dozele de
{gr. mol.) 0.5 1,0 2.0 0,5 1,0 2.0
o S ) (mg/kg) (mg kg)
Tabersonia 1.06 1.15 1,30 1.16 1.24 1.37
(336)
(+) Vincadiformina 1,22 1.34 1.60 1.32 1.51 1,74
(338)
{—) Vincadiformina 1,10 1.14 1,12 1,11 1.12 1,15
(338)
Reserpina 125 1.66 — 1.39 1.82 —
(608)

Dupéa cum rezulta din datele cuprinse in tabelul nr. 1 cel mai pro-
nuntat efect hipotensiv si antihipertensiv s-a inregistrat in cazul (4-) via-
cadiforminei care, administrati in doze de 2 mgkg este aproape echi-
activd cu reserpina administrata in doza de 1 mgkg corp. Enantiomerul
prezintd un efect foarte slab, depasind in mod nesemnificativ limita de
croare a metodei. In cazul tabersoninei actiunea este de intensitste inter-
mediard intre cea observati la cei doi antipozi optici si respectiv in doza
de 2 mg kg este cvasi identicd cu cea gisitd la reserpina administratd in
doza de 0,5 mg kg corp.

In privinia duratei actiunii. rezultatele sint cupriree in tabelul nr. 2.

Din tabelul nr. 2 rezulta ca nu numai taria aciiunii (conform tabe-
lului nr. 1), dar si durata acesteia este cea mai pronuntati in cazul (+)
vincadiforminei, apropiindu-se de cea a reserpisei si fiind urmatd de ta-
bersonina. Enantiomerul levogir prezintia o actiune trecitoare.
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Tabeiul nr. 2

Durata acgunii antihipertensive a alcaloizilor indolici cercetati

Durata actiunii antihipertensive

. (minute)
Alcaloidul 0.5 1,0 3.0
(mg/kg)
Tabersonina 1 6 10
(+) Vincadiformina 6 12 13
(—) Vincadiformina 1 15 3
Reserpina 10 15
Concluzii

Deogsebirile de configuratie si conformatie se repercuteaza asu-
pra intensitdtii si duratei actiunii hipotensive respectiv antihiper-
tensive la alcaloizii tabersonind si vincadiformina. (4) Vincadi-
formina prezinti un efect hipotensiv-antihipertensiv apropiat de cel al
reserpinei. Administrat in doza de 2 mgkg (i.v.) la pisici narcotizate, fac-
torul hipotensiv = 1,60, iar factorul antihipertensiv = 1,74. Enantiomerul
prezinti o actiune neglijabild. Molecula cu o dublad legaturd in structura
(intre Cs si C;), tabersonina. prezintad o actiune intermediara situatd intre
cea exercitata de cei doi antipozi optici dihidrogenati.

Sosit la redactie: 2 noiembrie 1977

Bibliografie

1. Ayniliun G. H., Farnsworth N. R., Trojdnek J.: in ,,Chemistry in
Botanical Classification* (red.: Benz G., Santesson J.), Nobel Foundation
Stockholm, Academic Press, New York and London, 1974, 189—204; 2.
Gambetta B.: Fitoterapia (1976) 47. 6, 247—327; 3. Gambetta B.. Mustich
G.: Spectral Data of Indole Alkaloids. Inverni della Beffa, Milano, 1975
4. Moldovan T., Anghel S.: Hipertensiunea arteriald esentiala. Editura
medicald, Bucuresti. 1976. 5. Rdcz G., Rdcz-Kotilla Elisabeta, Zigoni E.:
{nternational Symposium for Medicinal Plants. Poznan, 1970 (Abstracts,
4%, 6. Rdcz-Kotillu Erzsébet: Herba Hungarica (1975). 14. 57—-88. 7.
Zsadon B., Kaposi P.: Tetrahedron Letters (1970). 4615.

RELATIONSHIP BETWEEN THE STRUC TURE OF INDOLE ALKALOIDS FROM
AMSONIACABERNAEMONTANA WALT. AND THEIR HYPOTENSIVE EFFECT

N

. From the iaves of Amsonia tabernaemontana Walt. (Apocynaceae) taber-
»onine and (+) Vinchifiormine have been isolated, whereas (—) vincadifformine has
Yeen obtained from' abernosine through catalytic hydrogenation by Zsadon and
co-workers, who provi us with the three alkaloids The hypotensive and the
an_kh; [{enensxve_ effects Owpertension produced with levarterenol) have been deter-
mingd in narqotxzed cats. (3 Vineadifformine (2 mg'kg) has an effect approaching
that of :eserpine (1 mg ke). Ohe optic antipode having practically no etfect. As for
its effect, tabersonine is hetween the two 6-7-dihvdrogenate enantiomers,
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STUDIU ASUPRA COMPATIBILITATII VITAMINEI B,
CU CISTEINA IN SISTEME LICHIDE

dr. 1. Ristea, dr. Adriana Popovici, Gyongyi Dudutz

In elaborarea preparatelor polivitaminate includerea tiaminei pre-
zinta dificultati datorita stabilitatii reduse a acestei substante sub actiu-
nea diferitilor factori (pH, agenti oxidanti etc.) (1, 2). Din aceastd cauzi
prezenta in sisteme lichide a unor stabilizanti alaturi de tiamina este ab-
solut necesard concomitent cu realizarea unui pH optim.

Posibila interactiune chimica intre substantele active asociate sau
efectul direct al substantelor auxiliare asociate din cadrul preparatelor
polivitaminate, pot constitui factori responsabili pentru un raspuns far-
macocinetic inegal sau limitat. eliberarea integrala a medicamentului in
biofazi fiind absolut indispensabilad pentru instalarea actiunii terapeutice
(3, 4). Acest fapt ne-a determinat si intreprindem un studiu sistematic.
fizico-chimic si biologic care si contribuie la elucidarea gradului de bio-
disponibilitate a tiaminei hidroclorice in prezenta cisteinei in sisteme
lichide.

Material gi metodd

In presupunerea formarii unui ssf ,
complex molecular, ca urmare a in-
teractiunii chimice intre cele doua
substante, complex de 0 mai mica sau
mai mare stabilitate. ce ar fi mai
greu absorbabil prin membranele
biologice decit substanta medicamen-
toasd necomplexata (5), am apelat la
determinari potentiometrice, conduc-
tometrice si biologice asupra unor
solutii apoase in amestec. a celor
doua substante.

Determinarile potentiometrice si
conductometrice efectuate dupa me-

toda variatiilor continue a lui Job (6) /O/O/O\O\O\O
asupra unor solutii apoase echimo- LO/O - “

lare 1-10-°M de tiamina hidroclori- & Pt - oe YRR
ca si cisteind relevd un raport mo- O%Ty —— — 1007, &
lar de combinare dintre reactanti

de 1:1. Fug. nr. 1: Variatia conductibilitayii spe-

Spre exemplificare redam in fi- c?ﬁg‘?l la amf.‘tec“l- dupa m‘""l)df.l vg«
. oo gl 1utiexe::  Tiatiillor  continue, a unor solutil de
gura nr. 1 variatia conductibilitdtii {jamina hidroclorica 1-10—2M si cisteina

specifice. hidrocloricd 1-10-2M X tiamina = 0,6
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La acelasi rezultat se ajunge si in cazul in care se determina con-
ductibilitatea specifici a unor solutii izoconductibile de cisteind si tia-
mina.
In scopul aflarii unei masuri cantitative a tendintei de formare de
combinatie complexd, respectiv a stabilititii complecsilor formati in sis-
temul clorhidrat de tiamin&-cisteind. am apelat la calculul constantelor
de formare (7).

Pentru aceasta, in probe separate s-a urmarit variatia de pH inregis-
trata la adaos de hidroxid de sodiu la 25 ml de clorhidrat de tiamini de
concentratie 1.10—?M (fig. nr. 2 a). Determindrile s-au repetat si pentru

H+
wl
-ff . Ha 04
! A 1 i e 1 i 1 L J
0~ 20 22 24 26 28 30 32 34 36

Fig. nr. 2; Varialia de pH obtinuta la adaugarea solutiei de NaOH
1-10—2M peste 25 ml din solutiile:
curba a: tiamina 1-10—2M
curba b: tiamina 1.10—2M - cisteina 1-10—3M
curba c: tiaminid 1.10—2M - cisteina 2.-10—3M

adaosul de cisteina in asa fel incit sa avem un raport de cisteina fata de

tiamina de 1:10 (curba b din fig. nr. 2), respectiv 1 cisteind : 5 tiamind

(curba ¢ din fig. nr. 2).
Variatia de pH s-a datorat adaugarii unei solutii de hidroxid de so-

diu 1.10—2M lipsitad de carbonat.

In prezenta cisteinei (curbele b si ¢ din fig. nr. 2) se pun in liber-
tate protoni dupid cum rezultd din consumurile suplimentare de bazi,
consumuri ce dau in mod direct cantitatea de cisteini legatd in complex.

Conform teoriei Bjerrum (7) s-au calculat cu ajutorul formulei de-
duse de noi:
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{ \iamina —P NaoH) "10%

17941013 (H+)12+1.103{H+}+ 1) (V4 AW

[Thy?-] =

concentratia ligandului liber [Thy?*~] si numarul mediu de liganzi anga-
jati in complex, T, utilizind valorile constantelor de protonare ale tia-
minei calculate intr-o lucrare anterioard (8). i

Calculele efectuate permit reprezentarea valorilor lui n in funclie
de —log[Thy?~] corespunzitoare, obtinindu-se perechile de curbe de

formare din domeniul de pH cuprins intre 6.50—8.50 (fig. nr. 3).

1L ® a
A oL
;) v
g
!
i \
{
D5+
ol Raeh
'} i A A L L | I
0 2 25 3 35 4 495 5

Fig. nr. 3: Perechea de curbe de formare a sistemului:
10 tiamina: 1 cisteind (curba a)
3 tiamini- 1 cisteind (curba b)

De pe aceasta figura la valoarea lui n = 0,5 s-a citit valoarea log
k; yi s-a calculat constanta medie de formare a complexului rezultat in
raportul molar 1 tiamina : 1 cisteind care are valoarea k, = 2,40.10%

In continuare am aplicat metode biologice care au urmdrit:

a) Dinamica transportului activ al ionilor de sodiu prin tegument
de broascd izolat, dupa metoda Ussing si Zehran (9), dupd aplicarea solu-
tiilor apoase de clorhidrat de tiamina 0,02%q solutiei de clorhidrat de cis-
teind 0,15"y, si in amestec, in interval de 2 ore. si determinarea trans-
portului cantitativ in sEq Na*+:2 ore.

Rezultatele sint trecute in figura nr. 4a.

b) Dinamica transferului de vitamind B, in solutie i in asuciere cu
visteina prin membrana semipermeabila utilizind metoda dializei. Deter-
minarea cantititii cedate de vitamina B, s-a facut printr-o metoda spec-
129
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Fig. nr. 4 a: Dinamica transportului activ in prezenta vitaminei B,
si a L-cisteinei chorhidrice

%
3 I0Y oo VITAMING 8y CU - CISTEINA )
g | ——vimammua s, Jite
- ‘
2
z
3 101
‘o
- f 2 3 4 § Fig. nr. 4b: Dinamica transferului prin
ORE membrani semipermeabild.

irofotometricad la lungimea de unda A = 530 nm. pe baza unei reactii de
‘diazotare.

- S-a determinat si viteza constantelor medii de transfer (k) pentru un
interval de 5 ore. Rezultatele sint trecute in figura nr. 4.b.

Rezultate si discutii
o Maauldtonle conductometrice si de pH relevd formarea unui com-
plex intre tiamini si cistein&, cu o foarte mica stabilitate, raportul molar
de combinare dintre reactanti fiind de 1 :1.
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2. Din figura nr. 4 a care reda modificarea transportului activ al ioni-
lor de sodiu in prezenta vitaminei B,, a cisteinei hidroclorice, si a solu-
tiei con{inind ambele componente, se constatd cd cisteina scade conside-
rabil permeabilitatea membranei. Efectul acesta este comun si celorlalte
doud solutii, dar numai in primele 10—20 minute ale transferului, dupi
care se inregistreazi o crestere marcatad a intensitd{ii curentului electric.
Transportul cantitativ maxim exprimat in #Eq Na+/2 ore se observid in
cazul solutiei cu vitamina By, iar in cazul amestecului cu cisteina se si-
tueazi la o valoare intermediara, ceea ce indici o diminuare cu 42,66%
a transferului fatd de cisteina singurd la care diminuarea transportului
sub aspect cantitativ este cu 52,23 % fatd de solutia de tiamina luati ca
etalon.

3. Urmaérind dinamica transferului prin membrani (fig. nr. 4b) se
observd o madrire a difuzibilitatii tiaminei in prezenta cisteinei. Constanta
vitezei medii de transfer(k) a vitaminei B, este mult diminuati (k=
== 0,009033) fa{a de a solutiei continind ambele componente (k = 0,022186).
ceea ce denotd o biodisponibilitate convenabild in asociere.

4. Ambele teste biologice efectuate confirmi posibilitatea asocierii
celor doud substante. cisteina jucind chiar rol de mediator in facilitarea
transferului.

Sosit la redactie: 28 martie 1977.
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STUDY ON THE COMPATIBILITY OF THIAMINE WITH CYSTEINE
IN LIQUID SYSTEMS

Measurements of specific conductibility and pH made on some equimolar and
isoconductible solutions of vitamin B, and cysteine, pooled by the method of con-
tinuous variations have revealed the formation of a compound in the molar ratio
of 1 thiamine: 1 cysteine. The calculated value of the formation constant of the
compound obtained is ky=240.103, The biological determinations have revealed
the active character of cysteine on the transfer through the membrane and the
possibility of associating with thiamine. Thiamine diffusibility (k = 0.009033) is
lowered as against that of the solution containing cysteine, too (k = 0.022186), which
confirms the possible association, cysteine being just a mediator in making the
transfer easier.
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CONTRIBUTII LA ANALIZA POLAROGRAFICA A UNOR VITAMINF
DIN SIROPURI SI TABLETE EFERVESCENTE *

dr. B. Tékés, Gabriela Suciu

Majoritatea vitaminelor sint polarografic active, fapt care justifica
alegerea relativ frecventi a acestei metode pentru determinarea lor. Lu-
crarile clasice si mai recente ale lui Knobloch (1), Zuman (2) si ale altor
autori (3), aduc o contributie substantiala in acest domeniu. Metoda pola-
rografici permite, in afara analizei calitative §i cantitative a componen-
tilor electroactivi ai preparatelor medicamentoase, si elucidarea particu-
laritatilor lor structurale, a cineticii si mecanismului transformairilor pe
care le suferd. Cercetarea polarograficd a interactiunilor posibile prezinta
interes si din punctul de vedere al alegerii conditiilor optime de analizi
a componentilor electroactivi, si invers, punerea la punct a metodei de
analiza in conditiile complexe de lucru. constituie baza studiilor de struc-
turd §i mecanism. Modificdrile survenite in pozitia, formma si parametrii
treptelor polarografice studiate trebuie examinate atent pentru a se pu-
tea trage concluzii intemeiate (4)

In urma cercetarilor noastre privind formele farmaceutice lichide si
solide polivitaminate (B, B2, B.. C, PP), am elaborat o metoda polaro-
graficA de determinare directa, fara extractie, respectiv indepéirtarea ve-
hiculului, a vitaminelor B; si PP din siropuri, iar din tablete chiar gi a
tiaminei, pe baza treptei ei anodice. Vitamina B¢ furnizeazi o treapta
catalitici a hidrogenului, nespecifica. fapt pentru care acest compus a
fost determinat printr-o altd metoda.

Material si metodd

Aparatura si tehnica de lucru au fost identice cu cele prezentate in
lucrarile noastre anterioare (de ex. . 5/).

Siropurile si tabletele efervescente polivitaminate au fost elaborate
de colectivul Disciplinei de tehnicad farmaceutici, I.M.F. Tirgu-Mures.

Cautind sa elaborim o metodd prin care to{i componentii studiati
sa fie inregistrati operativ din aceeasi solutie, cele mai bune si reproduc-
tibile rezultate le-am obtinut in mediu alcalin, respectiv in solutii tam-
pon Britton-Robinson la pH = 10,2. Conditiile optime de lucru au fost
alese comparind curbele polarografice ale vehiculului singur cu polaro-
gramele vitaminelor singure. respectiv asociate in toate variantele dupa
ce au fost adaugate la acelasi vehicul, modificind totodatd sistematic
compozitia solutiei de baza (pH) si concentratia depolarizantilor. Compo-
zitia vehicului (nipagin. nipasol, cisteind, zaharoza, glucoza, sorbitol.
CMC-Na. PEG si sirop de zmeura, ulei de anason sau concentrat de por-
tncale in diverse concentratii la siropuri. respectiv acid citric. acid tar-

* Lucrare prezentata la US.S.M.. Nhliola Mures. Sectia farmacie, 21 septem-
brire 1976
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tric, NaHCO;, zaharoza, glucoza. zaharina, PEG, ulei de anason la table-
te) a influentat doar in unele cazuri (de ex. cisteina, zaharina) compor-
tarea polarograficd a vitaminelor.

a) Determinarea vitaminelor din siropuri. Se dizolvd 2 ml sirop in
18 ml solutie de NaOH 0,025 N. Din curba polarograficd inregistrata se
evalueazd concentratia vitaminelor B, (Ei/» = —0,530 V fata de ECS) si
PP (E,/ = —1,60 V). Inal{imea treptei vitaminei B; se masoard fatad de
linia zero o galvanometrului, treapta fiind incompletd datoritd prezentei
cisteinei in sirop. component care furnizeazi o treaptd anodicid la cca
-—0,5 V.

b) Determinarea vitaminelor din tablete efervescente. Se dizolva ta-
bleta in 20 ml solutie de NaOH 0,4 N. Dupa procesul dizolvarii, concen-
tratia hidroxidului scade la 0,13 N. Se inregistreazi din aceeagi solutie
curbele vitaminelor By(E; ;= —0,340 V). ByE,» = —0.670 V) si PP
(Ey/g = —1,75 V).

Polarogramele sint reprezentate in fig. 1.

Rezultate si discutii

Determinarile cantitative ale vitaminelor se pot efectua fie cu aju-
torul curbelor de calibrare (fig. 2), fie prin metoda adaosurilor standard.
Din grafic rezulta cd vitaminelor li se poate aplica ecuatia lui Ilkovi¢ in
conditiile de lucru alese, fapt care reprezinti conditia de baza si a meto-
dei adaosurilor. Fiind vorba de sisteme policomponente, cu compozitii
complexe, aceastid ultimi metoda pare a fi mai avantajoasa.

Solutiile pregitite pentru analiza trebuie sa fie proaspat preparate,
tn caz contrar componentii lor suferid degradiri, in special sub actiunea
solventului (apa) si a luminii. In cazul riboflavinei. de exemplu. pe baza
mecanismului reactiei electrochimice:

R
2.e+zf1+, H-"C - /N 0
HSC q \N ‘/NH
4 0

se poate astepta ca produsii de hidroliza (lumiflavina in mediu alcalin
si lumicromul in mediu acid) si furnizeze trepte mai mult sau mai putin
deplasate fatd de cea a riboflavinei. Polarografia permite ca, din ritmul
cregterii treptelor produsilor, respectiv al scaderii treptei vitaminei Bs,
sd se poatd urmari si cinetica hidrolizei. Alegind un pH la care predo-
mind de ex. descompunerea in lumiflavini. se obtin in timp o serie de
polarograme (fig. 3) cu cite 2 trepte, in care suma inaltimilor celor dou#
trepte rimine constanti. Din datele curbelor rezulti ci descompunerea
are ordinul cinetic 1. Intr-adevar, carelatia liniard dintre logaritmul in-
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tensitajii curentului limitd a primei trepte si timp, este excelenta, crite-
riu al ordinului cinetic amintit:

1g i = —(1,034%0,056) 10~? t + (1,400%0,019)
n=6; r=—0,996; so = 10,031
De aici: k = (2,3810,13)10~2 ore—! la 20°C, adicd T/2 = 29,1 ore.
In unele cazuri, metoda polarografica face posibila §i decelarea inter-
actiunilor dintre vitamine sau vitamine §i substante auxiliare daca aceste

interactiuni sint suficient de puternice. Este un fapt cunoscut, de exem-
plu ci, solubilitatea in apad a riboflavinei creste in prezenta nicotinami-
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dei. Din datele noastre polarografice se constatd intr-adevar cresterea
usoard a concentrafiei vitaminei B, dizolvatd in functie de concentratia
nicotinamidei si de timp, fapt care pledeazi pentru interactiunea lor mu-
tuals (fig. 4, curba 1). De asemenea, studiul polarografic al sistemului
binar vitamina B, si C indici o interactiune relativ slab3, conturindu-se

00 |
{
(div)
ho
20 [

1 [ 1 _][

0.5 10 15
C10°(M)

Fig. nr. 4

posibilitatea formérii unui produs la raportul molar 1:1 (fig. 4, curba 2),
in concordantid cu unele date din literatura de specialitate (6). In cazul
perechii vitaminelor B, si C (fig. 4, curba 3), se observd ci marind con-
centratia vitaminei C la o concentratie constanti a vitaminei B, pini la
raportul de aproximativ 1:1 inal{imea treptei polarografice anodice a
acidului ascorbic scade usor. iar peste acest raport creste brusc.

