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A. Kovdcs, L. Nagy, Ecaterina Lukdcs

In sindromul de obstructie biliard completi diferentierea atreziei
cailor biliare extrahepatice de hepatiti neonatald fird atrezie cunoaste
dificultiti si in prezent, deoarece testele de laborator uzuale pot fi ne-
concludente. Or, diagnosticul precoce este esenfial pentru evitarea lapa-
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ratomiei explorative in cazuri de hepatitd neonatald, ceea ce ar creste
de 3 ori riscul spre evolutia cirozei hepatice (1, 4, 5, 6). In hepatita neo-
natald cu evolutie favorabila, obstructia biliard completi retrocedeazd
treptat. Pentru urmirirea in dinamica a excretiei biliare continud si fie
utilizat testul excretiei de J13! roz bengal (ERB) avind un indice de sigu-
ranta de 80 9%, (3,6).

In clinica noastrd. incepind din anul 1975, in locul testului ERB fo-
losim testul de hemolizi a eritrocitelor cu apd oxigenatd (THP) reco-
mandat de B. H. Lubin si colab. (2). THP conform si experientei noastre
are acelasi indice de sigurantad ca testul ERB dar avantajele sint impor-
tante: inocuitatea, maniabilitatea superioard la nou-nascut si sugar tinr.
Totusi acest test nu este raspindit ca metoda curentd de diagnostic.

Utilitatea clinicd a THP se bazeazd pe urmitoarele premise: vitamina
E dupi absorbtia intestinala este transportati la tesuturi, pe membrana
eritrocitard; prin efectul ei antioxidativ previne hemoliza eritrocitelor
incubate in apa oxigenati. In deficientid de vitamini E, gradul hemolizei
eritrocitelor incubate in apad oxigenatd va fi in functie de titrul vitaminei
E pe membrana hematiei. Absorbtia intestinald a vitaminei E liposolubild
este dependentid de prezenta si cantitatea sirurilor biliare din intestin.
Gradul absorbtiei intestinale a vitaminei E, respectiv, prezenta sidrurilor
biliare in intestin pot fi urmairite prin gradul de hemolizi a hematiilor
incubate in api oxigenatd. THP este pozitiv si indicd obstructie biliara
completd daci hemoliza depiseste 80 %/,.

Material si metodd

Tehnica metodei THP: se recolteazi 1 ml singe venos de la martor
si bolnav cu 0,1 mg heparind in tub de centrifugad gradati; eritrocitele
se spald de 3 ori cu 5 volume de ser fiziologic, pastrat in frigider la
+ 4°C: din ambele materiale se prepard o suspensie de eritrocite 4%,
cu tampon fosfat 20m M cu pH 7.4 pregitit cu ser fiziologic; la 0.25 ml
suspensie de eritrocite se adaugi 0.25 ml solutie HyO» 29/, pregititd cu
tampon fosfat; probele se efectueazi in cite 3 exemplare si se incubeazi
timo de 3 ore in termostat la 37 °C: se incubeaza cite o proba si fara
H,0,; la sfirsitul incubatiei se adaugd 4,5 ml tampon la toate probele cu
exceptia uneia cu singele bolnavului incubat fari H.O,, la care se adaugi
4, 5 ml apa distilatd pentru a efectua o lizd de 100 9/,; tuburile se inver-
teazd de mai multe ori si se centrifugheazid timp de 10 minute cu o turatie
de 2500. Gradul de hemolizd a supernatantelor se determini cu spectro-
fotometrul cu 540 mm de absorbtie. Procentul de hemolizid a probelor se
calculeazd cu ajutorul probei cu hemolizd completa.

Interpretarea rezultatelor: testul se consideri negativ la sugarii nis-
cuti la termen pinad la virsta de 6 luni daci hemoliza a fost sub 20 9/,
Testul se considera sigur pozitiv daci hemoliza este mai mare decit 80 9/,.

Am efectuat THP la 49 nou-niscuti, respectiv sugari in virsti de
1—5 luni, dintre care 26 sanitosi servind drept martori si 23 cu icter
colestatic de etiologie de grade diferite.

La cei 26 martori valorile THP au variat intre 0—17,4 9.

La cei 23 sugari cu icter colestatic valorile THP in functie de natura
colestazei au fost urmitoarele (tabelul nr. 1).

103



Tabelul nr. 1

Dg.
chirurgical Dg. Vindecare
Dg. clinic Nr. cazuri si histo- THP sau
anatomo-  patologic ameliorare
patologic
Atrezie biliara Cirozi
eh. 4 7 7 hepatica 80—95 %, 0
Atrezie biliara Atrezia
i.h. ++ 1 1 CB i.h. 90 %, 2]
Hepatiti neonatali Intre
totala 7 68—176.55 %, 5
din care 5 Cirozi Intre
Ciroza hepatica hepatica 7.5—85 %,
crestere in
dinamicj
Intirziere in dezv.
a CB i.h. 4 3.9—24 %, 4
— prematuritate
— hipotrofie
neonatali
Etiologie neclara 3 1.9—39, 3

+ eh. (extrahepatic) +-+ i.h. (intrahepatic) THP (testul de hemoliza a eritro-
citelor cu apa oxigenata — peroxid)

