
Dubla vagotomie tronculară efectuată de noi la 372 bolnavi cu ulcer 
duodenaL 15 in boala ulceroasă fără ulcer, 3 in ulcerul duodenal hemo
ragie cu hipertensiunea portală şi 3 in ulcer dublu gastric şi duodenal 
(total 393 vagotomii tronculare) înregistrează 9 recidive (2.30 °/o), 5 fiind 
din alte servicii. 

La cele 306 rezecţii cu anastomoză Billroth II. am inregistrat un nu
măr de 16 recidive, 11 provenind din cazurile noastre (3,59 ° 'n). 

In cadrul reintervenţiilor, operaţia cea mai frecvent efectuată a fost 
vagotomia - 27 cazuri (23 vagotomii tronculare şi 4 toracice}, urmată de 
rezecţia PBI 25 cazuri, iar Billroth II (HF) în 16 cazuri (tabelul nr. 1). 
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REINTERVENTIONS FOR TARDIVE COMPLICATIONS IN THE SURGICAL 
TREATMENT OF GASTRIC AND DUODENAL ULCER (1970-1980) 

Out of a total of 1776 ulcer operations there were 72 patients with tardive 
complications after the surgical treatment, and they underwent 84 reinterventions. 

The most frequent operation within the reinterventions was abdominal double 
trunk vagotomy (23 cases) and thoracic one (4 cases) as minor surgery or associated 
with other reinterventions. In 45 cases re-resections were performed with or without 
modifying the type of anastomosis made in the first intervention. 

Disciplina de tehnică farmaceutică (cond. prof. dr. L. Adam. doctor farmacist) 
şi Disciplina de microbiologie (cond.: prof. dr. I. Lăszl6, doctor in medicină) 

ale I.M.F. din Tirgu Mureş 

CO!\JPATIBILITATEA SULFATULUI DE POUMIXIN..\ B 
IN SOLUŢIE, CU UNELE SUBSTANŢE AUXILIARE FARMACEUTICE 

L. Adam, Eva Szanth6, !olanda Csegedi, Zamfira Csath-Stincel, 
M. Giurgiu, L. Domokos 

Polimixina B este un antibiotic cu structură polipeptidică, produs -
împreună cu polimixinele A, C, D şi E - de Bacillus polymyxa. 

Polimixinele au fost izolate în anii 1947-19-!8 în mai multe labora
toare în U.S.A., Marea Britanie şi Belgia. Toate aceste produse s-au do
vedit a fi antibiotice complexe, polipeptide ciclice de natură bazică, con
stituite din acid diaminobutiric, fenilalanină, treonină, leucină şi acid me
tiloctilcarbonic. Au greutatea moleculară în jur de 1200. Dintre toate po
limixinele numai polimixinele B şi E au aplicaţii practice (4, 8). 

Sulfatul de polimixină B este solubil în apă; o soluţie de 2 ° o are pH 
cuprins între 5-7. Substanţa uscată este termostabilă şi are o durată de 
conservare practic nelimitată. Soluţiile sînt relativ stabile în mediu uşor 
acid, dar inactivate de acizi tari şi mai ales de baze (4, 8). 
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Este o substanţă destul de toxică, însă foarte slab absorbită prin mu
coasa tractului gastrointestinal. deci administrată per oral riscul este 
redus. 

Are acţiune asupra germenilor gramnegativi şi este un antibiotic de 
elecţie în cazul infecţiilor cu Pseudomonas aeruginosa (1, 2, 3, 9). 

Datorită proprietăţilor lor amfifile. moleculele de polimixină se inter
calează între stratul Jipidic şi proteinic al membranei citopla<>matice bac
teriene ca o pană. le distanţează şi perturbă puternic funcţia membranei, 
avînd astfel un efect bactericid (7) (fig. nr. 1). 
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Fig. nr. 1: Locul şi modul acţiunii pnlim.ixinei B asupra bacteriei (7) 

Industria noastră livrează comprimate cu sulfat de polimixină B, 
conţinînd 0,0385 g pe comprimat. corespunzător la 250 000 U.I. Această 
formă farmaceutică nefiind potrivită pentru administrare la copii mici, 
ne-am propus elaborarea unei formule de preparat lichid, edulcorat, aro
matizat. agreabil pentru copii. 

Pentru realizarea acestui obiectiv, am studiat compatibilitatea sul
fatului de polimixină B cu 2 edulcoranţi sintetici (zaharină şi ciclamat de 
sodiu), 3 aromatizanţi (ulei de mentă. ulei de scorţişoară şi vanilină) se
lectaţi dintr-un număr mai mare de produse aromatice şi 2 esteri ai aci
dului p-hidroxibenzoic, utilizaţi ca agenţi de conservare. 