In general deci, metoda polarografici este adecvatd analizei vitami-
nelor direct din formele farmaceutice prezentate, permitind uneori gi ur-
marirea interactiunilor lor. Considerdm cd metoda elaborati este mult
mai avantajoasd fatid de metodele cunoscute din literatura de speciali-
tate, care necesiti o serie de operatii auxiliare laborioase de separare a
componentilor vehiculului de principiul activ, inainte de inregistrare
(cromatografie s.a.). Reproductibilitatea determindrilor se inscrie in in-
tervalul preciziei metodei polarografice (2—3%). In preparatele polivi-
taminate predomina interactiunile cu mediul, in special cu solventul (hi-
drolizd), in timp ce interactiunile intre vitamine sint relativ mai slabe,
ducing la produsi instabili (7, 8), de regula la raportul de combinare 1:1.

Sosit la redactie: 14 martie 1977.
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CONTRIBUTIONS TO THE POLAROGR APHICAL ANALYSIS OF SOME VITA-
MINS IN SYRUPS AND EFFERVESCENT TABLETS

The authors have worked out a polarographical method for the direct deter-
mination of some vitamins (B,, Bs, PP) contained by polyvitaminized syrups and
effervescent tablets, from the same solution and without separating the components.
The best and reproducible results were obtained in alkaline medium and in Britton-
Robinson buffer, respectively, at pH=10-2. This method allowed the authors to
start certain interactions between the vitamins themselves, and between the vita-
mins and the auxiliary substances. respectively. It has been pointed out that the
reactions with the solvent (hvdrolvsis) prevail. the other tvpes of interactions being
comparativelv weaker.

Clinica de stomatologi= infantila (cond.: conf{ dr. R. Cristoloveanu
doctor In medicin®) din Tirgu-Mures

SIGILAREA SANTURILOR OCLUZALFE
LA PRIMUL MOLAR PERMANENT

dr. R. Cristoloveanu. P. Baldssy. I. Rosca

Primul molar permanent ocupa, fard indoiala. un loc aparte in sto-
matologia infantila. Denumit de Angle ,.cheia ocluziei* pentru rolul impor-
tant pe care il are in dezvoltarea intregului aparat dentomaxilar, acest
dinte se dovedeste a fi, In zilele noastre. deosebit de vulnerabil la atacul
carios. Chiar s§i la copii care nu au nici o carie dentara. el poate fi sin-
gurul dinte lezat.

Data fiind importania deosebita a primului molar permanent pen-
iru dezvoltarea ocluziei. in corelatie cu receptivitatea lui la carie si cu
pierderea sau distrugerea lui deja in perioada copiliriei. patologia sa
specifica a polarizal atentia a numerosi cercetatori. Au fost experimentate
toate metodele de profilaxie anticarioasd prin fluorizare pe cale generala
sau topicad obtinindu-se insd numai rezultate partiale. Nici metodele de
impregnare nu au dat rezultate semnificative din punct de vedere clinic.
Astfel se explica apari{ia,,odontectomiei profilactice”, cu numerosi adepti.
care se bazeazi pe ,teoria extractiei sistematice a primului molar per-
manent”. conform careia extractia practicd imediat dupi eruptia clinica
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ar fi mal avantajoasid decit intregul cortegiu de complicatii pe care le
genereaza.

Toate studiile privind susceptibilitatea la carie a primului molar per-
manent semnaleazd rolul deosebit pe care il joacAd sanfurile si gropitele
ocluzale. Procesul carios gaseste o poartd deschisi pentru atac si toate
conditiile locale pentru a se instala inainte ca structura smaltului si se
organizeze oferind o imunitate asemianitoate cu a celorlalti dinti. Au
apirut in consecinta preocupirile pentru suprimare fizicd a acestor porti
de intrare. Denumirea de ,,sigilare a santurilor si gropitelor”, preluata din
literaturd, ni s-a pirut foarte sugestivd si am asimilat-o ca atare, orien-
tind in acest sens cercetirile noastre, incurajate si de observatii ficute
prin utilizarea unor materiale de obturatie inferioare celor pe care indus-
tria stomatologicd ni le pune in prezent la dispozitie.

Incercérile de sigilare a santurilor cu Schellack solubilizat in alcool
au dat rezultate ce meritd a fi mentionate: dupd 21 de luni, leziunile
carioase s-au redus cu peste 50 %, fatd de un lot martor. Rezistenta me-
canicid redusid a Schellack-ului necesitd insi reaplicarea lui la intervale
de 4 luni, ceea ce a dus in ultima instantd la abandonarea metodei.

Inlocuirea Schellack-ului cu materiale acrilice, mai rezistente, s-a
lovit de lipsa lor de aderentd la tesuturile dentare dure. Alte materiale,
mai aderente, de tipul rasinilor epoxi, au fost abandonate pentru toxici-
tatea exercitatd asupra pulpei dentare

Aparitia materialelor de obturatie cu compozifie complexa, atit de
discutate in ultimul timp, a marcat un progres si in metoda sigilarii san-
turilor si a gropitelor, fiind posibila inchiderea cavitatilor prin frezaj fara
o manoperad pregititoare. Este exploatatd in acest scop proprietatea de
aderenta extraordinara a materialelor compozite, prin penetrabilitatea
remarcabild in profunzimea tesuturilor dentare dure si prin legaturile
chimice pe care le realizeazi cu tesuturile dentare acide. Prelucrarea
chimica a suprafetei smal{ului dentar prin demineralizare, ,,gravarea aci-
da“, mareste si mai mult adezivitatea materialelor compozite. In esenta,
materialele de obturatie compozite au permis trecerea de la ,sigilarea
fizica“ la ,.sigilarea fizico-chimicd“ a santurilor si a gropitelor ocluzale,
cu rezultate net superioare.

Observatiile experimentale clinice efectuate de noi au fost incura-
jate de rezultatele obtinute de colectivul condus de conf. dr. I. Bocskay
care a evidentiat prin metode histologice si histochimice penetrabilitatea
cu totul deosebiti a produsului .concise* in cele mai anfractuoasec
sinuozitati ale santurilor si fisurilor ocluzale. Am incercat de asemenea
53 stabilim si dimensiunile aplicative ale metodei sigilarii in colectivita-
tile de copii organizate, alegindu-se subiectii si integrindu-ne in programul
de activitate al cabinetului stomatologic scolar de la Liceul ,,Bolyai Far-
kas* din Tg.-Mures, condus de dr. E. Fall. cireia 1i exprimam toati gra-
titudinea pentru sprijinul organizatoric.

Sigilarea santurilor ocluzale a fost realizata la un lot de 40 de copii.
in virstd de 6 ani, cu primii molari permanenti in plini eruptie clinica.
La 38 dintre acestia s-au gésit molari cu suprafata ocluzald macroscopic
incomplet structurata si s-a aplicat produsul ,concise* la cite un din-
te, cu agravare acida prealabilsd. Fard a intra in detalii tehnice ne limi-
tAm si precizim ci lipsa frezajului face ca actul terapeutic si fie agreat
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de copii. Actul terapeutic, incluzind toate fazele pregatitoare, dureaza
in total 15 minute per dinte.

Examinarea facuti dupd 6 luni a urmarit persistenta peliculei pro-
tectoare si eventuala aparitie a leziunilor carioase. Am constatat des-
prinderea partiald a peliculei protectoare la 4 dinti, trei dintre acestia
prezentind deja leziuni carioase evidente clinic. Toti dintii cu pelicula
protectoare intacti (34 din totalul de 38) au fost indemni fatd de caria
depistabila clinic.

Concluzii

1. Pelicula protectoare inlatura locurile de retentie de la nivelul su-
prafetei ocluzale a primului molar permanent, eliminind unul dintre fac-
torii importanti in declansarea procesului carios.

2, Durata experimentului (6 luni) nu ne permite si formulam
concluzii definitive. Totusi, gradul de persistentd a peliculei protectoare
este concordant cu datele din literaturid referitoare la utilizarea unor ma-
teriale de obturatie asemé&natoare: Roch (1974) relateazd o persistenti de
91,1 %, dupa 6 luni de la aplicare, McCune (1973) 87,7 % dupa 1 an, Buo-
nocore 87 % dupa 2 ani, ceea ce ne determini si fim optimisti in privinta
perspectivelor.

3. Simplitatea metodei, expeditivitatea si acceptarea ei de citre
copii o fac utilizabila in conditiile activitatii stomatologice dispensarizate
din colectivitatile scolare.

4. Metoda sigilarii santurilor si a fosetelor ocluzale are insa as-
pecte putin cunoscute sau necunoscute, a ciror elucidare cere observatii
in continuare pe o perioadd de mai multi ani, inainte de a ne permite
sd o recomandam pentru a fi introdusd in practica zilnica.

Sosit la redactie: 2 noiembrie 1977,
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Clinica de obstetrici-ginecologie (cond.: conf. di. C. Boga doctor in medicina)
din Tirgu-Mures

HEPARINA IN TRATAMENTUL DISGRAVIDIEI TARDIVE
dr. C. Boga, E. Cdpilna, L. Nagy

Participarea unei coaguldri intravasculare diseminate in patogema
disgravidiei tardive a fost semnalata intii de McKay si colab. in 1953
(19). Ei au gasit depuneri masive de fibrind in vasele femeilor decedate
in urma eclampsiei. Pritchard si colab. in 1954 (26) au fost primii care au
demonstrat scdderea factorilor de coagulare si trombocitopenia in cazuri
de eclampsie. Morris si colab. (21) au aratat in 1964 ca sciderea numa-
rului trombocitelor se asociaza ridicarii nivelului produsilor de degradare
ai fibrinei. McKay si colab. (20), folosind o tehnici imunofluorescenti au
confirmat in 1965 ca fibrina si fibrinogenul sint depozitati in glomerulul
renal al femeilor cu disgravidie tardiva. Iata citeva date din literatura
de specialitate cu o semnificatie deja istorica, care stau la baza acelei
conceptii c& CID are un rol determinant in etiopatogenia disgravidiei
tardive, fiind un mecanism intermediar care participd in cercul vicios
al evenimentelor patofiziologice si declanseazi noi cercuri vicioase, inte-
resind in primul rind cortexul renal si circulatia utero-placentara si fiind
responsabilid de hipoperfuzia acestor teritorii. Ludwig, in 1971 (17) a do-
vedit cu ajutorul microscopiei electronice prezenta depunerilor masive
de fibrinad in spatiul intervilos al placentei cu acoperirea si blocarea vi-
lozitatilor coriale, cauzd a ischemiei si a insuficientei functionale placen-
tare si a hipoxiei cronice fetale in disgravidia tardivd. In ultimul dece-
niu a aparut un mare numar de lucriri care confirma participarea aces-
tui factor sangugin in etiopatogenia sindroamelor vasculo-renale gravidice.

Nu dorim sa discutdm cu aceastd ocazie problematica atit de neclara
sl controversatd a etiopatogeniei disgravidiilor tardive si sa revenim la
o serie de date expuse de autori consacrati si eitati si de noi in lucrarile
noastre anterioare (1, 2, 3, 4. 5, 7, 8), reamintim doar presupunerea aproa-
pe unanim acceptati astizi cd CID este declansati probabil printr-un
mecanism de ordin imunologic atit in formele asa-zise primare — pure,
cit mai ales in formele secundare grefate pe un fond lezional renal pre-
existent sarcinii, de obicei infectios (pielonefrita cronicd), cu predomi-
nantd prin bacili gram-negativi. Endotoxinemia cronici pe de o parte,
iar pe de altd parte reactiile cronice locale de tip antigen-anticorp pre-
gitesc terenul matern pentru o reactie heteroalergicid care se manifesta
si printr-o CID latenta.

Faptul ca in disgravidia tardivd si preeclampsie dezechilibrul din-
tre cele doud sisteme ale hemostazei — prezent in favoarea coaguldrii si
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in sarcina normala — se accentueaza, este dovedit de multi autori. De
exemplu: Henderson si colab. (13) au arftg¥“ci titrul produsilor de de-
gradare ai fibrinei este in mod semnificativ mai ridicat in cazuri de pre-
eclampsie, Bonnar si colab. (10) au demonstrat in plus ca in preeclamp-
sie activitatea fibrinolitica este deprimati. Noi (5, 9, 22) folosind intre
altele testul de paracoagulare in plasma’ser cu sulfat de protamini (tes-
tul PPP-Kowalski), am dovedit c3, complexele solubile formate din mo-
nomeri de fibrind si din produsi de degradare ai fibrinei si ai fibrino-
genului sint prezenti intr-un titru mai ridicat in disgravidii tardive de-
cit in sarcina normald precum si faptul ci acest test are o semnificatie
in urmarirea evolutiei disgravidiilor si in aprecierea eficacititii trata-
mentului anticoagulant.

Acest tratament, primul de ordin patogenic in arsenalul medicamen-
telor si al schemelor terapeutice simptomatologice folosite in tratamen-
tul disgravidiilor. este incad si astdzi in fazi experimentalad pe plan mon-
dial. Primii care au administrat heparina in disgravidii au fost Lopez-
Llera si Rubio in 1969 (15). Ludwig in 1969 (186), apoi Bonnar (11), Lang-
nickel (14), Preston (25). McGillivray (18), Brehm si Janisch (12), tofi in
perioada 1970—1972. Heparina s-a administrat in interes materno-fetal
pentru a diminua fibrinopoeza si pentru a favoriza activitatea fibrinoli-
tica secundard compensatorie. pentru a preveni depunerile masive de
fibrina la nivelul endoteliului vascular al sistemului capilar si precapi-
lar al cortexului renal al placentei si al altor organe. Se stie in acelasi
timp ca nici un tratament anticoagulant nu va fi in stare si indeparteze
total fibrina deja depusd. Se cunosc si inerentele riscuri si contraindi-
catii (6. 23, 28) ale tratamentului cu heparina. Este logic deci c&, incer-
cirile cu aceasti terapie sint destul de rare, uneori au i oponenti. Ad-
versarii tratamentului anticoagulant, ca Pritchard (27) ori pun la indo-
iala fondul patofiziologic in esenta sa, ori cred ci heparina este pericu-
Inasi §i In acelasi timp ineficace in diferitele forme ale bolii in cauza.

Colectivul nostru este preocupat de problema tratamentului anticoa-
gulant al disgravidiei tardive din anul 1973. Am ficut cunoscutd modesta
noastrd experientd in acest domeniu in citeva lucrédri cu caracter preli-
minar comunicate intre anii 1974—1976 (1—9, 22). Am inceput admi-
nistrarea heparinei cu scop profilactic si curativ si cu titlu experimental
in diferite forme ale maladiei gravidice tardive fie singura, fie asociata
cu alte mijloace terapeutice. Am fost deosebit de precauti in privinta
acestei terapii. Tratamentul a fost considerat ca fiind contraindicat la va-
lori tensionale de peste 180 (sist.) respectiv 120 (diast.) mmHg, si a fost
facut in conditiile unei supravegheri permanente, atente clinic si de la-
horator, controlind permanent evolutia unor factori ca: TA, bilantul hi-
dric, urina, greutatea corporald, proteinele plasmatice, ionograma. factorii
coagularii gi testul PPP, estrioluria. indexul de gestozd, fundul de ochi
etc. Dozele de heparind administrate au fost de 15—20.000 U zi, in doua
prize, aplicate prin perfuzii lente in ser glucozat 5% sau solutie cloruro-
sodica 9%. in cantitate de 1000 ml 24 ore, lichidele de perfuzie fiind alese
in functie de ionograma. Tratamentul a fost continuat timp de maximum
7 zile, repetindu-] dupad 7—10 zile, in cazul reaparitiei fenomenelor pa-
tologice. O terapie simptomatici (hipotensoare, diuretice, perfuzie de
plasma etc) a fnst asociatd heparinei in 16 cazuri. Motivul acestel aso-
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cier1 a fost, fie administrarea acestor droguri la internare bolnavelos
cu valori tensionale peste cele aratate (10 cazuri), fie din cauza agravérii
evolutiei clinice a bolii in timpul tratamentului anticoagulant (6 cazuri
de forme secundare).

Cazuistica noastra este reprezentatid de 30 de bolnave, dintre care 22
suferind de forme primare-pure, iar 8 reprezentind forme grefate pe un
fond renal preexistent (pielonefrite cronice). Nu au fost incluse in acest
material acele cazuri de eclampsie sau preeclampsie in care heparina a
fost asociata altor scheme terapeutice, deoarece eficacitatea sa in aceste
situatii ar fi greu de apreciat.

Criteriile de apreciere a rezultatelor au fost: 1. raspunsul imediat si
de duratid din partea simptomatologiei clinice si a testelor de laborator,
si 2. rezultatele tardive materno-fetale.

Analizind evolutia si rezultatele obtinute in aceste 30 de cazuri, pu-
tem formula urmatoarele concluzii:

1. Heparinoterapia, daca se respecta posologia aratatd si eventualele
contraindicatii, s-a dovedit a fi anodind pentru mama si fat.

2. Tratamentul anticoagulant are un raspuns prompt si favorabil din
partea triadei simptomatice in toate formele primare-pure. In 3—4 zile
chiar §i numai cu acest tratament am obtinut disparitia edemelor, scide-
rea proteinuriei si a valorilor tensionale cu cresterea concentratiei estro-
genilor urinari totali, a numarului trombocitelor si a fibrinogenului. Acest
ultim aspect sugereaza oprirea sau incetinirea procesului latent de CID.

3. In cazurile de disgravidii tardive secundare grefate pe un fond
lezional renal, efectele administrarii heparinei au fost fie nule. fie ne-
semnificative $i numai pe durata tratamentului.

4. In toate cazurile observate, mamele au nascut pina in prezent, 27
de nasteri soldindu-se cu feti vii (19 maturi si 8 prematuri). In 2 cazuri
fetii au decedat antepartum si in unul intrapartum, mamele apartinind
grupei de disgravidii tardive secundare, neinfluentate de tratamentul
anticoagulant. Placentele examinate histopatologic au aratat modificari
macro- $i microscopice tipice pentru disgravidie. Valoarea indicelui Apgar
a fost de 10 in 21 cazuri, 9 in 3 cazuri §i de 8--7 in 3 cazuri. Adaptarea
fetilor In postpartum si evolutia lor ulterioari a fost favorabila.

5. Experienta cistigatd ne permite si afirmdm ca tratamentul anti-
coagulant este cu atit mai eficace cu cit are o amprenta mai profilactica.
raspunsul triadei simptomatice si al parametrilor biologici la tratament
este cu atit mai evident gi mai prompt, cu cit administrarea heparinei se
face mai aproape de debutul simptomelor. Heparinoterapia. asa cum sus-
{ine si McGillivray (18) se utilizeazd mai ales ca o terapie precoce, fibrina
masiv depozitata fiind foarte greu de degradat prin procesele de fibrino-
lizd secundara, chiar sustinute de un tratament anticoagulant. Experienta
noastra in cazurile cu un fond lezional renal preexistent confirma aceasta
pérere.