— in atrezia cdilor biliare extrahepatice la 7 sugari si in atrezia cdi-
lor biliare intrahepatice (s. MacMahon-Tannhauser) la 1 sugar — diag-
nostice confirmate chirurgical si histopatologic — iar in 5 cazuri anato-
mopatologic valorile THP au fost pozitive (80—95¢) atit initial cit si
in dinamica repetate la intervale de 2 saptamini. Efectuind testiri para-
lele cu ERB si THP in cite un caz de atrezie biliard intrahepatica, res-
pectiv extrahepatici am obtinut rezultate similare: ERB <59/, iar
THP > 80 /y;

— in 7 cazuri de hepatitd neonatald cu sau fdrd cirozd hepaticd la
care s-au pus in evidenta particule virale transmisibile, unele asociate cu
antigenemie HBs (examiniri efectuate de prof. dr. I. Ldszlé, Catedra de
microbiologie a LM.F. Tirgu-Mures) sau infectie bacteriana (septicemie),
iar intr-un caz toxoplasmoza, valorile THP inifial normale s-au apropiat
de 809, in cazurile cu evolutie favorabild au scazut in dinamicd chiar
inaintea aparifiei semnelor clinice sau biologice de ameliorare. Dimpo-
triva, in evolutie spre cirozi valorile THP au crescut progresiv;

— in intirziere de dezvoltare a cdilor intrahepatice la prematuri si
in hipotrofie neonatald peste 10 siptimini virstd — 4 cazuri, valorile au
fost constant normale intre 3,9—2,4 %, cu scidere in dinamica;

— in 3 cazuri cu etiologie neclard dar cu evolutie favorabila, valo-
rile THP au fost intre 3—1,9 %/,

Discutii
Utilitatea clinici a THP consta in diagnosticul obstructiei biliare com-

plete la nou-nascut si sugar in vederea diferentierii icterului colestatic
medical de cel chirurgical.
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In cazurile noastre de icter colestatic, eficienta testului a fost dove-
ditd chirurgical si anatomopatologic in atrezii biliare sau prin evolutia
clinicd in hepatite neonatale cu sindrom de colestaza sugerind obstructie
biliara completi; in toate aceste cazuri valoarea THP a depisit 80 9,. In
alte cazuri de hepatita neonatala valorile THP ini{ial pozitive dar scazind
in dinamicid au permis renuntarea la laparatomie explorativa.

Testul negativ de la inceput in hepatitd neonatala si la prematuri sau
in hipotrofie neonatala (intirziere a dezvoltarii cailor biliare intrahepa-
tice) (3) a precedat sau a fost concordant cu retrocedarea semnelor clinice
si de laborator ale colestazei.

Lubin i colab. (2) considera THP mai sensibil ca ERB; in 6 din 7
cazuri de hepatitd neonatald au gisit THP initial normal sau conversiune
la normal in decurs de 2—3 saptamini, in timp ce ERB a fost negativ
numai in 2 din aceste cazuri; in 16 cazuri de atrezie biliara confirmate
chirurgical s-au obtinut rezultate similare cu cele doua teste.

Mentionam ca in alte conditii de deficientd de vitamina E ca: mal-
absorbtia intestinald in mucoviscidozi, A beta-lipoproteinemie, doze ex-
cesive de fier, alimentatia cu exces de acizi grasi polinesaturati nu se
foloseste THP, icterul colestatic nefiind problema capitald de diagnostic
diferential. La prematuri insd THP pozitiv nu este intotdeauna conclu-
dent pentru bola hepatobiliara, la aceastd categorie de copii putind exista
o deficientd de vitamina E prin absorbtia intestinald scdzutd, consecutiv
anemie hemolitica la 6—10 saptimini virsti, care poate fi corectati cu
aport de vitamina E (7).

Concluzit

Considerim cd in diagnosticul diferential al icterului colestatic la
nou-nascut si sugar THP are utilitate importantid si poate inlocui ERB pe
baza urmatoarelor considerente: THP este un test inofensiv avind aceeasi
sensibilitate ca ERB; — poate fi repetat de mai multe ori, copilul nefiind
expus la efectul izotopului; nu necesitd masuri antiepidemice ca ERB;
— tehnica este simpld si nu necesitd aparaturd si chimicale deosebite,
nici recoltdri de scaune si urind; — pentru testare este suficient 1 ml
singe.

Recomandiam introducerea metodei THP in laboratoarele clinice si
de spitale de pediatrie.
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UTILITY OF THE TEST OF ERYTHROCYTE HAEMOLYSIS WITH OXYGENATED
WATER IN THE DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF CHOLESTATIC ICTERUS
IN THE NEW-BORN AND YOUNG SUCKLING

For the differential diagnosis between the atresia of biliary ducts and partial
cholestasis in the new-born and young suckling, the authors make use of oxyge-
nated water (peroxide), THP. The test is based on the premise that in vitamin de-
ficiency on the erythrocyte membrane haemolysis is produced. The degree of hae-
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molysis depends on the intestinal absorption of vitamin E, which in turn is depen-
dent upon the presence and amount of biliary salts in the intestine. The test shows
complete biliary obstruction if the haemolysis is over 80%,. In 26 controls tested,
the values were between 0—17.4 9.