Partea experimentală 

Compatibilitatea sulfatului de polimixină cu substanţele ajutătoare 
înşirate a fost studiată prin urmărirea modificării activităţii antimicro
biene a soluţiilor de antibotic în prezenţa agenţilor auxiliari şi prin pu
nerea in evidenţă a compuşilor de descompunere folosind o metodă cro
matografică în strat subţire. 

' 
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Pentru a intensifica eventualele interacţiuni între componente, pro
bele înfiolate au fost menţinute timp de 20 de zile la temperatura de 
70 "C±l °C. 

Determinările microbiologice au fost îngreunate de faptul că poli
mixinele nu difuzează în mediile de cultură solide, deci metoda de dozare 
pt-evăzută de F.R. IX pentru antibiotice nu poate fi utilizată. S-a aplicat 
metoda diluţiilor în serii folosind ca microorganism test Pseudomonas 
aeruginosa. Rezultatele sînt prezentate în fig. nr. 2 şi 3. 
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Fig. nr. 2: Activitatea antibiotioă a soluţiilor de polirnixină menţinute 

20 zile la 70 °C. M =soluţie recent preparată neîncălzită, M,0 =soluţie 

fără edulcoranţi şi aromatizanţi, A~ , Ag =soluţii edulcorante cu zaha-

rină, respectiv ciclamat fără aromatizant, A~, A~ =soluţii aromatizate 

cu ulei de mentă, A~, A b =soluţii aromatizate cu ulei de scorţişoară. 

A~, A~ =soluţii aromatizate cu vanilină. 

Din fig. nr. 2 reiese că probele conţinînd substanţe auxiliare fără con
servanţi, au avut o activitate mai redusă sau cel mult identică cu proba 
care conţinea numai sulfatul de polimixină (M70). Se remarcă mai ales 
influenţa negativă a ciclamatului de sodiu (probele Ac0, Ac2, Ac5, Aci!). 
Probele care conţineau acest edulcorant au avut în fiecare caz, fără ex
cepţie, o activitate semnificativ mai reduSă decît probele îndulcite cu 
zaharină. 

Aromatizanţii. cel puţin la probele care conţineau zaharină, n-au 
avut efect negativ; in cazul uleiului de scorţişoară (Az5) şi a vanilinei (Azil) 
s--a observat chiar o uşoară potenţare a acţiunii. 

La probele conservate cu 0,15% amestec de nipagin M şi nipasol 
(8+2) (probele notat# cu B) (fig. nr. 3) rezultatele au fost asemănătoare, 
cu diferenţa că actWitatea soluţiilor a fost uşor superioară faţă de cele 
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Fig. nr. 3: Activitatea antibiotică a soluţiilor prezentate in fig. nr. 2, , 
conţinînd in plus 0,15% nipagin M- nipasol (8 + 2). 
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Fig. nr. 4: Cromatograma soluţiilor de polimixină B prezentate în fig. nr. 3. 

neconservate, însă şi la această serie efectul negativ al ciclamatului a 
fost evident. 

Pentru urmărirea stabilităţii sulfatului de polimixină B am utilizat 
metoda cromatografiei în strat subţire descrisă de I~l6y şi colab. (6), 
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folosind ca strat subţire Kieselgel G Merck activat la 110 •c, timp de 30 
timp de 20 de zile, am ajuns la următoarele concluzii: 
de minute, ca solvent de migrare un amestec format din acPtonă-apă
acid acetic-amoniac 17 °'o (15 : 5 : 1 : 2), iar ca relevator o soluţie de 
ninhidrină 0,3 %. Spoturile colorate violaceu apar după o prealabilă 
uscare şi încălzire în etuvă timp de 20 de minute la 100 •c. 

Evaluarea spoturilor s-a făcut faţă de sulfat de polimixină ca martor 
(M) şi produşii săi de hidroliză (H). 

In urma cromatografierii probelor polimixină-edulcorant-aromatizant 
conservate cu amestecul de nipagin M-nipasol (8 : 2) menţinute la 70 oc 

- In prezenţa zaharinei, la toate probele se poate constata o descom
punere foarte scăzută şi uniformă: lîngă polimixina cu Rf = 0,22 apar 3 
spotUii corespunzătoare acidului diaminobutiric cu Rf = 0,44, leucinei cu 
Rf = 0,87 şi un spot mic care apare numai după a 2-a zi după relevare, 
avînd nuanţă de roz deschis pe poziţia treoninei, respectiv fenilalaninei 
Rf = 0,78. 