6. Ameliorarea irigajiei renale i utero-placentare prin impiedicarea
depunerii de fibrina in continuare in compartimentul microcirculator al
acestor sectoare si facilitarea fibrinolizei secundarc are efecte favorabile
imediate asupra evolutiei bolii si indepirtate privind prognosticul fetal.
Numiirul relativ redus al cazurilor tratate cu heparina si urmdrite in ace-
lasi timp in mod complex. nu ne permite sa pozidm in calitate de arbitn
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intre partizanii si oponentii acestei metode terapeutice. Cele aratate mai
inainte insd fac si ne aldturim primei grupe. :
Sosit la redactie: 7 noiembrie 1977
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HEPARIN IN THE TREATMENT OF TARDIVE DYSGRAVIDITY

The experience gained in 30 cases of tardive dysgravidity treated with hepario
\:_HPWS the authors to affirm that the amelioration of renal and utero-placentary
rigation by overcoming fibrin formation and facilitating secondary physiological
fibrinolysis has favourable cffects on the evolution of the disease and fetal prog-
n0sis. This favourable effect has been pointed out especially in the so-called pure
prniary forms and mostly in administering heparin in the initial phases of the
disease. The treatment has been shown to be anodyne if possible contraindications,
dosage and duration indicated bv the authors were observed
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Clinica de radiologie (cond.: prof. 1. Krepsz, doctor in medicind) din Tirgu-Mures

RELATIILE INTERDISCIPLINARE ALE RADIOLOGIEI

dr. Gr. Stanciu

Radiologia poate fi considerati ca o ramurd medicald tindrd avind
in vedere ci razele X descoperite de C. W. Roentgen in ziua de 8 XI 1895,
au fost aplicate in medicina la inceputul anului 1896, cind alte specialitati
erau in avans cu secole la acea datid. In aceastid perioada, relativ scurti,
radiologia s-a dezvoltat rapid, chiar spectacular, mai ales datoriti apara-
turii, oferind multor specialitati aportul siu la imbogatirea si perfectio-
narea diagnosticului si a tratamentului.

Datoritd faptului ci aceastd disciplina are astazi atitea tangente (in-
clusiv in industrie si arte), vom incerca in cele ce urmeaza si exprimam
unele opinii izvorite din dorinta de a-i contura limitele. pretentiile si
posibilitatile.

Investigatiile radiologice trebuie si se integreze programului gene-
ral de exploréri, iar indicatia si orientarea spre diferite tehnici se vor
stabili de radiolog pe baza simptomelor sau a afectiunii de prezumtie a
clinicianului. Rispunderea privind interpretarea rezultatului si a formu-
larii diagnosticului din etapa finald, este bine sia se facd in colaborare.
Este vorba de o actiune de echipi, desfisurata in confruntare si in strinsi
cooperare. Nu existd aici subordonare, ci doar succesiune in timp. Con-
tributia considerabili a examenului radiologic este reprezentatd prin
semnificatia morfologica si functionalad pe care o are, putind fi condus
in arii inaccesibile altor mijloace. Medicul radiolog trebuie si aibi o
gindire clinica, si faci o corelare a imaginilor radiologice in raport cu
substratul morfologic si functional.

Este necesard evitarea examindrilor radiologice in mod nerational si
sa se diminueze mirajul creat in jurul razelor X. Se poate afirma ca in
toate sectiile si serviciile se executd un numar considerabil de examinari
cu rezultat negativ, fapt care demonstreazi ci indicarea acestora de citre
clinician nu a avut totdeauna justificare. S-ar parea totodati ci reco-
mandarea numeroaselor radioscopii toracice si aibi cu caracter profilac-
tic, in acest scop exista insd si reteaua de radiofotografie (mrf) care poate
rezolva cu succes aceastd problemad. riscurile fiind mai mici. Dar aceast?
intentie profilactica a clinicianului adesea nu este decit un act de como-
ditate care-1 scuteste de un examen clinic complet si competent.

In afectiunile cardiovasculare de multe ori se pune accentul pe teh-
nici complicate — diunitoare bolnavului intr-o oarecare masura — desi
adesea metodele standard, in colaborare cu datele clinice, pot oferi ele-
mente pretioase. In acest domeniu examenul radiclogic poate capita si
caracter profilactic: putini dintre clinicieni se gindesc cd un examen ra-
diologic aduce date de maximi importanti in profilaxia afectiunilor car-
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diovasculare, in unele boli profesionale cum sint pneumoconiozele, sclero-
emfizemul s§i fibrozele pulmonare.

Diagnosticul radiologic precoce insd are precadere in tumorile ma-
ligne gastrice, pulmonare si osoase. privind aplicarea tratamentului in-
tr-o fazd cit mai utila.

Se fac uneori greseli si cu suferinzi de boli cronice, ca ulcere duo-
denale, colite, spondiloze, artroze etc. pentru care se solicitd examinini
lunare sau chiar saptiminale, desi starea generala aparent este nemodi-
ficatd. Natural ca pentru aceste afectiuni se vor face examinari periodice
de la caz la caz.

Sint situatii cind din complezanta pentru bolnav, pentru linigtirea
acestuia, spre a i se demonstra multd atentie sau la insistente, colegi mai
influentabili, recomanda examenul radiologic cu usurintid. Se poate afir-
ma cad examenul radiologic — in mod exagerat — este considerat de
multd lume (chiar §i medicala) aproape pentru toate afectiunile, metoda
de diagnostic cea mai indicatad. Zilnic se prezinta chiar personal medico-
sanitar, studenti la medicini, mai intii la serviciul de radiologie, acuzind
sindroame febrile, diferite algii. fara sa fi recurs in prealabil la cea mai
simpla explorare de altA natura

Mentiondm acestea pe baza unor constatari indelungate. fara a avea
intentia de a ne usura activitatea sau de a ne eschiva de la o parte din
obligatiile profesionale. dimpotriva, dorim ameliorari.

Trebuie sa2 avem in vedere riscurile somatice si genetice cauzate de
radiatii -—— responsabilitatea fata de generatiile viitoare —— delimitarile
conform normativelor in vigoare care se refera in special la populatia
feminina intre 14 si 40 de ani. In acest sens constatim cid unele persoa-
ne, angajate ale noastre manifesta o teama exagerata fata de radiatii, mo-
tivul principal fiind printre altele o insuficientd cunoastere teoretica a
fizicii radiatiilor si a mijloacelor de protectie. Trebuie si combatem ne-
pasarea colaboratorilor de la alte specialititi. care refuzia echipamentul
de protectie cind au de efectuat manevre la ecran, care este mai putin
confortabil din cauza greutatii, dar totusi indispensabil.

Radiologie nu inseamna numai radiodiagnestic ci si radioterapie si
radioizotopie. Daca radioizotopia se bucura de suficienta solicitudine, in
schimb radioterapia nu este inci destul de exploatata. Radiatiile nu au
efect numai asupra proceselor tumorale — cum este in general arhicu-
noscut, ci in multiple afectiuni inflamatorii acute. cronice, sindroame
alergice. Radioterapia se poate aplica pentru crearea unor reflexe in scop
Tunctional etc. In privinta radioterapiei colaborarile dintre specialisti nu
sint suficient consolidate, existind divergente de pareri. Se intimpld une-
ori ca starea generala inrautititd la un moment dat a bolnavilor cu tumori
maligne, carora li s-a aplicat roentgenterapie, si fie explicati de clini-
cian ca o consecin{ad a acestui tratament, desi poate fi vorba de evolutia
agravatd a bolii, datoritd naturii ei. In unele cazuri se iradiaza tumori a
caror radiosensibilitate nu este atit de accentuati ca a tegumentelor si
astfel se formeazi in mod firesc radiodermita, considerata ca un efect al
dozarii necorespunzitoare a razelor de cei neavizati. Vindecarea se face
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relativ usor, iar eventuala persistenta a decolorarii tegumentelor, nu se
compard cu actiunea bineficédtoare asupra bolii de baza.

Redactarea buletinelor radiologice (de citre medicii radiologi) ar tre-
bui sa fie simpld, concisa, fard sinonime, comparatii neverosimile, expre-
sii echivoce si de relativitate, care pot duce la confuzii si dificultati in
intelegere; unde este posibil si se enunte si diagnosticul, iar in situatii
de dubiu si fie cerute date suplimentare, la nevoie si se repete examenul
recurgindu-se la mai multe tehnici, solicitind si pirerea celorlalti spe-
cialigti.

In procesul de invatimint ar fi indicat ca prezentarea cliseelor si a
diafilmelor si fie precedatd de proiectarea lamelor cu produsul anatomo-
patologic (aspectele radiologice fiind o reflectare a celor anatomopatolo-
gice) spre o cit mai buna intelegere si fixare a cunostintelor predate.

Erori pot apirea in munca noastrd ducind pina la influentarea diag-
nosticului; in acest sens vom enumera citeva. Se descriu maladii care nu
sint decit simptome: pilorospasm, hipertrofie de pliuri gastrice, hiluri ac-
centuate, cudurd ureterald: interpretarea unor etape fiziologice ca mo-
dificari patologice, astfel transparenta mai scazuti din expir a plaminu-
lui, in special la sugar, se interpreteazi ca proces pneumonic, bronho-
pneumonic sau atelectazie; descoperirea unei leziuni la tubul digestiv
care ar explica eventual simptomatologia, opreste examinarea atenti in
continuare; un diverticul esofagian poate fi insotit de ulcer gastric, duo-
denal sau chiar neoplazie: la examenul toracelui se insistd mai ales asu-
pra plaminilor. pleurei si a cordului, mai putin asupra coastelor desi se
stie ca eroziunile costale marginale inferioare ale arcurilor posterioare —
datorita circulatiei colaterale — reprezinti un semn important in coarc-
tatia de aorta; efectuindu-se un numair minim de clisee si incidente, se
pot confunda uneori arte facte cu imagini de calculi urinari sau corpi
strdini metalici; dacad bolnavul n-a luat un numar suficient de tablete in
ederea unei colecistografii, aceasta poate da rezultat negativ.

In general experienta indelungatd, lipsa de pripeald si interpretarea
lenta a aspectelor si a semnelor radiologice pot evita multe erori. Radio-
grafiile nu se vor executa in mod mecanic ci in raport cu necesititile
diagnosticului clinic, iar iradierea pacientului nu trebuie si constituie un
argument pentru a justifica o eroare de diagnostic sau o interpretare
gresitd. Ori de cite ori este posibil, si facem comparatie cu examinirile
»i radiografiile anterioare, fara s& ne lasdm influentati. Cu cit privim
mai indelung si de mai multe ori un cliseu. avem sanse de a vedea mai
multe aminunte.

Consideratiile de mai sus, departe de a epuiza complexitatea parti-
cularitatilor clinicii noastre, privite individual si in context cu cele pe
care le are colaborarea —- au fost generate de intentia accentuarii calita-
tii muncii, la nivelul exigentelor societitii noastre. care are o medicini cu
traditie si de mare prestigiu.

Sosit la redactie: 26 aprilie 1976.
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Clinica de pediatrie (cond.: prof. dr. Gh. Puskas, doctor-docent) din Tirgu-Mures

ASPECTE IMUNOLOGICE IN PNEUMONIA
CU PNEUMOCYSTIS CARINII LA SUGAR TINAR *

dr. Bianca Indig, dr. Ecaterina Ajtai Puskds. dr. Gh. Puskds, dr. V Nagy

Pneumonia cu Pneumocystis carinii (PPC) la sugar tinar este mai
frecventd decit se evidentiazi. Atit profilaxia cit si eradicarea bolii cu-
nosc insd dificultati, epidemiologia ei nefiind clarificata. Astfel, in colec-
tivitdti de sugari tineri cu handicapuri biologice apar cazuri sporadice de
PPC care, nediagnostice la timp, pot declansa epidemii.

Mortalitatea prin PPC inainte de aplicarca tratamentului medicamen-
tos cu pirimidine antifolice a fost de 60—80%,. In materialul cazuistic
al clinicii noastre mortalitatea globald prin PPC s-a redus la 9,5% in
perioada 1971—75, datoritd acestui tratament. folosit prima dati in tara
la clinica noastra (1, 12, 16, 17, 19).

Referitor la PPC al sugarului tinar am studiat unele aspecte imuno-
logice in raport cu alti factori de risc ai bolii.

Handicapul biologic ca factor favorizant, denumit si factor , X", s-a
manifestat in urmatoarele: prematuritate sau si hipotrofie neonatala 73 %,
malnutritie 49%¢. Am constatat o corelatie semnificativid pe de o parte intre
virsta mamei, sub 20 de ani si peste 40 de ani, sarcini patologice, greuta-
tea subponderald la nastere si frecventa PPC pe de altd parte. Se re-
marcd rolul hospitalismului infectios chiar si la sugari cu greutate nor-
mala la nastere dar cu spitalizari in primele 4 sdptamini de viatd, mai
cu seami cu enterocolitd (hipoproteinemie) precum si rolul antibiotico-
terapiei prealabile (2, 4, 7. 11).

Conditia imunologica deficitara a organismului ca factor conditjionat
al PPC este bine cunoscuta, insa datele din literatura de specialitate sint
diverse privind imunoglobulinele serice la debut s§i variatiile lor in dina-
micd in cursul evolutiei bolii (3. 5. 6. 7. 18, 20).

Cercetarile noastre vizind unele elemente de profil imunologic, cu-
prind 60 de sugari in virstd de 1—6 luni cu PPC confirmati prin eviden-
{ierea protozaurului si serologic cu reactia de fixare a complementului
(RFC-Vivell) si 20 contacti. de aceeas1 virsta provenind din colectivitate
de prematuri sau sugari. Am determinat proteinemia si fractiunile pro-
teice cu electroforezd pe hirtie, imunoglobulinele serice IgM, IgG si IgA
salivard cu metoda radiodifuziunii Mancinii si am efectuat RFC (Vivell)
in prima. a 7-a si a 21-a zi de spitalizare.

Am constatait hipoproteinemie cu hipogammaglobulinemie in 42 %,
disgammaglobulinemie nespecificd in 100°%s din cazuri: hiper-IgM serica
in 94,82 % (fig. nr. 1), hiper-IgA serica in 87,93 %, hiper-IgA salivara in
96,55 % (fig. nr. 2), semnificativ crescute; hipo-IgG serica in 53,46 % la
bolnavi, iar in 11,93% la contacti si RFC-Vivell pozitivd in raport cu
cresterea in dinamica a IgG serica (fig. nr. 3).

* Lucrare prezentata la .Simpozionul International de Pneumonologie“, Var-
sovia-Rabka. 7 noiembrie 1977
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In materialul nostru modificarile disociate ale imunoglobulinelor
aratd variatii in dinamicé, in multe cazuri o capacitate de raspuns imuno-
logic chiar in stadiul inifial al bolii. In acest stadiu, caracterizat prin
alveolitd cu exudat spumos-eozinofil, reactia specifica in infectia cu Pneu-
mocystis carinii ce determina bloc alveolo-capilar, noi am constatat hiper-
IgA serica s§i salivari, ceea ce se poate considera ca o cauzid comuna in
emfizemul obstructiv ,functional“ reversibil, de diverse etiologii.

Majoritatea autorilor (6, 7, 9, 13, 15, 20) afirmia cad hipo-IgG serica
sub 200 mg’, favorizeazad grefarea infectiei cu Pneumocystis carinii, care
invadeaza in scurt timp alveolele din toate segmentele pulmonare. Anti-
genul capsular al protozaurului induce masiv infiltratia proplasmocitara
a septurilor interalveolare, rezultind o sintezd sporita de IgM in faza ini-
tiala a bolii; aceastd imunoglobulina efectueaza distrugerea protozaurului.
In pneumocistoza pulmonarid hipoergici din hemopatii si tumori maligne,
reticuloendotelioze maligne, tratamente imunosupresive, stiri de imuno-
deficientd congenitald sau cistigatd, aceastad reactie plasmocitard lipseste
(1. 13).

Dupia 3—5 saptamini de la debutul bolii creste concentratia sericd de
1gG, si consecutiv RFC-Vivell devine pozitiva ceea ce permite diagnosti-
cul retrospectiv al PPC intr-un procent semnificativ al cazurilor. Creste-
rea in dinamicd a IgG sericd explicid raritatea recidivelor de PPC al su-
garului, spre deosebire de pneumocistoza pulmonard hipoergici in care
recidivele sint obisnuite. Este dovedit ca recidivele apar numai in defi-
cientd de IgG congenitald, sau dobindita.

Avind in vedere ci in 36,20 % din cazurile noastre concentratia se-
ricd a IgG a fost normala la debutul bolii si a crescut in dinamici, sintem
de parere cd asocierea mai multor handicapuri biologice pre- si postna-
tale, anterior discutate, asa numitul factor ,,X“ favorizeazi aparitia bolii
si marcheazi evolufia ei chiar si in conditia de rispuns imunologic
aparent.

" Ramine deci, sa apreciem de la caz la caz indicatia tratamentului
substitutiv selectiv cu imunoglobuline cu scop profilactic care teoretic
pare a fi rational la sugari cu handicapuri biologice severe, care au pe-
trecut perioada neonatald in colectivitati precum si in recidivele bolii.

La sugari fosti prematuri sau/si malnutriti in primele 6 luni de viata
PPC poate cauza o mortalitate de 60—80 % in cazurile netratate. Expe-
rienta a dovedit insid cd pirimidinele antifolice (Lomidine) administrate
la timp au efect sigur chiar si la bolnavii cu handicapuri biologice severe.

Profilaxia antiepidemicid si medicamentoasid a bolii tot cu pirimidine
antifolice sau combinatia TMP-SMX (Septrin, Biseptol) cunoaste progrese
esentiale (10, 12, 14, 16, 17, 20) de care a beneficiat o colectivitate de
sugari cu factori de risc, afiliatd clinicii noastre. Totusi nu se poate evita
aparitia cazurilor sporadice care nediagnosticale la timp pot declansa
epidemii, eventual dupd citiva ani de aparentd eradicare a bolii.

Concluzii
La sugari tineri cu multiple handicapuri biologice printre care hipu-
proteinemie si disgammaglobulinemie hipo-IgG sericd, predispun la in-

fectie cu Pneumocystis carinii ceea ce induce cresterea imunoglobuline-
lor serice (IgM. IgA si IgG) si a IgA salivara. Cresterea concentratie:
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serice de 1gG explica raritatea recidivelor pneumoniei cu Pneumocystis
carinii la sugar spre deosebire de pneumocistoza pulmonard hipoergici
din hemopatii gi tumori maligne, tratamente imunosupresive.

Tratamentul profilactic substitutiv cu imunoglobuline, teoretic pare a
fi rational la sugari tineri din colectivititi, prezentind factori de risc
pentru boala.

Alituri de hipoproteinemie si disgammaglobulinemie cu hipo-IgG
serica, asocierea §i a altor handicapuri biologice favorizeaza aparitia bolii
si marcheazd evolutia ei.

Experienta clinicd dovedeste eficienta medicamentelor antifolice
(Lomidine) si TMP-SMX in tratamentul profilactic si curativ, care in
clinica noastrd a redus mortalitatea preumocistozei pulmonare la 9,5 %
fata de 60—80 " cit s-a semnalat initial in literatura de specialitate.

Sosit la redactie: 22 noiembrie 1977
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IMMUNOLOGICAL ASPECTS IN PNEUMONIA WITH PNEUMOCYSTIS
CARINII IN THE SUCKLING

The authors have investigated in a group of sucklings, — with biological han-
dicaps, hypoproteinaemia and dysgammaglobulinaemia, serum hypo—IgG —, pre-
disposed to Pneumocystis carinii infection, serum immunoglobulins 1gM, IgA and
IgG, as well as salivary IgA, revealing hypo—IgG at the onset of the disease in
53.46 per cent of the cases and an increase in the dynamics of all the immunoglo-
bulins investigated; they also obtained an increase of positive RFC—Vivell in com-
parison with the increase in the dynamics of serum IgG, which otherwise also
allowed the retrospective diagnosis of pneumonia with Pneumocystis carinii in
sucklings. The prophylactic and curative treatment with immunoglobulins is to be
appreciated from case to case. By antifolic (Lomidine) and TMP—SMX treatment
it was possible to reduce mortality from 60—80 to 95 per cent.

Disciplina de propedeutici stomatologica (cond.: conf. dr. L. leremia,
doctor in medicin3) a I.M.F. din Tirgu-Muresg

EFICACITATEA RECUPERARII ARCADELOR ACRILICE
»FAMILIARIZATE“ PRIN UNELE TEHNICI ORIGINALE
DE RECONDITIONARE A PROTEZELOR MOBILE SI MOBILIZABILE

dr. L. leremia, dr. A. Sculeanu, E. St. Iara, A. Székely

Una dintre problemele cele mai dificile legate de tehnica confectio-
narii protezelor mobile si uneori chiar si la cele mobilizabile subtotale,
o constituie realizarea arcadelor dentare artificiale caracterizate printr-un
relief ocluzal protetic individualizat, in scopul nu numai al refacerii func-
tiilor esentiale ale aparatului dento-maxilar, ci si al protejirii tesuturilor
de conexare a cimpurilor protetice.

Majoritatea autorilor printre care: Boos (1, 2), Boucher (3), Cohen
(4), Held (10), Jones (15), Kelly (16), Cooperman (8), Schreinemackers (19),
Lejoyeux (17) si la noi Costa (5, 6, 7) subliniaza rolul deosebit pe care il
detine cimpul ocluzal in special in stabilitatea dinamici a protezelor to-
tale, in conditiile obtinerii unei ocluzii si articuldri echilibrate.

Aceasta este posibild numai prin respectarea indicatiilor generale,
speciale, a alegerii si montarii dintilor i a aplicarii regulilor individuale
specifice diferitelor metode, la care realizarea unui relief ocluzal protetic
individualizat si fie in armonie cu cinematica mandibulari in cele 3
planuri ale spatiului, corelat de corectitudinea stabilirii dimensiunii ver-
ticale ocluzale si a relatiei centrice intermaxilare.

Cu toate procedeele existente de individualizare a reliefului ocluzal
protetic, chiar si in cazurile de executare de mare exigentd a pieselor
protetice, nu se va putea reda in totalitate identitatea morfologica si func-
tionala a dintilor naturali pe care i-au avut pacientii, pentru care motiv
de cele mai multe ori pind la acomodarea deplind sint necesare inter-
ventii de tipul slefuirilor selective, ce pretind cunostinte deosebite din
partea medicului pentru a obtine o echilibrare ocluzo-articulari a dinti-
lor artificialj.
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In contextul mentionat se adevereste si este demn a fi subliniatd
afirmatia lui Sangiuolo (18) ca: ,este dificil de a se obtine un relief oclu-
zal al suprafetelor dentare la protezatii totali intr-o perfectd concordanta
cu migcédrile masticatorii vechi, devenite familiare, fard a forta aparitia
unor miscari noi“.

Consideram ca situatia devine si mai delicatd cind uneori se 1au ho-
tariri nu in totalitate justificate de a se trece la reprotezare, parasindu-se
cu multd usurinta tocmai cimpul ocluzal ,,familiarizat“ cu relieful lui pro-
tetic ,,individualizat finisat* in decursul folosirii vechilor piese protetice.

Cu toate exigentele executdrii unei noi proteze cu arcade dentare
echilibrate, va exista o si mai mare dificultate in asimilarea ei, aceasta
datorindu-se resolicitirii §i mai pregnante a capacititilor de adaptare
morfofunctionale a tuturor tesuturilor paraprotetice, a ,deranjirii asa-
zisei memorii tisulare“ si uneori chiar a articulatiei temporo-mandibulare.

Dificultatea de tolerantd biologica poate fi si mai pregnantd la ni-
velul ariei de sprijin a protezei totale mandibulare, ale cirei tesuturi de
conexare vor reactiona obieciv si subiectiv chiar la presiuni reduse,
uneori pacientul renuntind la noua piesd protetici si revenind la cea
veche, cu toate ci ea nu este sinergicd fatd de cimpul protetic, aceasta
datorindu-se reflexelor de péstrare a stereotipului individual al miscari-
lor masticatorii de citre arcadele dentare acrilice ,,familiarizate”.

Pe baza acestor consideratiuni aplicative, prezenta comunicare are
drept scop de a expune in mod succint avantajele mai multor procedee
personale privind eficacitatea reconditionirii pieselor protetice mobile si
mobilizabile, unele fiind comunicate sau publicate anterior, dorind si
specificdim ci valorificarea recuperirii vechilor cimpuri ocluzale se poate
efectua numai in limitele cunoasterii indicatiilor si contraindicatiilor re-
bazarii (11, 12, 13, 14).

Procedeele noastre de reconditionare prin refacerea completi a ba-
zelor mandibulare in unele noi, automodelate functional cu sau fird ne-
cesitatea redimensiondrii zonei de influentd protetici, a transformarii unei
piese protetice partiale mobilizabile maxilare intr-una totald, sau a re-
bazirii indirecte prin refacerea plicii cu grosimea dirijati, folosind la
toate, arcadele dentare ..familiarizate“, au dat satisfactii deosebite sub
raportul eficacitdtii lor functionale, al tolerantei lor biologice si al asimi-
larii psiho-corticale fara dificultati.

Rezultatele obtinute s-au datorat urmatoarelor:

1. Stabilitatea statica si dinamica optima a fost obtinuta prin valori-
ficarea unor principii fundamentale caracteristice procedeelor de recon-
difionare aplicate:

a) executarea unor baze mandibulare extinse in zonele anatomice
permisibile, asigurindu-se totodatd sinergia lor fati de cimpurile pro-
tetice;

b) folosirea la maximum a retentiei musculaturii stabilizatoare active
si pasive a piesei protetice mobile (care adesea este neglijata), oferind o
inchidere marginald eficace, aceasta datorindu-se posibilitatii realizirii
unei ,,amprente-machete* prin automodelare functionald fonetica;

¢) utilizarea vechii arcade dentare artificiale acrilice care gi-a format
pe parcurs curburile individuale de ocluzie asigurind astfel o stabilitate
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dinamic3d deosebita, ceea ce practic o reprotezare nu poate si intru-
chipeze.

2. Este posibila redimensionarea zonei de influenta protetica pastrind
angrenarea corectd a dintilor artificiali in specificul atit al ocluziei cit si
al articularii vechii proteze, reducindu-se astfel suprasolicitarea crestelor
alveolare,

3. Varianta transformarii edentatiei partiale intr-una totala imediata
prin folosirea vechiului cimp ocluzal la un purtitor de piesd protetica
mobilizabila, oferd aceleasi conditii optime de tolerantad biologica si aco-
modare psiho-corticald fira dificultiti ca si la celelalle procedee de re-
conditionare.

Sosit la redactie: 26 septembrie 1977
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EFFECTIVENESS OF RECUPERATION OF "FAMILIARIZED" ACRYLIC
ARCHES BY ORIGINAL TECHNIQUES OF RECONDITIONING MOBILE AND
MOBILIZABLE DENTURES

The authors underline the advantages of several original procedures regarding
the effectiveness of recuperation of familiarized“ artificial dental arches with their
*finished individualized“ prosthetic shape during the wear of mobile and mobilizable
dentures. They consider that the new carrying bases of the old occlusal fields are
distinctly superior to new prostheses not only as for functional effectiveness but
as for their biological tolerance, too, because the stercotype specific to the clinical
cases of masticatory movements within the existing neuro-muscular reflexes is
preserved.
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Clinica de psihiatrie (cond.: prof. dr. C. Csiky doctor in medicina) din Tirgu-Mures

UNELE SCHIMBARI SURVENITE
IN DINAMICA TEMELOR DELIRANTE *

dr. Gh. Grecu, dr. K. Csiky

Intilnite destul de frecvent in numeroase maladii psihice, ideile deli-
rante reflectid in gindire eronat sau de realizat unele raporturi ale bolna-
vului cu realitatea obiectiva. Aceste idei constituie un produs patologic
de continut al gindirii si se deosebesc radical de erorile de judecatd prin
faptul ca bolnavul are o incredere oarba in veridicitatea lor, neputind fi
corectate prin nici un sistem de argumente logice. Ele se deosebesc si de
obsesii al ciror continut fara sens si absurd este recunoscut de bolnavi si
chiar ei lupta impotriva lor, in timp ce in cazul ideilor delirante bolnavii
lupta in favoarea acestor idei, iar orice tendintd de dezaprobare surve-
nitd din afara este primita cu neincredere, iar cel care incearcd acest lu-
cru este considerat de bolnav ca o unealti a ,,dusmanilor® sii. Delirul
domind intreaga activitate psihica, ajungind si schimbe in mod patologic
atit comportamentul cit si personalitatea bolnavului. Schneider (1958) in-
terpreteaza delirul ca fiind un fenomen primar ireductibil, in timp ce
Ey (1958) sustine ca el este un produs secundar al perturbarilor psihice
globale.

Fard a ne opri asupra autorilor si a datelor istorice in care au fost
descrise si clasificate, de obicei, pe baza tematicii delirante, amintim ca
in ultimele decenii majoritatea autorilor au ajuns la concluzia ca grupa-
rea ideilor delirante in functie de continutul lor constituie cea mai utila
si corespunzitoare clasificare. Pornind de la aceste aspecte s-a ajuns la
gruparea ideilor delirante in: 1 — idei delirante expansive sau megalo-
manice (in care bolnavul isi triieste personalitatea in limite mult dimen-
sionate decit este ea in realitate). caracteristice in primul rind sindroa-
melor maniacale si mai putin celor paranoide; 2 — idei delirante micro-
manice (in care bolnavul isi traieste personalitatea la dimenisuni mult
mai restrinse decit sint in realitate). caracteristice starilor depresive; si
3 — idei delirante paranoide (in care, in majoritatea cazurilor, mai ales
la inceput, bolnavii isi traiesc personalitatea la dimensiunile ei reale, dar
permanent agresionatd din exterior). caracteristice sindroamelor para-
noide.

Tematica ideilor delirante este extrem de polimorfa, putind incadra
in continutul ei unele aspecte verosimile sau din contrd absurde si fan-
tastice. Atit temele cit si continutul ideilor delirante sint legate in mod
direct de perioada istoricid in care tridiesc bolnavii (de sex, virsti, mediu,
culturd, educatie. preocupiri, conceptiile si frimintirile generale ale epo-
cii lor etc). Astfel, in timp ce in evul mediu §i pinid aproape de jumai-
tatea secolului nostru, temele si continutul ideilor delirante erau legate
de vrajitorie, diavoli, sfinti, farmece, profeti, regi, imparati, regine, prin-
tese, generali etc. mai tirziu ele s-au adaptat descoperirilor si preocu-

* Lucrare comunicata la USS.M. Sectia de psihiatrie din Tirgu-Mures,
iunie 1977.
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parilor contemporane (hipnoza, magnetism, curent electric, radiatii cos-
mice, energie atomicd etc.) §i functiilor sociale actuale (presedinti, secre-
tari si conducétori de partide si state, revolutionari, academicieni, refor-
matori ai vietii sociale, descoperitori, inventatori etc.). Exista deci o strin-
sd corelatie intre factorii socio-culturali si structura ideilor delirante.
Scopul prezentei lucriri se rezuma tocmai la demonstrarea acestor schim-
bdri survenite in deceniile din urmi in structura si dinamica temelor
delirante.

Material gi metodd

Observatiile noastre au fost efectuate asupra unui numar de 660 de
bolnavi in al caror tablou psihopatologic ideile delirante au ocupat un
loc important. Bolnavii internati intre anii 1950—1975 au fost selectati
(incepind cu 1 ianuarie al fiecarui an) cite 20 pe an de internare cu ex-
ceptia anilor 1950 si 1975, in care au fost selectati cite 100 de bolnavi,
in functie de ideile lor delirante, fira a tine seama de forma imbolni-
virii psihice. Facind o prelucrare a ideilor delirante in functie de frec-
venta lor raportatd la anii 1950 si 1975. am constatat urmaitoarele date
pe care le reddm mai jos:

Tabelul nr. |

Nr.ert. Tema ideilor delirante % in 1950 %, in 1975
1. Persecutie, influenta, urmirire, interpretare,
inventii, otrdvire, politice, cverulatorii, ge-
lozie, metabolice s§i cosmogonice 40 46
2. Grandoare (mirire si bogitie), erotomanice,
mistice, filiatie etc. 36 29
3. Ipocondriace, autoacuzare, autoumilire, ruina
sau distrugere, negatie. enormitate, imorta-
litate etc. 24 25
100%, 100%,

Rezultate gi discutii

Rezulta ca frecventa cea mai ridicata este a ideilor delirante
de tip paranoid, indeosebi a celor de persecutie, influenta, interpre-
tare si cverulatorii, care au prezentat chiar o crestere moderati fata de
cele politice §i in special de cele metabolice si cosmogonice a caror frec-
ventd, in comparatie cu deceniile anterioare s-a redus foarte mult. Ur-
meazd apoi grupa delirelor expansive al cidror procentaj a scizut treptat
de la 36 % in 1950 la 29 % in 1975, si apoi a delirelor micromanice care
se mentin aproape la aceleasi limite.

Revenind la ideile delirante paranoide, semnalam ca in 1950 aceste
idei erau legate mai frecvent de persoanele apropiate bolnavului, sau de
forte supranaturale (demoni) etc. Treptat insi aceste idei mai ales in ul-
tima vreme s-au extins §i asupra altor persoane si colective, care prin
diferite mijloace si aparate (emitdtoare de unde electromagnetice, radia-
tii, laser, computere, rachete, energie atomica, telepatie etc.) actioneazad
asupra lor, producindu-le mari nepliceri §i suferinte. Deci, bolnavul psi-
hic se plinge azi, asa cum arita Boven (1930) ,,cd este tinta emisiunilor
tuturor aparatelor“, ceea ce demonstreazi o crestere semnificativd a pon-
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derii delirului de persecutie si influenta prin intermediul diferitelor apa-
rate moderne de inaltid precizie in defavoarea farmecelor, vrajilor si de-
monilor. De fapt, in timp ce schimbarile survenite in structura socio-
economicd au o influentd mai redusd asupra ideilor delirante paranoide
(cu exceptia delirului parafrenic), acestea sint influentate foarte mult de
noile descoperiri tehnico-stiintifice cu care bolnavii (desi le cunosc, de
obicei, vag) isi imbogatesc delirul lor. Dar in acelasi timp scdderea idei-
lor delirante politice, mistice, de filiatie si de grandoare poate fi conside-
ratd ca un rezultat direct al schimbarilor politico-sociale, economice si
cultural-educative care au contribuit la reducerea influentei dogmatis-
mului mistico-religios. Concomitent, cu reducerea frecventei delirului po-
litic, fatad de 1950 cu peste 50 % in 1975, am constatat si o schimbare a
continutului acestor teme delirante. In prezent bolnavii nu se mai con-
siderad regi, conducitori de osti, inalti demnitari etc. (urmériti sau nu de
dusmanii lor), ci mai degraba personalitati cu inalte functii politice si
reformatoare cu caracter local sau chiar international (fiuritori de socie-
tadti noi etc.), functii sau misiuni pe care nu le pot ocupa sau realiza din
cauza unor masinatiuni ale dusmanilor impotriva cirora lupti pentru a-i
demasca. cerind (prin tot felul de memorii) ajutorul organelor politice
si de stat. De multe ori delirantul pentru sustinerea delirului siu, ape-
leaza atit la explicatii tehnico-stiintifice, cit si mistico-religioase si chiar
fantastice, fenomen care demonstreazi interferenta diferitelor sfere de
influentd cultural-educative. Legat de ideile delirante expansive am con-
statat cd fatd de secolul trecut si prima jumatate a secolului nostru, cind
aceste idei se intilneau foarte frecvent si aveau un continut de mairire,
bogitie etc., in ultimele decenii frecventa lor s-a redus, iar continutul lor
se leaga mai mult de unele calititi intelectuale si descoperiri sau inven-
{ii extrem de valoroase.

Tematica delirelor micromanice se metine aproape de procentajul
intilnit in 1950, dar in continutul lor sint inglobate si noile descoperiri
ale medicinei si ale stiintei in general. Astfel, desi delirul hipocondriac
are aproximativ acelasi continut cu cel descris in literatura decadelor
anterioare, el este azi axat tot mai mult pe unele suferinte, boli incura-
bile si chiar poluare, cum ar fi: tumorile maligne, bolile degenerative,
psihice si altele. Delirele micromanice le-am intilnit mai frecvent in sti-
rile depresive, in care bolnavii au o tendintd permanenti de a-si analiza
minutios trecutul, prezentul si viitorul, in care negisind nimic bun, ajung
la trdirea unor sentimente penibile de inutilitate si incurabilitate, ceea
ce le reduce la limite tot mai restrinse dimensiunile personalitatiilor. In
acelasi timp semnaldm ci desi azi intilnim foarte rar ideile delirante ca-
racteristice sindromului Cotard. continutul lor este aseminitor cu cel
descris de autorii clasici.

Din observatiile noastre rezultd ca modificarile survenite in ultimele
decenii, se referad atit la frecventa cit si la structura ideilor delirante. In
timp ce delirul de persecutie si influen{d prezinti o crestere moderatj,
delirele micromanice isi mentin aproape aceeasi pondere, iar cel mistic,
politic, de filiatie si cel indus se afld in descrestere. Dintre alte obser-
vatii semnaldm ponderea ideilor delirante nesistematizante fatid de cele
sistematizate si varietatea extrema a continutului ideilor delirante, incit
aceeasi idee deliranta diferid foarte mult de la un bolnav la altul.
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Concluzit

Din cele expuse, rezulta ca in procesul de constituire a oricarui de-
lir, un rol important revine atit structurii personalitatii (predispozitie),
cit si factorilor socio-culturali si politico-economici in care a trait si tra-
ieste bolnavul. De fapt, fundalul ideilor delirante l-ar constitui felul alte-
rarii stdrii de constiinta. ,,Wahnstimmung“-ul autorilor germani este de
fapt ,,constiinta delirantd“, dar derealizati, cu o motivatie bizar-ireala
in raportul sdu afectiv alterat, suspicios si mereu productiv, in dezvolta-
rea sistematizati a ideilor delirante proprii si destul de monotematice.
Acestor idei delirante li se pot opune acelea la care alterarea starii de
congtiintd este determinatd de o hipertimie pozitivd sau negativi. Se cu-
noaste ca ideile delirante expansive ale maniacilor sint fugitive, nesiste-
matizate si dispar fard urméa odata cu aparitia normotimiei lor — au deci
o motivatie hipertimica maniacald, in timp ce in melancolii hipertimia
negativd impulsioneazd idei delirante micromanice, autoacuzari grave, o
».durere intensa a existentei proprii®, care motiveaza sinuciderea brutala,
necrutidtoare a melancolicului. Corelind structura personalititii cu facto-
rii somatici si psihosociali pe care i-a triit sau ii traieste bolnavul, vom
putea intelege si aprecia mai precis etiopatogenia, continutul, evolutia
delirului si gasirea celor mai adecvate mijloace terapeutice.

Sosit la redactie: 6 iunie 1977.
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CERTAIN CHANGES OCCURRING IN THE DYNAMICS
OF DELIRIOUS THEMES

Starting frum the observation of some changes occurring in the dynamics and
structure of delirious ideas, the authors came to make a study on these aspects.
This study made on 660 patients hospitalized between 1950—1975 showed that both
the themes and the content of delirious ideas were directly connected with the
historical period in which the patients had been living and were living (environ-
ment, sex, age, culture, education, concerns, conceptions and contradictions of their
epoch, etc). Actually these socio-cultural factors are reflected in a certain form
and to some extent in all the psychopathological disturbances, but much more
obviously within the delirious ideas. Just due to these aspects, in our decades one
can no longer meet those delirious ideas that were characteristic of the last cen-
tury and of the beginning of this century.
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Marosvasarhelyi 2. sz. Belgyogyaszati Klinika (vezeto: dr. Horvath Endre egyetemi
tanar. docens-doktor), Orvosi Kutaté Kozpont (vezetd- dr. Barbu Zeno
egvetemi tandir. docens-doktor)

BETA-BLOKKOLOK A KOSZORUSERBETESEG
(ELSODLEGES ES MASODLAGOS) MEGELOZESEBEN *

dr. Monoki 1., Buksa K., dr. Férika Gy., dr. Ldszlé J.,
Pop Petre Diana. Biré Réka

A beta-blokkolok koszorusérbetegségben valo preventiv alkalmaza-
sanak hirom lehet8ségét tanulmanyoztuk:

1. Beta-blokkoldk hatdsa a vérlipoidokra. 3 csoportnal: a) egészséges
fiatalok (19 eset), b) essentialis hyperkinetikus syndromas (35 eset) és c)
dyslipidemias betegek (30 eset) csoportjaban vizsgaltuk a beta-blokkolok
hatasat; az utobbi csoport 15 betegénél koszorusérbantalom is fennallott.