- In prezenţa ciclamatului, descompunerea pare a fi mai accentuată, 
spoturile corespunzătoare acidului diaminobutiric (Rf 0,44) au o colo
raţie mai intensă. ele avînd şi dimensiuni mai mari, mai ales la probele 
conţinînd ca aromatizant ulei de scorţişoară şi vanilină. De asemenea şi 
spoturile care apar la Rf 0,87 (corespunzător leucin~i) ne indică o des
compunere mai intensă. 

- Conservanţii folosiţi nu influenţează stabilitatea polimixinei, cro
matogramele probelor neconservate avînd aspect identic cu probele care 
conţineau conservant. 

ln concluzie, se poate afirma că ciclamatul de sodiu reduce într-o 
măsură semnificativă activitatea soluţiilor de sulfat de polimixină B. 
Aromatizanţii utilizaţi, la probele cu zaharină. n-au redus activitatea an
tibiotică a probelor. !n prezenţa ciclamatului însă, descompunerea anti
bioticului pare intensificată de uleiul de scorţişoară şi vanilină. 
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C'OMPATIBILITY OF POLYMYXIN B SULPHATE 
IN SOLUTION WITH SOME AU,.,"ILIARY PHARM:\C'EUTIC'AL SUBSTANC'ES 

As polymyxin B is available in Romania only in the form of tablets. which 
makes administration difficult to infants. the authors aimed at working out a for
mula of a sweetened and flavoured liquid preparation. Therefore they have studied 
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the compatibility of polym..vxin B sulphate with two synthetic edulcorants 
(saccharin and cyclamate sodium); three flavours (mint oii, cinnamon oii, vanillin") 
and two esters of parahydroxybenzoic acid, used as preservative substances. 

Compatibllity was followed up through the modification of the intensity of the 
antibiotic activity and of the stability through thin-layer chromatography. 

lt has been noticed that cyclamate sodium significantly reduces the antibiotic 
activity, that is it intensifies the decomposition of the antibiotic. whilst the other 
auxiliary substances under investigation have no significant influence on the sta
bility of the antibiotic. 

Clinica de obstetrică-ginecologie (cond.: prof. dr. C. Boga, doctor în medicină} 
din Tirgu Mureş 

CANCERUL DE OVAR IN MATERIALUL DE 18 ANI 
AL CLINICII DF: OBSTETRICA-GINECOLOGIE DIN TIRGV MUREŞ 

C. Boga, C. Rădulescu, E. Huszar, L. Nagy, I. Frâncu, L. Lazcir, 
A. Kosztaczky-Mark6, M. Tancău 

Deşi al treilea ca frecvenţă printre malignoamele sferei genitale fe
minine, cancerul de ovar se situează pe primul loc în ceea ce priveşte 
mortalitatea, deoarece evoluează în mod insidios, asimptomatic, sau cu 
simptome necaracteristice înainte de a se extinde la organele pelvine sau 
şi abdominale. De aceea depistarea precoce, în stadiile curabile, se face 
intr-o proporţie redusă, spre deosebire de cancerul de col şi chiar de corp 
uterin la care avem mijloace de depistare în masă şi de finalizare diag
nostică în stadii precoce, p1·eclinice, în cancerul de ovar depistarea nu se 
poate face pînă în prezent decît prin mijloace clinice. Se constată pe lîngă 
acestea şi o creştere lentă dar continuă a morbidităţii şi mortalităţii prin 
cancer ovarian pe plan mondial. 

Statistica Societăţii de Cancerologie din Statele Unite (American Can
cer Society) publicată în 1977 consemnează o creştere constantă a morta
lităţii prin cancer ovarian înti·-o perioadă de 45 ani (1930-1974). Cifra 
absolută a deceselor prin cancer ovarian întrece în 1970 pentru prima dată 
în S.U.A. pe cea a cancerului rolului uterin, aducînd ovarul pe primul 
loc în ierarhia deceselor prin cancere genitale la femeie. 

Atît aceste date cît şi experienţa noastră proprie, văzînd aproape zil
nic tragedia femeilor suferinde de neoplasme ovariene în stadii avansate, 
practic incurabile, ne-au determinat Să alegem acest subiect ca principală 
temă de cercetare pe anii care urmează. 

Ca prim obiectiv ne-am propus prelucrarea materialului clinicii noas
tre din ultimii 18 ani (1963-1980) şi efectuarea unei analize critice, tre
cînd în revistă aspectele principale ale problemei, care să constituie o 
bază de comparaţie pentru o perioadă de viitor. 

1. In clinica noastră au fost internate în perioada 1963--,1980, 1908 
femei cu cancere ale sferei genitale. Dintre acestea 254 au suferit de can
cer de ovar, deci incidenta acestuia este de 13,31 °'o pe o perioadă de 18 
ani. Dacă împărţim însă acest interval în două, vom observa imediat creş-
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