Az elsd két csoportnal az egy napos vagy 3 hetes kezelés nem be-
[olyasolta a vér-cholesterint és az osszlipoid szintet (eltérések: p>0.5).
A triglycerid szint hyperkinetikus syndroma esetében 3 hetes practolol
{napi 3X50 mg) kezelés utin a 143 mg®-os atlagrél 101 mg®o-ra csok-
kent; az eltérés enyhén szignifikans (0.1>p>>0.01) és lehet, hogy a trigly-
ceridek gyakran tapasztalt spontan ingadozisanak tulajdonithato.

A 30 dyslipidemias betegnél a 3—25 hétig tarté propranolol (napi
3X15—40 mg) kezelés jelentds mértékben befolyasolta a lipidogramot. A
3 eset kivételével 200 mg",-ot meghaladé cholesterin, a kiindulasi
256145 mg%-os atlagértékrdl 191+£31 mg?y-ra (119—268 mg%), s 17 eset-
ben 200 mg”y-nal kisebb értékre csokkent. A kezelés el6tti és utani atlag-
értékek kozotti kiilonbség statisztikailag erdsen szignifikans (p<0.001).
A triglycerid szint a kezelés el6tt 80—954 mg?/, atlagban 2321152 mgYs
volt (20 esetben nagyobb mint 160 mg®h); a kezelés soran az atlagérték
172285 mgp-ra (96—360 mg?,-0s egyéni ingadozassal) és 17 esetben
160 mg%-nal kisebb értékre csokkent. A kezelés eldtti és utani atlagér-
tékek kozotti kiilonbség statisztikailag enyhén szignifikdns (0.1>p>0.01).
A lipoid elektroforézis alapjan a kezelés elott eseteink kozil 15 a IV-es,
9 alla, 5 allb és 1 az V-6s hyperlipoproteinemias tipusba (Fredrickson)
volt sorolhatd; a kezelés soran 18 esetben észleltitk a lipoproteinek nor-
malizalédasat, mikozben a dominans eltérés valtozatlanul a IV-es tipusu
hyperlipoproteinemia maradt (11 eset).

Fontosnak tartjuk, hogy éppen — a terapiasan legnehezebben befo-
lyasolhaté — cholesterin-szint csokkent a legfeltlinébb médon, tébbnyire
¢trendi megszoritasok nélkil is. 8 esetben irtunk elé diétat is, ezekben
a cholesterin-szint kivétel nélkill 200 mg?, ala csokkent. Ez a csokkenés
bizonyos 8sszefliggést mutat a kezelési id6 tartamaval (a 8 hétnél hosz-
szabb kezelés hatasa kifejezettebb) és az alkalmazott gyogyszeradagokkal
(a 100 mg-ot meghaladé napi adagok hatasosabbnak tiinnek).

¢« A II. Orszagos Cardinléogiai Kongresszuson ethangzott eléadas. Bukarest, 1977.
oktéber 5—7.

157



2. Beta-blokkolok hatdsa essentialis hyperkinetikus syndromdra
{EHS). 100 EHS betegiink vizsgalatanal, az alacsony atlagos életkor (30,2
év) ellenére, magas aranyszamban észleltiink esetlegesen atherosclerosisra
visszavezethets eltéréseket (EKG-val 47%-ban, az aorta rtg-vizsgalata-
val 68 9%/-ban és szemfenéki vizsgalattal 70 %g-ban). Az esetlegesen athe-
rosclerotikus eltérések korai megjelenését eseteinkben a rizikofaktorok,
elsésorban a dyslipidemiak (70 %) gyakori eléfordulasival hozzuk ssze-
fiiggésbe, de véleménylnk szerint annak a lehetdsége is fennall, hogy
maga az EHS is az atherogenezis egyik rizikéfaktora volna. Ilyen meg-
gondolas alapjan vizsgaltuk 16 EHS betegiinknél 3X100 mg practolol
adasa el6tt és utan az FEKG-gorbe, a vérnyomis és a nyaki jugularis-
carotis pulsatio alakuldsat. utdobbit Laszlo-féle tavolsagi traduktorral fel-
frva, A frekvencia jelentdsen csokkent (R—R + 25 % — p<0.001), a sziv-
ciklus egyes fazisai szignifikdnsan megnyultak: igy a QT tavolsag
(4 7.2 %, — 0.01>p>0.001), a balkamrai ejectios id6 (+ 8.6 % — 0.01>p>
>0.001) és fileg a lassu kamrai telddési id3 (4- 75% p<0.001); ezenkiviil
csokkent a systolés vérnyomas is (—8.1 %% — 0.01>p>0.001). Eredménye-
ink arra engednek kovetkeztetni, hogy a sympathicotonids tachycardia
mérsékelése mellett a szivciklus jelzett fizisainak a megnyulasa a sziv-
mikddés gazdasigosabba valasat eredményezi. amit a systolés vérnyomas
— valészintileg perctérfogat-cstkkenés okozta — esése egészit ki kedvezd
haemodinamikai értelemben.

3. Beta-blokkolok hatdsa angina pectorisban. E gyogyszereket kiter-
Jedten alkalmazzak az angina kezelésében. noha az eredmények eltéréek.
Klinikai tapasztalataink arra utalnak, hogy a beta-blokkolok elsésorban
stabil effort-angina esetében bizonyulnak hatasosnak, {6leg ha a nyugal-
mi szivmiikodés magasabb frekvenciaju. Mi 20 ilven anginas betegnél tar-
tos propranolol kezelés mellett a rohamok jelentds ritkulasat és a nitro-
glycerin igény csokkenését tapasztaltuk.

A propranolol anginara gvakorolt kedvezé hatasat tanulmanyozva
vizsgaltuk 14 hyperkinetikus keringéssel jaré esetben a propranolol p.o.
egyszeri adagjanak (40 mg) hatasat a submaximalis terhelés okozta hemo-
dinamikai valtozasokra. A propranolol elétt és utian végzett terheléseket
dsszehasonlitva ugy talaltuk, hogy propranolol utan a terhelés okozta
frekvencia novekedés 18—19,5 %p-kal alacsonyabb a terhelés minden fo-
kan (45, 75, 120 W), bar a terhelés utani csékkenés kozotti kiilonbségek
kevésbé kifejezettek. Propranolol utan a systolés vérnyomas is kisebb
mértékben novekszik terhelés idején s a nvomascsikkenés a terhelés be-
fejezése utan gyorsabb.

A systolés vérnyomas és szivirekvencia alapjan kiszamitott nyomas-
id6 index, ami kozvetett modon a szivizom oxigénfogyasztasat tiikrozi,
propranolol utan kisebb emelkedést mutat a terhelés minden fokén. Ez
arra utal, hogy a sziv munkaja ugvanolvan terhelés mellett a gvogyszer
hatasa alatt gazdasagosabb.

Kovetkeztetések
Vizsgalataink arra utalnak, hogy a beta-blokkolok alkalmazasa ked-
vezd hatassal jarhat a koszorusérbetegség (elsédleges és masodlagos) meg-

¢l8zésében. a kdvetkezd megallapitasok alapjan:
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1. A propranolol hosszabb (tébb mint 8 hetes) alkalmazas és 100 mg-
nal nagyobb adagok esetén kedvezéen befolyidsolhatja a koros lipidogra-
mot a cholesterin-szint szignifikans és a triglycerid-szint enyhén szigni-
fikans csokkenése révén. Rovid ideig adva a beta-blokkolék a lipidogra-
mot nem befolyasoljak; ugvanigy nem-szignifikdns a hatasuk a normailis
lipidogramra sem.

2. Az essentialis hyperkinetikus syndromat, ami nézetiink szerint az
atherogenesis egyik rizikofaktora lehet, a beta-blokkolok jelentdsen befo-
lyasoljak a tachycardia és a systolés vérnyomas csckkentése, valamint a
sziveiklus egyes fazisainak megnyuldsa révén.

3. A beta-blokkolék kedvezbéen hatnak angina pectorisban, és foleg
annak nyugalmi tachycardidval jaré formaiban; a kedvezé hatas a terhe-
1ési tachycardia és a terhelési systolés vérnyomasnovekedés, illetve a nyo-
mas-id6é index terhelési novekedésének jelentds mérsékelésével is kap-
csolatba hozhato.

A szerkesztoségbe érkezett: 1977, november 14-én.
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BETA-BLOKINGS IN (PRIMARY AND SECONDARY) PROPHYLAXIS
OF ISCHAEMIC HEART DISEASE

According to Ltheir own experiments the authors sum up the favourable effects
of the drug as follows: 1) In 30 severe dyslipidaemia cases. propranolo! in an
over 8 weeks' cure and in doses over 100 mg,day had the favourable effect to
reduce significantly cholesterolaemia and slightly significantly triglyceridaemia.
2) In 16 patients with essential hyperkinetic syndrome (considered by the authors
as risk factor of atherogenesis) practolol reduced tachycardia, favourably extended
some phases of cardiac revolution and decreased systolic AT. 3) In 20 angina pec-
toris cases, propranolol rarified the frequency of crises, — an effect which according
to the test of submaximal effort (carried out in 14 cases) is due to the marked
decrease of the time-pressure index.
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Sectia de chirurgie cardiovasculara a Spitalului clinic judetean Mures
(seful sectiei' dr. R. Deac)

CHIRURGIA CORDULUI DESCHIS IN CENTRUL CLINIC
TIRGU-MURES

— Rezutatele a 100 de operatii consecutive —

dr. R. Deac, 1. Kerek, D. Bratu, M. Liebhart, P. Ilniczky, 1. Aczél,
S. Csizér, R. Pop, M. Gydngydsy, E. Giurconiu, K. Tékés

Abordarea chirurgicald pe cord deschis a unor afectiuni cardiace
congenitale si dobindite reprezinti o etapa superioard in dezvoltarea sec-
tiei de chirurgie cardiovascularid a Spitalului clinic judetean Mures. Ana-
liza activitatii in acest domeniu permite evaluarea rezultatelor obtinute
in raport cu conditiile tehnico-organizatorice existente.

Metoda

In intervalul 1973—1977 au fost efectuate 100 de interventii chirur-
gicale pe cord deschis cu circulatie extracorporeala (C.E.C.). Virsta bolna-
vilor a fost intre 6 si 54 ani. Pentru C.E.C. s-a utilizat un aparat cord-
pulmon artificiat PEMCO. oxigenatoare prin efervescenta TEMPTROL-
BENTLEY (91 cazuri), oxigenatoare Polystan VT 5000 (4 cazuri) si
oxigenator cu discuri KAY-CROSS (5 cazuri). Umplerea circuitelor
extracorporeale in intervalul 1973—1976 s-a efectuat cu singe ACD si
cristaloide realizind o hemodilutie partiald cu hematocrit peste 30 %. Din
1977 se aplicd hemodilutia totala cu solutia de umplere fira singe homo-
log (hematocrit intre 20—28 %) reducindu-se astfel in mod semnificativ
necesarul de singe. Debitul de perfuzie precalculat si realizat a fost de
2,4 1 min m2s.c. la adulti si 80—100 ml min'kg.g.c. la copii. Nivelul ter-
mic al perfuziei a fost ales in functie de starea miocardului si durata proce-
deului (27—30 °C). In cursul opririi elective a cordului prin ischemie, pro-
tectia miocardului s-a asigurat prin decomprimarea continua a cavitatilor
stingi, perfuzie miocardicd intermitentd, hipotermie locald de suprafata,
cardioplegie hipotermici si alte procedee. Pentru anestezie s-au utilizat
diferite variante de neurolept-analgezie.

Dupi efectuarea procedeelor unice sau multiple de corectie chirurgi-
cald restabilirea activitatii cardiace s-a obt{inut fie spontan. fie dupa defi-
brilare electricd. Durata C.E.C. a variat intre 30—150 min., prelungindu-se
la peste trei ore in unele cazuri complicate.

Postoperator dupd 4—14 zile de terapie intensivd bolnavii au fost
retransferati in saloane, iar intre 12—21 zile postoperator externati din
spital revenind la control dupa 1. 3. 6 luni. apoi anual.

Rezultate i discutii

Numarul operatiilor pe ani precum si al deceselor (tabelul nr. 1)
scoate in evidentd o mortalitate operatorie de 3% si o mortalitate spita-
liceascd de 5 Y%. Singurul caz de deces tardiv (la 6 luni dupi operatie) a
fost cauzat de hepatita posttransfuzionala.
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Tabelul nr. |
Interventii chirurgicale pe cord deschis

D e c e s e

Anul Nr. operatii

Operatorii Spitalicesti Tardive Total
1973 11 1 (1] 0 1
1974 10 1 1 0 2
1975 16 0 0 1 1
1976 15 1 1 0 2
1977 48 0 3 0 3
TOTAL 100 3 5 1 9

Tehnicile chirurgicale de corectie sint ilustrate in tabelul nr. 2.

Tabelul nr. 2
Procedee chirurgicale de corectie

Procedee unice Nr. cazuri

Inchiderea defectului septal atrial (DSA) prin suturd 23
Corectarea DSA cu petic de dura-mater 1
Corectarea atriului comun cu petic de teflon 1
Corectarea defectului septal ventricular (DSV)-sutura 1
Corectarea DSV cu petic de dacron 1
Valvotomie pulmonara 2

Valvotomie mitrald completa 20
Inlocuire valvulari mitrala 29
Inlocuire valvulard aortici 3
Valvotomie aortica 2
Extractie de corp strain din ventriculul drept (urgenti) 1
Procedee combinate Nr. cazun
Dubla inlocuire valvulari mitrala + aortica 2

Dubla inlocuire valvulard mitrald < tricuspida

Inlocuire valvulari mitrald 4 valvuloplastie aortica
Valvotomie pulmonara + rezectie infundibulard VD

Corectie totald primari de complexe Fallot (tetra, penta)
Suturi DSA, valvotomie mitrala <4 valvuloplastie tricuspida
Corectie de vene pulmonare aberante, petic DSA si atriul dr.
Rezectie de diafragm VD), inchidere DSV prin sutura

e W W oW

Au fost operati 37 de bolnavi cu cardiopatii congenitale (tabelul nr.

3) si 62 cu cardiopatii dobindite (tabelul nr. 4). Extragerea de urgenta a
unui corp strdin migrat intracardiac a fost necesard la un caz.
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Tabelul nr. 3
Cardiopatii congenitale operate

Diagnostic

Nr. cazuri

Defect septal interatrial (DSA) 2
Atriu comun

Drenaj venos pulmonar drept aberant + DSA

Sindrom Lutembacher

Defect septal ventricular (DSV)

Complex Fallot (tetralogie, pentalogie)

Stenoza arterei pulmonare

Ventricul drept cu doui camere + DSV

o W BN e e e

Tabelul nr. 4
Cardiopatii dobindile operate

Diagnostic Nr. cazuri

Valvulopatii mitrale 4
Valvulopatii aortice

Valvulopatie mitrald -+ aortici
Valvulopatie mitrali -+ tricuspida

W WO

Din cele 37 de cardiopatii congenitate, 35 s-au vindecat, inregistrin-
du-se un singur deces postoperator si unul tardiv (tabelul nr. 5).

Tabelul nr. 5
Rezuitate in chirurgia cardiopatiilor congenitale

Defect septal atrial 24 cazuri 1 deces (spitalicesc)

Complexe Fallot 3 cazuri 1 deces (tardiv hepatitd)

Diverse o ___ 10 cazuri 0 decese B o
TOTAL 37 cazuri 2 decese

Intre cardiopatiile dobindite (toate de origine reumatica) au predo-
ninat leziunile mitrale (49 de cazuri). Cu exceptia a trei cazuri decedate
intra- sau postoperator precoce prin insuficientd miocardica, toti cei 46
de bolnavi mitrali operati pe cord deschis prezinta o stare hemodinamica
mult ameliorati pind la 4 si '2 ani postoperator (tabelul nr. 6).

Tabelul nr 6
Rezultate in chirurgia valvei mitrale pe cord deschis

Inlocuiri valvulare mitrale 29 cazuri 3 decese (1 op., 2 spit.)
Valvotomii mitrale complexe 20 cazuri 0 decese

TOTAL.: 49 cazuri 3 decese
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Corectia leziunilor valvulare multiple (8 cazuri) a totalizat 2 decese
spitalicesti. Cazurile cu dubla inlocuire valvulara sint dispensarizate intre
6 luni si 2 ani postoperator. Inlocuirile valvulare unice si multiple au fost
efectuate cu diferite tipuri de valve artificiale (tabelul nr. 7). Din cele
45 de valve implantate, la nici unul nu s-au constatat accidente sau com-
plicatii legate de functionarea valvei.

Tabelul nr. 7.

Tipuri de valve artificiale

Tipul valvei Nr. cazuri Dauttaili;;ngel

Inlocuiri valvulare mitrale

Bjork-Shiley 30 (27 izolate) 6. 06.1973

Beall-Surgitool 1 5.11.1975

Valvi biologica 1 3.05.1977
Inlocuiri valvulare aortice

Bjork-Shiley 3 29.05. 1974
Inlocuiri valvulare mitrala + aortica

Bjork-Shiley 1 24, 10. 1975

Lillehei-Kaster 1 26.04.1977
Inlocuiri valvulare mitrala -+ tricuspida

Bjork-Shiley 3 6. 05. 1977

Majoritatea bolnavilor operati pentru afectiuni valvulare cardiace
dobindite se afli in stare clinici buni. incadrindu-se treptat in munca,
societate si familie.

Desi operatiile pe cord deschis au devenit un mijloc sigur de trata-
ment, existd totusi un potential de riscuri legate in primul rind de starea
preoperatorie a miocardului §i de leziunile coexistente ale altor organe.
In grupul de bolnavi analizat toate decesele intra- $i postoperatorii pre-
coce au survenit la bolnavi cu leziuni miocardice avansate. In concordanta
cu opinia altor autori, considerim rezultatele noastre in legiturd cu:

— explorarea si pregatirea preoperatorie;

— corectarea chirurgicald completi a leziunilor cardiace;

— siguranta perfuziei extracorporeale (canulare aorticd, debite adec-

vate, umplere corespunzitoare);

-— calitatea anesteziei si a tratamentului postoperator.

Infectiile au putut fi evitate datoritd unor tehnici riguroase de asep-
sie si antisepsie controlate. Accentudm importanta muncii in echipd cu
un personal bine instruit i calificat prin cercetdri experimentale si acti-
vitate clinici ritmica.



Concluzii

Analiza tratamentului chirurgical pe cord deschis a 100 de bolnavi cu
leziuni cardiace unice s§i multiple (mortalitate operatorie 3%, spitali-
ceascd 5 Y%) indica un risc scizut al acestor operatii. Dintre factorii care
confera sigurantd bolnavilor operati mentionam: diagnostic preoperator
precis, pregitire si anestezie adecvate, corectie chirurgicala completa, teh-
nicd superioari de circulatie extracorporeald, tratament postoperator in-
tensiv si dispensarizarea bolnavilor.*

Bibliografia la autori.

Sosit la redactie: 15 noiembrie 1977

OPEN-HEART SURGERY IN THE CLINICAL CENTRE OF TIRGU-MURES
— RESULTS IN 100 CONSECUTIVE CASES

The authors present the results of open-heart surgical treatment of acquired
and congenital heart diseases between 1973—1977 at the department of cardiovas-
cular surgery, Tirgu-Mures, Romania. They have surveyed the techniques and me-
thods used, as well as the factors on which the success of open-heart operations
depends, the operative mortality being 8 per cent. The quality of equipment and
standardization of procedures have made cardiac surgery safe and reliable. They
insist on the necessity of collaboration between cardiological units, cardiac inves-

tigation units, radiology and cardiac surgery departments as an essential factor of
a fruitful activity.

Centrul de cercetdri medicale (cond.: prof. dr. Z. Barbu doctor-docent)
din Tirgu-Mures

TESTAREA ACTIUNII ANTILIPEMICE
A UNUI PREPARAT DIN ALLIUM SATIVUM L.
IN COMPARATIE CU CLOFIBRAT

dr. T. Feszt, dr. M. Kerekes, Maria Ardeleanu, dr. Ana Eperjessy

Medicina populard foloseste de mult planta Allium sativum L. in
prevenirea si tratamentul bolilor cardiovasculare. Azi existd si numeroase
preparate medicamentoase care coniin Allium sativum L. ca atare, sau
sub forma de diferite extracte, — totusi lucririle referitoare la actiunea

* Aducem multumiri intregului personal al Sectiei de chirurgie cardiovasculara,
Centrului de recoltare si conservare a singelui, Catedrei de microbiologie a IL.M.F,,

Clinicilor medicale T si II si tuturor acelora. care au contribuit la obtinerea rezul-
tatelor.
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favorabila a extractelor din aceastd planta asupra bolilor cardiovasculare,
a aterosclerozei sau a hipertensiunii arteriale nu sint prea numeroase
(4, 7, 11, 15). In cercetarile noastre anterioare, am dovedit actiunea anti-
lipemica a drogului si a diferitelor extracte din Allium sativum L. In
continuare prin concentrarea extractului si adiugarea vitaminelor C si
P, am obtinut un preparat cu o actiune hipolipemiantd evidenta (6,
10, 13).

In cadrul testirii acfiunii antilipemice respectiv antiaterosclerotice a
preparatului, am considerat necesari efectuarea unor cercetiri compara-
tive cu un alt medicament antilipemiant, bine cunoscut si larg utilizat
in terapia aterosclerozei. In acest scop, am ales preparatul Clofibrat. Ur-
marind unii parametri biochimici care de reguld sint modificati si la bol-
navii cu ateroscleroza (12), am cercetat comparativ actiunea acestor doua
preparate asupra colesterolemiei, lipemiei, coagularii globale a singelui,
precum si asupra cantitdtii inhibitorului tripsinic din singe, la iepuri
tinuti la un regim aterogen.

Material §i metodd

Experientele le-am efectuat pe 30 de iepuri cu greutatea de 2—2,5
kg, Impértiti in trei loturi de cite 10 animale.

Primul lot a fost supus unui regim aterogen (administrind 1 g coles-
terol si 3 g unt/animal, din doua in doui zile), timp de doua siptimini.
La o siptimind dupi sistarea regimului aterogen, am repetat analizele.

Iepurilor din lotul II, pe lingd regimul aterogen li s-a administrat,
timp de 2 sdptdmini, zilnic 250 mg'animal Clofibrat (Biofarm) peroral
continuind tratamentul incd o siptamina dupi sistarea regimului ate-
rogen.

Lotul al Ill-lea de iepuri, concomitent cu regimul aterogen, a fost
tratat si cu extract concentrat din Allium sativum L. vitaminizat, admi-
nistrat peroral in doze de 110 mg/animal, zilnic, timp de 2 sdptimini.
Administrarea preparatului am continuat-o inca o siptamina si dupa sis-
tarea regimului aterogen.

La inceputul tratamentului si dupd 2 siptamini am dozat cantitatea
colesterolemiei cu metoda Zlatkis si colab. (17), a lipidelor totale din ser
cu metoda Kerekes si colab. (9), timpul de coagulare global cu metoda
pe sticld de ceas si cantitatea factorului antitripsinic din ser cu metoda
Ardeleanu si colab. (1). Colesterolemia si lipemia au fost determinate si
la o sadptamind dupa sistarea regimului aterogen, pentru a urmari efectul
preparatelor asupra regresiunii spontane a hipercolesterolemiei, respectiv
a hiperlipemiei. Rezultatele obtinute le-am prelucrat statistic cu testul
»t* al lui Student.

Rezultate si discutii

Din figura nr. 1 reiese cd la 2 siptdmini dupd inceperea regimului
aterogen s-a observat cresterea considerabild a nivelului colesterolemiei
si al lipemiei. La animalele tratate si cu Clofibrat, cresterea colesterole-
miei si a lipemiei a fost redusd cu 11 %, respectiv cu 17 %, iar la anima-
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lel‘e'tratate. cu preparatul din Allium sativum L., cresterea colesterole-
miei §i a lipemiei a fost mult mai redusi (cu 26 %, resp. cu 24 %), sta-
tistic semnificativ.

La 7 zile dupa sistarea regimului aterogen, la animalele netratate
medicamentos, regresiunea hipercolesterolemiei si a hiperlipemiei era
abia vizibild, in timp ce la animalele din ambele loturi la care am con-
{_inuat tratamentul medicamentos am observat o tendintd spre norma-
izare.
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Fig. nr. 1: Evolutia colesterolemiei si lipemiei la

iepuri tinuti la un regim aterogen si tratati cu

Clofibrat, respectiv cu concentrat de Allium sa-

tivum L. vitaminizat (——————=regim ate-

rogen; — — — — = regim aterogen + Clofibrat;

———————— = regim aterogen + concentrat de
Allium sativurn L. vitaminizat)

Timpul de coagulare global a singelui a scdzut cu peste 50% a va-
lorii initiale, la 2 siptimini dupa instituirea regimului aterogen; acest
fenomen este inhibat intr-o masuri insemnati la animalele tratate §i cu
Clofibrat. La animalele tratate cu preparatul din Allium sativum L., creg-
terea coagulabilititii singelui nu s-a produs deloc. Cantitatea factorului
antitripsinic, din serul animalelor tinute la un regim aterogen, s-a du-
blat aproape. Administrarea Clofibratului a moderat aceasta crestere, in
timp ce la animalele tratate cu preparatul din Allium sativum L., cres-
terea factorului antitripsinic era statistic mult mai redusd decit la ani-
malele netratate (fig. nr. 2).

Din experientele efectuate rezulti ci ambele preparate studiate au
avut un efect atenuant asupra lipemiei si hipercoagulabilitatii singelui,
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Fig. nr. 2: Coagularea singelui si cantitatea factorului antitripsinic in

serul iepurilor tinuti la un regim aterogen si tratati cu Clofibrat sau cu

concentrat de Allium sativum L. vitaminizat (M = martori, I = regim

aterogen, II =regim aterogen + Clofibrat, IIl = regim aterogen + con-
centrat de Allium sativum L. vitaminizat.

care in conditii aterogene este o urmare a hiperlipemiei existente. In
consecintid preparatul medicamentos obtinut din Allium sativum L. are
caracteristici antilipemiante tot atit de bune ca si Clofibratul.

In privinta mecanismului actiunii farmacologice s-a emis ipoteza po-
trivit cireia efectul principal al Clofibratului constid in modificarea fa-
vorabild a metabolismului lipidelor, probabil printr-un mecanism de re-
distributie a factorilor endogeni care controleazi acest mecanism (16). Ac-
tiunea Clofibratului asupra factorilor de coagulare este multicauzala,
fiind incad mult controversata (3, 5, 8, 14). Actiunea preparatului din Al-
lium sativum L. asupra metabolismului lipidic, este de asemenea multi-
fatetara. Efectele sale prin care s-ar putea explica influentarea favora-
bild a dislipidemiei, constau in inhibarea absorbtiei colesterolului din
intestin, facilitarea eliminéarii colesterolului din tesuturi si a elimindrii
lui din intreg organismul. Preparatul din Allium sativum L., are si un
efect marcat asupra coagulirii singelui, care se manifestd printr-o ac-
{iune anticoagulanti atit la animalele normale cit §i la cele hiperlipemice
(13). Intensifica activitatea fibrinolitica, chiar si in cazul unei hiperlipe-
mii postprandiale, cind fibrinoliza de obicei este in mare masurd ince-
tinita (2).

Efectele favorabile ale preparatului obtinut din Allium sativum L.
fiind similare cu cele ale Clofibratului, sprijind utilizarea lui in medica-
tia hiperlipemiilor, respectiv a aterosclerozei.

Sosit la redactie: 17 noiembrie 1977.
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ANTILIPEMIC ACTION OF A MEDICAMENT PREPARED FROM
Allium sativum L., AS COMPARED TO CLOFIBRATE

The active principles of Allium sativum L. have been extracted and con-
centrated, from which a medicine with definite antilipemic action was obtained by
adding some vitamins. The action of this preparation was tested as compared to
the action of Clofibrate on the level of serum cholesterol, total lipids, global blood
coagulation time and amount of serum antitrypsin, in rabbits subjected to an
atherogenic diet. The results obtained prove that the medicine prepared from Allium
sativum L. has as good antilipemic and anticoagulant properties as Clofibrate.

Disciplina de histologie (cond.: conf. dr. Gh. Rosca, doctor in medicinad) a I.M.F.

din Tirgu-Mures, Clinica de boli infectioase (cond.: conf. dr. L. Kasza, doctor in

medicind), Centrul de cercetiri medicale (cond.: prof. dr. Z. Barbu. doctor docent)
din Tirgu-Mures

STUDIUL COMPARATIV AL METABOLISMULUI LIPIDIC $I AL
UNOR ENZIME IN HEPATITELE VIRALE UMANE. IN FUNCTIE
DE VIRSTA SI SEX

dr. Silvia Andreicuf, Margit Makkai, dr. M. Kerekes,
Zsuzsanna Madthé

In cazul hepatitelor toxice provocate experimental cu D. galactoza-
mina, am constatat ci la aceeasi cantitate de substanti toxicd administra-
ti, tesutul hepatic reactioneaza diferit in raport de virsta, specie, sex sau
alte stari functionale. O reactivitate net diferent{iati am observat-o in pri-
vinta proteinelor celulare si plasmatice, a enzimelor participante in per-
meabilitatea membranelor si a metabolismului lipidic (Andreicut, 1974).
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Intrucit modelul experimental folosit reda in mod fidel leziunile ob-
servate in hepatitele virale acute umane (Andreicut, 1976), am considerat
util a urmari alterdrile metabolice in raport de parametrii amintiti, la bol-
navii cu hepatite virale acute.

Material §i metodd

S-au determinat din ser timp de patru sdptidmini transaminaza GPT,
testul de turbiditate la timol, bilirubina, colesterolul total si lipidele la
320 bolnavi internati in Clinica de boli contagioase Tg.-Mures, in perioada
1 III 1976 — 1 IV 1977. Am utilizat metode de investigare identice cu cele
folosite experimental (Andreicut, 1976). Pentru evaluarea rezultatelor,

bolnavii au fost grupati in raport de virstd, sex si de prezenta antigenu-
lui HBs.

Rezultate

Din totalul bolnavilor urmariti, 55 % au fost copii in virstd 1—5 ani,
dintre care, 13% cu antigen HBs pozitiv. La adulti, antigenul HBs s-a
semnalat in propor{ie de 28 %.

Transaminaza sericA GPT a evidentiat o citolizd foarte pronuntata
indeosebi, la copii de sex masculin (fig. nr. 1). La 22 % dintre birbati,
valorile transaminazei depidseau 400 u/ml in timp ce la femei, aceste va-
lori s-au constatat doar in procent de 9% (fig. nr. 2). Dupa 4 siptamini,
la copii transaminaza a revenit in mare parte la normal, in timp ce la
adulti (20—60 ani), la 35 % dintre bolnavi, s-a mentinut crescuti.

Bilirubina serica §i turbiditatea la timol au crescut concomitent cu
transaminaza GPT. La cele trei cazuri de hepatitd colostatics, bilirubi-
nemia depasise 25 mg%, iar timolul, 20 u.
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Fig. nr. 1
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Colesterolul si lipidele to-
tale la internare erau cres-
cute la toti copiii de 1—3
ani, la fetite, aceste wvalori
fiind foarte ridicate. Dupi
prima sdptidmina, colesterolul
si lipidele au inceput sa sca-
di, la acei bolnavi care, la
internare, prezentau valori
crescute; la ceilalfi atit co-
lesterolul cit si lipidele au
crescut. In acelasi mod au
reactionat si adultii, astfel, ca
in prima siptimina, 98 %
dintre bolnavi prezentau hi-
percolesterolemie si hiperli-
pidemie. La restul de 2%
(considerate ca forme grave),

Fig. nr 2 atit colesterolul cit si lipidele

erau scizute la internare si

au continuat si scadd in urmaétoarele saptamini. Dupa patru siptimini,

colesterolul si lipidele s-au mentinut crescute intr-un anumit procent, la
toate grupele de virsta (fig. nr. 1).

Am constatat de asemenea c# atunci, cind transaminaza GPT pre-
zenta valori foarte ridicate, colesterolul era scidzut. Sciderea transami-
nazei serice GPT a coincis cu cresterea colesterolului, cele doua valori
evoluind intr-un raport invers proporiional. Cind transaminaza GPT a
atins limitele normale, colesterolul a continuat si creascia, mentinindu-se
la valori ridicate si dupd patru sidptimini. De regula. cresterea coleste-
rolului a coincis cu sciderea bilirubinei serice, a timolului si cu amelio-
rarea starii clinice.

Discutii

Constatarile de mai sus. impun elucidarea urmatoarelor probleme:

Cauzele si consecintele hipercolesterolemiilor aparute in stadiile in-
cipiente, adesea, concomitent cu sindromul citolitic si daca, acele hiper-
colesterolemii, legate de reactivitatea individuald, de virstd sau de sex,
pot sau nu influenta evolutia leziunilor hepatice in hepatitele virale
umane.

Din cercetirile de patologie clinicd si experimentald rezultd ca orice
reactie inflamatorie mezenchimatoass, cu participarea activad a fibroblas-
tilor, influenteaza sinteza si depunerea lipidelor (Hauss, 1974). Una din
particularitdtile hepatitei galactozaminice care o apropie de haptitele vi-
rale umane, este tocmai predominanta inflamatiei. Credem c&, hiperlipi-
demiile semnalate, reprezinti un plus de sintezd lipidica solicitat atit de
mezenchimul in formare cit si de cétre hepatocitele aflate in curs de re-
generare, concluzie la care au ajuns si Maros si colab. (1969) In interpre-
tarea sporului lipidic aparut in cursul regenerarii ficatului dupd hepatec-
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tomie partiald. Aceastd supozitie se bazeaza pe faptul ca, paralel cu res-
tabilirea partialdi a permeabilitdtii membranelor si cu recistigarea par-
tiald a functiilor hepatocitare, lipidele sporesc. Mentinerea valorilor cres-
cute ale colesterolului si ale lipidelor si dupa patru siptimini, dovedeste
faptul ca activitatea regenerativd a tesutului hepatic continui si dupi
normalizarea celorlalt{i parametri ca, GPT, bilirubina, timolul, hiperlipi-
demiile, reprezentind in aceste cazuri, un indicator valoros de apreciere
al sporului regenerativ hepatic.

Reactivitatea diferentiatd, atit individualad cit si legatd de virstd si
sex, se manifestd de altfel si la copii sdndtosi (Hazmann, 1975), inci de
la nastere, firid a depasi insd limitele fiziologice (Lewvi, 1975). In fazele
acute ale hepatitei, se pare totusi, ci aceste diferente devin si mai evi-
dente, hipercolesterolemiile mari, inregistrindu-se mai mult la fetite.

Intrucit, s-a mai semnalat posibilitatea ca hormonii sexuali si deter-
mine o reactivitate diferentiatd in raport de sex (Andreicuf, 1974, Juhl,
1974), este posibil, ca hipercolesterolemiile mai accentuate la femei, sa
reprezinte consecinta interventiei hormonilor estrogeni.

In concluzie, cresterea sau sciderea colesterolului si a lipidelor to-
tale, raportate la ceilal{i parametri biologici si functionali (transaminaza
GPT, turbiditatea la timol si bilirubina) pot constitui un valoros indiciu,
privind evolutia spre vindecare, reacutizare sau cronicizarea hepatitelor
virale umane. Existenta unei reactivititi metabolice in functie de individ,
virsta si sex, sugereazi participarea factorilor hormonali sexuali in cursul
regenerdrii ficatului lezat.

Sosit la redactie: 14 mai 1977.
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COMPARATIVE STUDY ON METABOLISM AND CERTAIN ENZYMES
IN HUMAN VIRAL HEPATITIS RELATED TO AGE AND SEX

For four weeks the authors had determined total cholesterol, lipids, transami-
nases, thymol-test and bilirubin in the sera of 320 patients hospitalized in the
Clinic of Contagious Diseases, Tirgu-Mureg, Romania. They pointed out certain dif-
ferentiated metabolic reactions mainly according to individual, age and sex
concerning fat metabolism, emphasizing hypercholesteroluria and hyperlipidaemia
in the acute stages of liver regeneration. which occurred concomitantly with the
restoration of the functional activity of the injured liver
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Disciplina de farmacologie (cond.: prof. dr. Gh. Feszt, doctor in medicind),
Clinica medicald nr. 2 (cond.: prof. dr. E. Horvath doctor-docent),
Disciplina de fiziologie (cond.: prof. dr. Gh. Arsenescu doctor-docent)
ale I.M.F. din Tirgu-Mures

EFECTUL IMIPRAMINEI
ASUPRA CONTRACTIBILITATII MIOCARDULUI LA IEPURI

Margareta Férika, dr. Gh. Férika, dr. 1. Ldszlé

Antidepresivele cu structura triciclica, pe linga tulburirile electro-
cardiografice determini si tulburari de contractibilitate. Dupa Kaltenbach
si colab. (1970), o insuficientd cardiaci latenta apare in 54 % din cazurile
tratate cu doze terapeutice de timoleptice.

Mecanismul efectului cardiodepresiv al timolepticelor, nu este inca
elucidat. Dat fiind faptul ci dozele de imipramina cu efect inotrop nega-
tiv cauzeaza serioase tulburari de ritm si de conducere, am considerat ca
urmdrirea paraleld a modificirilor electrice si mecanice ale cordului ar
putea contribui la clarificarea genezei tulburirilor de contractibilitate.
In acest scop, pe lingd modificirile potentialului monofazic de actiune,
descrise intr-o lucrare precedentd (Férika si Férika, 1976), am urmdrit
§¢i modificirile mecanocardiogramei, presiunii arteriale si ale concentra-
tiei ionilor de K si Na sub efectul unei doze toxice de imipramina (IMI).

Material §i metodd

Experientele au fost efectuate pe 10 iepuri de ambele sexe cu greu-
tatea corporald intre 1500—3000 g, anesteziati cu uretan (2,4 g/kgc i.m.).

1. Mecanocardiograma semiizometricd longitudinald, pentru determi-
narea amplitudinii i a duratei fazelor contractiei, a fost inregistrata cu
un traductor mecanoelectric descris de Ldszlé (1971). Am calculat fazele
contractiei ventriculare dupa procedeul descris de Ldszl6 si Férika (1975).

2. Presiunea arteriald am inregistrat-o cu metoda directd prin canu-
larea arterei carotide.

3. Concentrafia potasiului si a sodiului plasmatic am determinat-o
fnaintea si la sfirsitul experientei cu fotometrul de flacird (Zeiss, model
IIT). Concentratia de Na si K miocardic am dozat-o la sfirsitul experientei.

Dupa instituirea respiratiei artificiale si deschiderea cutiei toracice
prin toracotomie median3, am asteptat 5—10 minute pentru stabilizarea
hemodinamicii. Dupd ce am inregistrat valorile de fond, am administrat
100 mg/kge imipramina i. p. (TofranilR) si am continuat inregistrarile
la intervale de 5 min,, timp de 60 de min,, respectiv pini la sucombarea
animalelor. Prelucrarea statistici a datelor s-a facut cu testul .t* al lui
Student.

Rezultate si discutii

1. Modificarile contractibilititii cardiace (fig. nr. 1):

1. Amplitudinea contractiei ventriculare se modifici bifazic: pin& in
minutul 10 al actiunii IMI. creste semnificativ (de la 24,01£4,8 mm, la
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Fig. nr. 1: Efectul unei doze toxice de imipraminai asupra mecanocardiogramei
la iepuri

27,4+3,7 mm, 0,05>p>0,02), urmeaza apoi o scadere progresiva, aceasta
devenind semnificativid in minutul 40 dupd medicatie (19,0£3.4 mm,
0,05>p>0,02).

2. Durata contractiei ventriculare creste semnificativ incepind din
min. 30 al actiunii substantei (de la 229,0136 msec., la 280,0%72 msec.,
0,05>p>>0,02) si se mentine la aceastd valoare pina la sfirsitul experien-
tei. Perioada de latentd electromecanici de asemenea este prelungita.

3. Perioada de deformare nu se modifici in mod semnificativ, osci-
lind in jurul valorilor de baza (31,6+£9,2 msec.).

4. Perioada contractiei izometrice nu se modificA semnificativ pina
in minutul 50 al actiunii IMI, dup& care creste semnificativ, de la
26,0%£6,6 msec., la 35,0+11,2 msec.

5. Durata de ejectie ventriculara prezintd o crestere semnificativa,
incepind cu minutul 30 al actiunii substantei. de la 92.0%+5,5, la 99,0+8,0
msec. (0,05>p>0,02).

6. Durata fazei de relaxare ventriculara creste progresiv, deja dupa
5 min. de la administrarea substantei, devenind semnificativd in min. 20-
£9,015,3 msec., de la 74,5£5,7 msec.

II. Presiunea arterialad oscileaza in jurul valorilor de baza (42,014,3
mmHg), o scidere semnificativd apare numai in min. 60 (29,6+1,0).

III. Modificarile electrolitice: sub efectul IMI, apare o crestere sem-
nificativd a potasiului seric (de la 5,111054. la 8,78 mEqg/l, 0,01>p>
>0,001), cu sciderea concentratiei de K din eritrocite (de la 133,7, la
1233 mEq 1. p=0.02) si miocardul ventricular (de la 86,0+4,2, 1la
75,7+1,5, p<0.001). Concentratia sodiului seric scade (de la 136,5+1,1,
la 127,8+3.8 mEq'l, p = 0,001), dar creste in miocard (de la 31,9+5,2,
la 40,5+12,4 rhEq'l. p>0.05) i in eritrocite (de la 10,3121, la 14,7+4,4
mEq’l. p = 0.01).
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Singele animalelor prezinti o hemolizi marcata.

Dupa cum reiese din datele prezentate, IMI in dozi de 100 mgikgc,
determinad modificdri importante in parametrii cercetati.

a) IMI are o actiune inotropi bifazici; in primele minute creste
contractibilitatea cardiac3. care se manifesta in mirirea amplitudinii un-
delor de contractie, iar in faza a doua, care apare dupi 40 de minute,
exercitd o actiune inotrop negativi, ducind la sciderea amplitudinii con-
tractiilor, cu prelungirea duratei fazei de ejectie si a fazei contractiei
izometrice.

b) IMI determini cresterea progresivid a fazei de relaxare ventricu-
lard, incepind din minutul 20 al experientei.

c) Produce liza eritrocitelor cu cresterea semnificativi a potasiului
seric.

In mecanismul efectului inotrop negativ al IMI, consideram impor-
tant faptul cia IMI apartine grupei substantelor membran-stabilizatoare.
Acestea au proprietatea comund, ci in dozi mici stabilizeazi membrana
celular3, exercitind o actiune protectoare fati de hemoliza osmotica
(Despopoulos, 1972), iar in doze mari determini permeabilizarea membra-
nei celulare, respectiv liza acesteia, scizind rezistenta osmotici a eritro-
citelor. Dupd administrarea unei doze mari de IMI, aceste efecte se pot
manifesta succesiv: la inceputul actiunii, cind se fixeazd cantitati mici la
nivelul membranei, apare efectul stabilizant; ulterior, cind se fixeaza can-
titati mari, apare efectul litic. Modificirile permeabilitdtii membranei vor
influenta fireste si functiile celulare.

La nivelul fibrelor miocardice efectul stabilizant se manifestd prin
sciderea permeabilitatii cationice, diminuindu-se in primul rind influxul
de Na (Auclair si colab., 1969), ceea ce determind incetinirea depolari-
zarii. Dupa rezultatele noastre anterioare (Férika si Foérika, 1976), tot-
odatd scade amplitudinea platoului potentialului monofazic si creste du-
rata acestuia, ceea ce denotd incetinirea influxului de Ca, care participa
la cuplarea excitatiei cu contractie, precum si a influxului lent de Na
(Langer, 1967). Agentii care scad permeabilitatea membranei fata de
Na — chinidina, fenotiazinele, tetrodotoxina — pe lingid incetinirea de-
polarizarii, cauzeaza si sciderea fortei contractile a miocardului, iar sub-
stantele care scad selectiv permeabilitatea pentru Ca — verapamil, D 600
— odati cu micsorarea amplitudinii platoului au si un efect inotrop ne-
gativ (Kohlhardt si colab. 1973). Intrucit forta de contractie este deter-
minati de cantitatea de Ca eliberati din membrana celulard si din siste-
mul T al reticulului sarcoplasmatic sub efectul ionilor de Na péatrunsi
in timpul depolarizarii, incetinirea fluxului de Na poate explica efectul
inotrop negativ al IMI. dar nu exclude, nici rolul sciderii transportului
de Ca. Corelatia in timp a modificarilor electrice si mecanice in cerce-
tarile noastre, relevid importanta modificadrilor ionice in geneza tulbu-
rarilor de contractibilitate.

Un alt mecanism, prin care IMI influenteaza contractibilitatea car-
diaca, este hiperkalemia descrisd de noi, ce rezultd din hemolizi, obser-
vati in fiecare caz. la sfirsitul experientei. Concentratia crescuti de K
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extracelular, potenteaza efectul cardiotoxic al IMI si explica asemanarile
intre actiunea IMI si a hiperkalemiei asupra contractibilititii, observate
de Auclair si colab. (1969).

Un al treilea mecanism, care intervine in efectul inotrop al IMI, este,
actiunea ei asupra catecolaminelor. Dupd cum se stie, IMI in dozad mica
impiedicd captarea intracelularid si inactivarea catecolaminelor (Dengler
si colab. 1961), mirind concentratia noradrenalinei circulante (Thoenen,
1964). Prin aceasta actiune se explicd efectul inotrop pozitiv observat la
inceputul actiunii IMI. Cind substanta se fixeazd in cantititi mai mari
la nivelul membranelor si apare efectul labilizant, depozitele de cateco-
lamine se golesc (Titus si colab. 1966, Leitz si colab. 1970) determinind
o scidere importantd a tonusului simpatic.

O ultima problema legatd de actiunea IMI asupra contractibilitatii
miocardului este, prelungirea progresivd a relaxatiei ventriculare. Acest
fenomen, care nu a fost descris inci in literatura de specialitate poate fi
explicat in felul urmitor: viteza relaxdrii musculare este determinati
de sechestrarea Ca-lui ionizat in reticulul sarcoplasmic. Balzer i colab.
(1968) au aratat ca IMI in concentratie de 3)X10—* M, blocheazi cu 50 %
captarea Ca-lui in reticulul sarcoplasmic, paralel cu blocarea activitatii
ATP-azice. Dupa datele lui Bicker si Birner (1974), concentratia IMI, in
reticulul endoplasmic de ficat — principalul loc de metabolizare — este
maximi dupd 15 minute, un interval de timp aproximativ egal, cu tim-
pul de aparitie a prelungirii duratei relaxdrii in experientele noastre.
Scidderea tonusului simpatic agraveazd acest efect al IMI, fiind cunoscut
faptul ci catecolaminele accelereazi sechestrarea Ca-lui intramiocardic,
determinind o relaxare rapida (Morad si Rollet, 1972). Hiperkalemia poate
contribui de asemenea la prelungirea fazei de relaxare. prin incetinirea
reacumuldrii de Ca (Férika si colab. 1973).

Sosit la redactie: 13 octombrie 1977,
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EFFECT OF IMIPRAMINE ON MYOCARDIAL CONTRACTILITY IN RABBITS

The authors have studied the effect of a toxic dose of imipramine (TofranilR)
on the mechanocardiogram in 10 rabbits. They have pointed out the following:
1. Imipramine has a biphase inotropic action: in the first minutes cardiac contrac-
tility increased, while in the second phase of the effect (after 40 min.) it exerted
a negative inotropic effect. 2. It determines the progressive increase of the ventri-
cular relaxation phase. 3. It brings about the lysis of erythrocytes with a significant
rise of serum potassium. In the mechanism of these effects, the authors attribute
an important role to the action of the substance on the biological membranes, to
hyperkaliaemia, as well as to the effect on the metabolism of catecholamines.

Marosvasarhelyi Orvosi és Gyoégyszerészeti Intézet, Elettani Laboratérium
(vezetd: dr. Szabd Istvan egyetemi tanar, docens-doktor) és Klinikai
Biokémiai Laboratérium (vezeté: dr. Médy Jend egyetemi eléadétanir.

az orvostudomanvok doktora)

A HAJSZALERFAL LIPOPROTEID-ATERESZTO KEPESSEGENEK
VIZSGALATA *

Dandel M., dr. Médy J., dr. Laszlé J., dr. Szabo 1.

Az atherosclerosis koérszarmazasanak egyik dontd mozzanata a vér
lipoproteidek athatolasa az ér endothélen (Shimamoto, 11). Mivel egyes
érteriiletek hajszalereinek fala nagyon hasonlit az arteridk endotheljéhez
(1, 6), kisérleteinkben a fenti kérdést a capillaris membran atereszt3-ké-
pességének a vizsgalatiaval igyekeztiink megkoézeliteni. A vérsavo és a
lympha lipoproteidjeit hatiroztuk meg, s a koncentraciokbdl kovetkez-
tettiink athatolasukra a hajszdlérfalon. Osszehasonlitas céljabol meghata-
roztuk a fehérjék elektroforézises frakcioit is.

Vizsgdlati anyag és mddszer

A kisérleteket 16 db, 24 orat éheztetett, chloraloseval altatott kutyan
végeztitk. Az egyik truncus cervicalisba és a ductus thoracicus nyaki sza-
kasziaba polietilen kanilt koétottiink, melyen keresztiil lymphat nyer-
tink; a vért a vena femoralisbol vettiik.

A vérsavobol és a nyirokbdl a kovetkezd vizsgalatokat vegeztiik:

Fehérje mennyiségi meghatarozisa refractométerrel és Lowry mod-
szerével. -

Osszlipid meghatarozas (foszfovanilin).

Protein-elektroforézis agarose-gélben, Amidoschwarz 10—B festéssel.

Lipoproteid-elektroforézis agarose-gélben, Sudanschwarz festés.

az Osszprotein-, illetve osszlipid-szintbdl szamitottuk ki.

* Részlet a XXIII. Nemzetkozi Elettani Kongresszuson {Parizs. 1977. julius
18—23.) bemutatott anyagbél.
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A capillaris permebilitas, illetve a proteinek vér-lympha transport-
janak szamszerd értékelésére az egyes frakciék lympha’/serum hanyado-
sat (L’S), valamint a Courtice-féle ,relativ permeabilitisi egyutthatot®

protein LS
Talbumin L'S
eljarassal az egyes fehérjék és lipoproteidek transcapillaris vandorlasat
az albuminéhoz hasonlitottuk.

Az eredmények értékelésekor a molekulasuly szempontjabdl viszony-
lag homogén frakcidk, az albumin, a gamma-globulin, az alfa,-lipoproteid
és a beta-lipoproteid adatait dolgoztuk fel.

Az adatok statisztikai értékelésére a korrelaciéos koefficienst, a reg-
ressziés egyenletet szamitottuk ki, valamint a Student-féle ,t* tesztet
alkalmaztuk.

szamitottuk ki, a kovetkez4 képlet szerint: -~ 100. Ezzel az

Eredmények

A proteinek, a lipoproteidek és elektroforézises frakcidinak a kon-
centraciéja kisebb a nyirokban mint a serumban, legkisebb a nyaki lym-
phaban (1. abra). A vérsavo és a nyirok lipoproteid tartalma kézétt szig-
nifikdns pozitiv korellacié6 van (2. és 3. 4bra).

A frakciok L/S értéke forditottan aranyos a molekulasillyal (ms),
legnagyobb az albumin L'S hanyadosa (ms. 69.000), majd fokozatosan
kisebb a gamma-globulinok (90 %-4t IgG képezi ms = 155.000), az alfa,-
lipoproteid (ms = 180.000—350.000) s legkisebb a beta-lipoproteid (ms =
= 1,9—3,3 millid) esetében.

Az egyes frakciok L'S értéke kozotti kiilénbségek kifejezettebbek a
cervicalis nyiroknal (4. abra).

A Courtice-féle ,relativ permeabilitasi hanyados“ hasonlé osszefiig-
gést bizonyit (1. tablazat).

1. tdbldzat
Protein és lipoproteid frakcidok ,relativ permeabilitasi koefficiense

rotein L/S
‘ £ - _/,“_ XIOO‘ és molekulasilya
albumin L'S
. Gamma- Alfa;-lipo- Beta-lipo-
Albumin globulin proteid proteid
Ductus thoracicus lympha 100 95 91 84
Truncus cervicalis lymphs 100 81 45 28
Molekulasuly 69.000 155.000*  180.000—  1,9—38

350.000 millié

* A gamma-frakcio mintegy 90 %-at kitevsd 1gG molekulasiilya
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1. dbra: Osszprotein (TP), albumin (Alb),
gamma-globulin, #sszlipoproteid (TLP),
alfa;- 6s beta-lipoproteid koncentracié a
serumban, a ductus thoracicusbél nyert
lymphaban (D. thor) és a truncus cervi-
calis lvmphaban (T. cerv.). Atlagértékek
és standard deviaciok, logaritmikus beosz-
tason abrazolva.

z‘m{ ay- LIPOPROTEIN
t

i oy |7-0B5  P<00B o
*e =046 x ¢+ 3566 .
50 .
o ooy |r:0S8 P00

ly-046x+ 202

LYMPY A 1ng /4H00m]
8

g

100 150 200 250
SERUM mg /t00m]

2, abra: A ductus thoracicus (D. thor), ill. a truncus

cervicalis (T. cerv) lympha és a vérsavé alfa,-lipo-
proteid tartalma kozotti Koreldcio.
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(L/S) (1. az 1. 4bra magyarazatat).

179



. Az eredmények megbeszélése

A vérplazma és a nyirok lipoproteid frakciéi kozétt észlelt pozitiv
korrelaci6é azt bizonyitja, hogy éhezé allatban a lympha lipoproteidjei a
vérbol szarmaznak. A vér lipidek extravascularis keringést végeznek akar-
csak a plasmafehérjék s a mikrocirculatiés rendszer falan 1évé pérusokon
(Casley—Smith 2, Pappenheimer 9) athatolva, illetve vesicularis trans-
port utjan atjutva (Simionescu és munkatarsai, 12) az interstitialis térbe,
majd innen a nyirokhajszalerekbe aramolnak.

Kisérleteink szerint a proteinekhez hasonléan (7, 8, 10, 13, 14) a
lipoproteidek transcapillaris vandorlisa is fligg a molekulamérettél. Ha-
sonlé megallapitast tett Courtice (3, 4), aki a lipoproteid koncentraciét
kozvetett moédon a cholesterin tartalombdl szamitotta ki. Eredményeink
azt bizonyitjak, hogy a lipoproteideknek a hajszalérfalon vald athatola-
séban fontos tényezd a molekuldris szirés, melynek soran az egyes mak-
romolekuldk méretiikkel forditott aranyban jutnak ki az érpalyabél.

A ductus thoracicusbél nyert lympha lipoproteid szintje magasabb
mint a cervicalis nyiroké, ami a maj és bélhajszalerek nagyobb ateresz-
t8-képességével fiigg Ossze. Ugyanakkor a truncus cervicalisbol gyGjtott
nyirok egyes protein és lipoproteid frakcidinak LS értékei kozotti k-
1onbségek sokkal kifejezettebbek, mint a ductus nyirok esetében (4. abra),
amibdl a megfelel6 érteriilet mikrovascularis rendszerének nagyobb sze-
lektivitasiara kovetkeztetiink.

Kovetkeztetések

A vér lipoproteidek a fehérjékhez hasonlé extravascularis keringést
végeznek, amennyiben a mikrocirculatiés rendszer falan athatolva az in-
terstitialis nedvbe, innen pedig a nyirokkeringésbe jutnak.

A lipoproteidek transcapillaris vandorlasa forditottan aranyos mole-
kulasilyukkal. A transport-mechanizmusban fontos szerepe van a mole-
kularis filtrationak.

A szerkesztdségbe érkezett: 1977. november 5-én.
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INVESTIGATIONS CONCERNING THE CAPILLARY PERMEABILITY
TO LIPOPROTEINS

The proteins, the lipids and their electrophoretic fractions were determined in
the serum, cervical trunk lymph and thoracic duct lymph of 16 normal dogs. The
lymph/serum ratio of the concentrations (L/S), the correlation coefficients and
regression lines were calculated. A positive correlation was found between the
blood and lymph protein and lipoprotein concentrations, which argues for the
haematic origin of the lymph proteins and lipoproteins. The L/S rations decreased
with the increasing molecular weights of the fractions. The results indicate that in
the passage of proteins and lipoproteins from blood to lymph a molecular filtration
through the capillary membrane is involved.

Clinica medicalsd nr. 2 (cond.” prof. dr A. Horvith doctor-docent) din Tirgu-Murey

MODIFICARI ATEROSCLEROTICE LA BOLNAVI
CU SINDROM HIPERKINETIC ESENTIAL

Diana Pop Petre, dr. Gy. Férika, dr. F. Fodor, dr. Lygia Ursace,
Rodica Georgescu, dr. M. Horga, dr. 1. Monoki

Ne-am propus studiul incidentei modificirilor aterosclerotice sau po-
sibil aterosclerotice la un lot alcituit din 100 bolnavi cu sindrom hiper-
kinetic esential (SHE), in acest scop urmirind electrocardiogramele, ra-
diografiile toracice si modificarile oftalmologice.

Material gi metodd

Lotul de bolnavi are o virsti medie de 30,2 ani (intre 15 si 59 ani),
majoritatea lor (66 %) fiind intre 21 si 40 ani, dintre care 47 barbati si
53 femei.

Electrocardiograma de repaus a fost inregistrati la toate cazurile in
12 derivaiii constatind urmatoarele modificari:

a) subdenivelarea segmentului ST 21%
b) tulburari de ritm si conducere 21%
¢) semne de hipertrofie ventriculara 7%

Neglijind modificdrile electrocardiografice mai putin insemnate, mo-
dificirile mentionate mai sus au fost prezente in 47 % a cazurilor.

a) subdenivelarea segmentului ST de 1 mm sau peste, cu un carac-
ter ,orizontal” sau ,,down-looping“ a fost considerati patologici. La ma-
joritatea cazurilor subdenivelarea segmentului ST a fost observati in
derivatiile standard II sau/si Vs. In 4 cazuri subdenivelarea a fost mai
adinci decit 2 mm, iar in alte 2 cazuri inregistririle repetate au eviden-
tiat caracterul ,,mobil* al electrocardiogramei, cu subdeniveldri semnifi-
cative tranzitorii (bolnava nr. 68, in virstd de 51 ani si bolnavul nr. 80,
in virsti de 28 ani).

b) tulburdrile de ritm au fost reprezentate cel mai frecvent de arit-
mia extrasistolicd ventriculari (6 cazuri), atriala (3 cazuri) si de accese de
tahicardie paroxistici supraventriculard (4 cazuri). Intr-un singur caz
{barbat de 41 ani) am consemnat fibrilatia atriald paroxistici, iar in alte
doud prezenta tranzitorie a ritmului sinusului coronar, respectiv ,wan-
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dering pacemaker”. Tulburarile de conducere au fost mai rare, mai ales
sub forma blocului de ramur# dreapti (3 cazuri) sau stinga (1 caz) si bloc
atrio-ventricular gradul I (1 caz).

¢) semne de hipertrofie ventriculard stingd (RVs 4 SV; de'sau mai
mare de 60 mm) am observat in 6 cazuri si de hipertrofie ventriculara
dreapta (R peste 7 mm in V; si R mai mic decit in V;s) 1 caz. Mentionam
¢3 numai la un singur caz cu semne de hipertrofie ventriculara stinga am
gasit o hipertensiune arteriald ugoara (160’80 mmHg).

Electrocardiograma de efort a fost inregistrata la 22 cazuri, dupa un
efort submaximal efectuat pe bicicleta ergometricid. In 9 cazuri electro-
cardiograma de efort a fost normala; in 13 cazuri s-a constatat subdeni-
velarea segmentului ST de’sau peste 1 mm si/sau aparitia extrasistolelor.
Dintre acestea in 6 cazuri subdenivelarea segmentului ST a fost prezenta
si In repaus, dar s-a agravat in cursul efortului, iar in alte 7 cazuri elec-
trocardiograma de repaus a fost perfect normald si numai in cursul efor-
tului au aparut modificarile amintite.

Aspectul radiologic al aortei a fost studiat la 48 de cazuri prin tele-
radiografii toracice PA si LLS, dintre care in 33 (68 %) am consemnat
unele modificari care pot fi semne de aterosclerozad aortica.

— aorta ascendenti moderat dilatatd (sub forma bombarii usoare a
conturului lateral drept al pediculului vascular) in 7 cazuri;

— alungirea aortei (pind la clavicule) si‘sau aspectul emisferic al bu-
tonului aortic in 15 cazuri;

— transparenta aortei descendente prin umbra cordului in 19 cazuri;

— cresterea evidenti a opacitatii aortei, cu arc bine vizibil in LLS
in 12 cazuri. Semne evidente de calcifiere (sub formi de aterom sau lize-
reu calcaros) nu am observat in nici un caz.

Mentionam ca in 11 cazuri (23 %) am constatat doud, iar in 4 cazuri
trei dintre modificirile descrise. Fenomenul cel mai frecvent observat:
transparenta aortei prin umbra cordului a fost consemnata la o grupi de
bolnavi a caror virsti medie (31,3 ani) este foarte apropiati de virsta me-
die generala a lotului (30,2 ani).

Examenul oftalmologic a fost efectuat in 34 de cazuri si a constat
din examen oftalmoscopic, misurarea tensiunii arterei centrale a retinei
determinarea cimpului vizual si a acuitdfii vizuale. Ultimele doud nu au
prezentat abateri mai insemnate de la normal (TACR a oscilat intre 24
si 50 mmHg).

Anomaliile cele mai importante le-am observat la examenul oftal-
moscopic axat asupra vaselor retiniene. Aspectul acestora a fost normal
numai in 10 cazuri, in 24 (70 %) vasele retiniene prezentind unele aba-
teri. Modificarea cea mai frecvent observati a fost tortuozitatea vaselor,
atit a arterelor cit §i a venelor, observatd in toate cele 24 cazuri, iar in
14 s-a constatat si o ingustare a arterelor retiniene, dintre care in 10 au
fost prezente si incrucisari pozitive. Mentiondm ca dintre ultimele 14
cazuri doar 2 au fost hipertensive.

Discutii
Este foarte greu a afirma firid metode invazive despre o persoand

c3 are sau nu aterosclerozi. Totusi in scop orientativ am studiat la lotul
nostru de bolnavi cu SHE teritorii vasculare accesibile unor metode de
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examinare obiective in vederea depistirii modificarilor posibil ateroscle-
rotice. Ne-am propus studierea acestora pornind de la premiza cd in
cazul bolnavilor cu SHE am evidentiat prezenta factorilor de risc si in
primul rind a dislipidemiei in procentaje semnificative.

Modificari electrocardiografice am constatat in 47% a cazurilor,
dintre care in 21 % am inregistrat (in repaus si dupa efort) o subdenive-
lare a segmentului ST semnificativd (de/sau peste 1 mm). Dupé Friedberg
aceste modificiri electrocardiografice, la 30 % dintre bolnavi reprezinti
primul semn de cardiopatie ischemica indicind un risc crescut de aparitie
si a altor manifestiri de cardiopatie ischemicid in anii urmaétori, desi
existd posibilitatea modificirilor fals pozitive; Fowler ne atrage atentia
cd la bolnavii nevrotici, cu dureri toracice neanginoase pot si existe ano-
malii ale segmentului ST si ale undei T, totusi in lotul nostru de bolnavi,
in prezenta factorilor de risc aterogen aceste modificiri nu pot fi trecute
cu vederea.

In privinta modificarilor radiologice aortice evidentiate in 68% a
cazurilor putem afirma ca lotul nostru de bolnavi cu SHE prezinta cel
putin un proces de imbatrinire precoce a aortei si nu poate fi neglijat
faptul ca 23 Y% a cazurilor posedid doud sau mai multe semne radiologice
de ateroscleroza aortica.

Anomaliile vaselor retiniene evidentiate in 70 % a cazurilor §i mai
ales incrucisirile pozitive pot fi datorite unei rigidititi sporite a arterelor
ca o consecintd a hipertensiunii arteriale, a aterosclerozei sau a involutiei
senile a peretilor vasculari. In cazuistica noastri hipertensiunea a fost
prezenti doar intr-un sfert din cazuri, iar virsta medie a bolnavilor fiind
micd (30,2 ani), prin excludere ne permite si ne gindim la modificéri
vasculare posibil aterosclerotice.

Deci in lotul nostru de bolnavi, cu o virsti medie tinara am consta-
tat in procentaje surprinzitor de inalte prezenta modificirilor posibil
aterosclerotice, ceea ce pledeazd pentru faptul cid pericolul aterosclerozei
precoce este real. Explicarea acestui fenomen il ciutim in constatarea
noastra privitoare la incidenta mare a factorilor de risc ai aterosclerozei
in special a dislipidemiilor, dar nu este exclus ci SHE ,,in sine”“ repre-
zintd un factor de risc al aterogenezei. In aceasti ultimi ordine de idei
insd, nu este evident daci SHE este o cauzi posibild sau o consecintid po-
sibild a aterosclerozei precoce, unele date ale literaturii de specialitate
ardtind ci si boala coronariani poate si debuteze cu fenomene circula-
torii hiperkinetice.

Sosit la redactie: 11 noiembrie 1977

Bibliografie
1. Fowler N. O.: Circulation (1972). 46, 1097; 2. Friedberg Ch. K.:
Circulation (1972), 46, 1037.

ATHEROSCLEROTIC MODIFICATIONS IN ESSENTIAL HYPERKINETIC
SYNDROME CASES

Starting from the observation that in the patients suffering from essential
hyperkinetic syndrome some risk factors of atherosclerosis, mainly hyperlipopro-
teinaemia can be revealed rather frequently, the authors decided to study the in-
cidence of possibly atherosclerotic modifications accessible by non-invasive methods
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in a group of 100 patients. For this purpose they studied: 1) the radiological aspect
of the aorta (PA and LLS thoracic teleradiographs) in 48 cases; 2) the ophthal-
moscopic aspect of retinal vessels in 34 cases; 3) the aspect of resting electrocar-
diogram in all the 100 cases, out of which in 22 the electrocardiogram after sub-
maximal effort was also studied. Considering the comparatively low average age
of each group of patients, the authors have pointed out the possibly atherosclerotic
modifications in a comparatively great number of cases

Disciplina de medicind legala (cond.: prof. dr. Z Ander. doctor-docent)
a IMF. din Tirgu-Mures

ASPECTE PATOGENICE ALE CARDIOMIOPATIEI ISCHEMICE

Nota III. Leziunile de tip ischemic ale miocardului
in decesele datorite electricitatii

dr. 1. Jung, dr. Z. Ander, dr. V. Molnar, A. Ureche

Patruns in organism, curentul electric are efecte mecanice, termice
si biochimice, producind modificdri tisulare decelabile si prin metode
morfologice. Gravitatea tulburdrilor morfofunciionale depinde de rezis-
tenta si conductibilitatea tesuturilor, tensiunea, intensitatea si frecventa
periodicitd{ii curentului electric, precum si cde durata de actiune asupra
tesuturilor (Jellinek 1932, Koeppen 1953).

Muschii au o conductibilitate electrica foarte buni. Curentul electric
produce contractura lor fie sub formi de secuse musculare (pina la 20
perioade pe sec.), fie sub formi de tetanos muscular, uneori urmat de
rupturi (Incze si Arvay 1955). In formele grave au fost descrise si necroze
musculare cauzate de contractura tonicd, efectul Joule gi procesele elec-
trolitice, care se produc in tesutul muscular. Necrozele musculare extinse
pot fi urmate de mioglobinurie si uremie.

Rezistenta electricA a miocardului este de 50-—80 ohm (Beattie si
colab. 1953). Este cunoscut faptul ca deja curentul electric alternativ de
aproximativ 70 V produce fibrilatie ventriculara. Insa efectul asupra mio-
cardului depinde in mod hotaritor de timpul de actiune a curentului elec-
tric. Aceasta face posibild utilizarea in scop de defibrilare a curentului
de 100—150 V — aplicat direct pe cord — i de 200—400 V — aplicat
pe torace —, atunci cind durata de actiune este de numai 0,1 —0.5 secunde
tVéghely si Kemény 1955).

Investigatiile electrocardiografice in electrocutirile nemortale atesta
existenta leziunilor miocardice care se manifestd prin tulburdri de repo-
larizare reversibile (Hiillstrung 1934, Weissel 1942).

Deoarece majoritatea lucrarilor referitoare la modificarile morfolo-
gice ale miocardului in electrocutare se bazeazd pe cercetiri experimen-
tale, ne-am propus si urmarim aceste modificAri intr-un material ne-
croptic uman.

Material $i metoda

Am prelucrat histologic miocardul in 24 de cazuri in care moartea
s-a produs prin electrocutare cu curent de retea (15 cazuri), de inaltd
tensiune (7 cazuri) si prin fulgerare (2 cazuri). Pe linga coloratiile de
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rutind ale sectiunilor am aplicat metoda Lie - pentru evidentierea
leziunilor de tip ischemic —— si metoda Kossa pentru evidentierea
calciului tisular. Mentiondm ca existenta madrcii electrice a fost confir-
mati histopatologic in fiecare caz.

Rezultate §i discutii

Din cele 22 de cazuri de electrocutéiri, leziunile de tip ischemic ale
miocardului au fost prezente in 18 si absente in 4 cazuri. De asemenea
le-am gasit §i in cele doua cazuri de fulgerare.

Din cele 18 cazuri cu leziuni de tip ischemic moartea s-a produs pre-
coce in 17 cazuri (12 cu curent de retea §i 5 cu inaltid tensiune), iar in-
tr-un caz de sinucidere cu inaltd tensiune, moartea s-a produs tardiv,
dupd 80 de ore, datoritd socului combustional si insuficientei renale
acute. In aceste cazuri marca electrica a fost gisitd de 11 ori pe mina
stingd, iar in cite doua cazuri pe mina dreaptd, ambele miini, respectiv
mina-picior.

Pe linga leziunile de tip ischemic am observat intotdeauna fragmen-
tarea fibrelor miocardice, hiperemia capilarelor si venulelor, focare he-
moragice interstitiale, uneori si edem interstitial. In cazul de moarte tar-
divd am gasit leziunile caracteristice inimii de soc. Cu metoda Kossa nu
am putut evidentia in nici un caz calciul in fibrele musculare.

Leziunile de tip ischemic au avut in 14 cazuri caracter circumscris,
interesind o zond mai mult sau mai putin extins3d si avind intensitate
diferitad de la caz la caz. Mentiondm ci in unele din aceste cazuri au fost
descrise si la examenul macroscopic zone mai palide in miocard. Numai
in 3 cazuri am gisit leziuni cu caracter microfocal, dispuse mai dens sau
mai rar in intreaga sectiune.

In ambele cazuri de fulgerare ,figura de trasnet* s-a extins de la
cap la membrul inferior drept, interesind toracele si abdomenul. Modifi-
cirile miocardului se caracterizeazi prin fragmentarea fibrelor muscu-
lare, hemoragii intenstit{iale masive, iar intr-un caz am observat si trombi
— constituiti din hematii agregate si fibrina in unele vase mici. Leziunile
ischemice au fost evidente in ambele cazuri.

In producerea leziunilor miocardice prin electrocutare se pot admite
trei mecanisme: 1. transmineralizarea fibrei musculare, 2. hipoxia prin
spasme vasculare coronare si 3. anoxia anoxicd (respiratorie) in urma
tetanizarii mugchilor respiratori (asfixie).

Hipoxia prin spasme vasculare si anoxia anoxicad determina foarte
probabil leziunile cu caracter microfocal si difuz, iar transmineralizarea
fibrei musculare produce verosimil leziunile cu caracter zonal, in acele
portiuni ale miocardului in care curentul electric a actionat in mod di-
rect. Cu toate ci sint cunoscute leziunile vaselor sanguine in electrocu-
tare. rolul spasmelor coronariene in producerea modificirilor miocardice
nu este unanim acceptat.

Neuhold (1956) a demonstrat pe un material experimental cd sub
actiunea curentului electric se produce imediat transmineralizarea fibrei
miocardice, ceea ce poate duce mai tirziu la necrozi. Esenta transmine-
ralizdrii este depletia de ioni de potasiu, depletia de glicogen, pitrunde-
rea ionilor de sodiu §i a apei in sarcoplasmai, sciderea potentialului de
membrana si a ph-ului sarcoplasmei. Depletia de potasiu are o serie de
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consecinte asupra fibrei musculare, manifestate prin: tumefierea §i dez-
integrarea mitocondriilor (Poche (1958), liza actomiozinei (Grundmann
1950), fragmentarea si liza miofibrilelor (Eppinger 1937, Uhrer 1939), hi-
perhidratarea sarcoplasmei (Meyer si colab. 1950) si necroza miocardului
(Grundner-Culmann 1952). Aceste modificari rezida in faptul c3 ionii de
potasiu joacid un rol important in metabolismul fibrei musculare, favori-
zind polimerizarea actinei si conjugarea ei cu miozina §i intervine in re-
sinteza ATP-ului, precum si in metabolismul creatinfosfatului.

Evolutia spre necrozid a leziunilor miocardice este in dependenta de
timpul de actiune a curentului electric. Astfel Bronson (1938) a constatat
ca timpul mai scurt de 3 secunde nu este suficient s produca necroza
miocardului. Pe baza acestei observatii se poate presupune cid particulari-
tatile leziunilor de tip ischemic observate de noi depind nu numai de
mecanismul de producere, ci §i de timpul de actiune a curentului electric.

Sintetizind datele din literaturd am intocmit tabelul de mai jos, care
cuprinde diferentele dintre leziunile cauzate de ischemia de origine coro-
nariani §i electrocutare.

Leziunile miocardului

consecutive ischemiei in electrocutare
apar dupa 1—2 ore apar imediat
apare zona de demarcare lipseste zona de demarcare
K+ scade dupi 15—20 de minute K+ scade imediat
(Kreutzinger si colab. 1954) (Neuhold 1956)

necrozi de coagulare dupi 24 ore necrozi cu hemoragii extinse dupi 24 ore

Observatiile noastre demonstreazi ca in afara particularitdtilor de
mai sus, in electrocutare se produce imediat ,,degenerescenta fucsinofila“
sau leziunea de tip ischemic a miocardului, dar calciul lipseste din fibrele
miocardice in fazele timpurii ale leziunii. Aceste observatii atestia rolul
primordial al actiunii directe a curentului electric in producerea leziuni-
lor miocardice, atunci cind traiectul acestuia trece prin inima.

Sosit la redactie: 9 mai 1977
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ANALIZA GAZ-CROMATOGRAFICA A ULEIULUI VOLATIL
DE HAME!I (Humulus lupulus L.)

dr. T. Németh, dr. G. Tibori, dr. G. Rdcz*

Naya si Kotake (1) au identificat 66 de compusi in uleiul volatil obti-
nut din conurile de Humulus lupulus L. var. cordifolius Maxim. din flora
spontand a Japoniei. Ne-am propus si analizim atit uleiul volatil din
conuri, cit si cel obtinut din masa verde care rimine nevalorificata dupi
ce s-au recoltat conurile.

Partea experimentald

1. Probele de analizi: conurile si partea aeriana (firi conuri) de ha-
mei, soiul sighisorean din culturile 1.A.S. Sighisoara, ferma Soromiclea.
2. Uleiul volatil a fost obtinut din produsul uscat, prin antrenare cu
vapori de apd cu un randament de 1,6 ml% in cazul conurilor si de 0,024
ml% in cazul partii aeriene. Densitatea uleiului volatil din conuri: 0,8897,
iar indicele de refractie: 1,4726.
3. Metoda gaz-cromatografici.
Aparat Hewlett-Pakard 5720 A FID
Coloani: 2,5 m (lungime), 4/2 mm (diametru);
Faza stationard: OV 17 10% (metil-fenil-silicona);
Suport: Chromosorb W HMDS 80—100 mesh;
Temperatura detectorului: 220° C;
Gaz purtator: azot 30 ml‘'minut; hidrogen 50 ml/minut,
aer 320 ml’minut;
Temperatura de lucru: izoterm 8 minute 105° C, programare termici
105—205° C (6° C'minut);
Cantitatea injectatd: 0,3 mililitri;
Viteza hirtiei: 15 inch/minut.

Rezultate

S-au pus in evidentd 10 compusi, dupd cum reiese din datele cu-
prinse in tabel.

Dupa cum rezults din tabel, s-au identificat 95,30% respectiv 93,47%
din compusi. Deosebirile dintre cele doud tipuri de materie primi sint
urrnitoarele:

1. In uleiul volatil obtinut din conuri 83,86% revin hidrocarburilor
monoterpenice si in primul rind mircenului care, in conditiile noastre

® Pentru asigurarea probelor de analiza exprimadm multumirile noastre ingi-
nerului I. Probdnescu de la LA.S. Sighisoara, judetul Mures.

187



___Tabelul nr. 1

0
0
Tipul compusuluj Numele compusulul fn uleful volatil din
conuri I partea aeriand
hidrocarbura alfa-pinen 0,71 0,24
monoterpenica beta-pinen si mircen 79,80 31,80
limonen 3,35 0,74
83,86 32,78
alcool linalool 0,79 sub 0,10
monoterpenic borneol 0,10 sub 0,10
geraniol 0,63 0,43
nerol - sub 0,10
1,52 + 0,46
oxid 1,8-cineol 2,15 0,10
monoterpenic i _
hidrocarburi alfa-humulen 2,99 23,35
sescviterpenici beta-humulen 4,78 36,78

97 60,13

Total compusi
identificati ) ) 95,30 93,47

de lucru, a avut acelasi timp de retinere cu cel al beta-pinenului cu care
a format un virf comun. Fatad de aceastad situatie, in uleiul volatil disti-
lat din partea aeriand, hidrocarburilor monoterpenice le revin numai
32,78%, dar si de data aceasta predomind mircenul.

2. Alcoolii alifatici: linalool, borneol si geraniol se gisesc in uleiul
volatil din conuri in procent de 1,52%, pe cind uleiul volatil din partea
aeriand este mai sdrac in alcooli alifatici (0,46%). In uleiul volatil din
urmai apare si nerolul, singura deosebire calitativad intre cele doua tipuri
de ulei volatil.

3. Oxidul monoterpenic, 1,8-cineol se giseste in uleiul volatil din
conuri in proportie de 2,15%, deosebire fatad de cel distilat din partea
aerian3d unde acest compus s-a identificat la limita inferioari a sensibi-
litatii aparatului, in conditiile noastre de lucru.

4. Cele doud hidrocarburi sescviterpenice, alfa- si beta- humulenul
predomind cantitativ in uleiul volatil obtinut din partea aeriana repre-
zentind 60,13%, pe cind in cel distilat din conuri se giseste numai in
procent de 7,77%.

Concluzii

Intre uleiul volatil distilat din conurile de hamei si din partea aeria-
na a plantei (fird conuri), deosebirile sint mai mult de ordin cantitativ,
dar semnificative. In uleiul volatil distilat din conuri, ponderea revine
derivatilor monoterpenici, spre deosebire de cel obfinut din masa verde
(fard conuri) in care predomind compusii sescviterpenici.

Sosit la redactie: 15 ianuarie 1975.
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