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REFERATE GENERALE 

BOLILE PRIONICE UMANE 

AdnanaMartm*, I.Pascu .. 

•Disciplina de fiziopatologie 
• •clinica de Neurologie 

Universitatea de Medicină şi Farmacie Târgu-Mun:ş 

/. Date generale 

BoWe prionice constituie un grup heterogen de boli neurodegenerative 
transnusi~ile-BNT (encefalopatii spongifonne) întâlnite la om şi animale cu 
următoarele caracteristici comune: a) afecta.rea sistemului nervos central; b) 
penoada de incubaţie lungă, de luni sau ani; c) evoluţia lent progresi\'ă, de 
săptămâni sau am, cu deces invariabil; d) morfopatologia sistemului nervos 
central cuprinde vacuolizări şi pierderi neuronale, astrocitoză reactivă şi 
depontări de plăci amiloide; e) agenţii mfecţioşi (prionii) care detennină 
~este bob prezintă proprietăţi distincte de cele ale "irusurilor sau viroizilor. 
ln prezent sunt cunoscute lO boli prionice, din care 5 sunt umane: boala 
Kuru.. boala Creutzfeldt-Jakob, boala Gerstrnann-Străussler-Scheinker, 
msomnia familială fatală şi boala Alpers. Dintre acestea numai primele trei 
sunt boli prionice sigure. Cea mai cunoscută boală prionică Ia animale este 
"scrapia", înt.âlnită la oi şi capre ( l-4 ). 

2 . .Aspecte cliruce 

2.1 Boala Kuru 

Boala Kuru (BK) a fost prima BNT umană studiată în detaliu. 
Tennenul "Kuru" (trernurături, fiori) este origmar din limbajul tribului Fore, 
locuitor al provinciilor muntoaSe din Papua-Noua Guincc, unde boala er-.1 
endenucă. Pe:.1e 2500 cazun au fost bme documentate de Ia descrierea 
onginală dm 1957. Studiile antropologtcc au sugerat că pruncie ~ri au 
aparut în pnmri aru cu secolului XX, boala răspândmdu-sc ca o conscx:inJă a 
unor ntualun carubalice. care implicau mgcstta creterulut ccior decedaţi de 



cltrc rude. ma1 ales fcme1 şi copil. încetarea canibalismului după anul 1960 a 
dctcrmmal o scădere scmmficatm1 a cazurilor (5-11). 

Boala debutează msuiios şi are o evoluţie inexorabilă spre deces, în 
mcd1c dupa 1 h lum. Mulţi bolnavi acuză dureri de cap, de membre sau de 
arlh.:ulaJH. care durează câteva luni. Tipic, afecţiunea începe cu semne ataXIce 
la membrele mfcrioarc (mers greoi, eZitant şi titubant), la care se asociază 
r.~p1d un trcmor generalizat absent in repaus, prezent în postură ŞJ accentuat in 
t1mpul m1şcanlor. Cu !lmpul ataxia se accentuează şi cuprinde trunchiul şi 

membrele supenoarc. bolnavul fiind incapabil, la un moment dat, să stea in 
picioare sau să meargă. Pe fondul unui tremor generalizat apar mişcăn 
corcoalclozicc şi mioclonii. Tonul muscular creşte, îmbrăcând aspectul unui 
amestec de paratonic. rig1ditate şi spasticitate O dată cu evoluţia bolii se 
instalează dcmenJa, acompaniată de semne de eliberare frontală 

S1mptomatolog1a p1ramidală, senzitivă şi de nervi crameni este întâlnită numai 
la o pătrime dm bolnavi (5-7; 11-14). 

2. 2. Boala Creutzfeldt.Jakob 

Incidenta ŞI prevalenţa bolii Creutzfeldt-Jakob (BCJ) este de 0,5-2 
cazuri/! milion/an Raportul bărbaţi/femei este 1. Vârsta medie de debut este 
57-6:! ani (între 17 şi 83 ani) Pacienţii cu o durată de supravieţuire mai mare 
de 2 ani au un debut al bolii la vâ.rste mai mici ('m medie 48 am). BCJ 
iatrogcnică (a se \'edea mai departe) are un debut la o vârstă mult mai tânără 
(intre 17-34 ani) Inc1denţa familială a BCJ a fost remarcată la 5-15% dm 
cazuri. BCJ nu este contagioasă, însă au fost descrise cazuri sporadice la care 
afecliunea a fost transmisă prin transplant de cornee, de dura mater sau prin 
administrarea de hormon de creştere preparat de la cadavre. în plus, au fO!'t 
demonstrate cazuri cu BCJ apărută după intervenţii neurochirurgicale sau la 
tehnicienii hlstopatologi ( 15-25). 

Spre deosebire de boala Kuru, care are un tablou clinic relativ uniform. 
BCJ se prezintă cu semne pollffiorfe. Boala debutează dup3 o perioadă de 
incubaţie fie de 1-3 ani. fie după 8-14 ani. Durata medie a bolii este de 7-9 
luni. Un procentaj de 5-10% dm bolnaVI pot supraVIeţui peste 2 ani. in timp 
ce 20% au o evolu!ie fulmmantă cu deces după l-2 luni de la debut. Primul 
sudiu al bolii poate incepe fie cu semne pSihice (astenie, depresie, tuiburăn de 
comportament. deteriorare mintală.. haluc~ţii vizuale etc.), fie cu semne 
neurologice (cerebelare şi/sau vestibulare). In perioada de stare constatăm 
grade diferite de demenţă. mioclonu sau alte tipun de mişcări involuntare 
(trcmurături, corcoatetoZJce. hemibalice etc.) şi multiple sindroame: cerebelar 
(la 2!3 dm cazuri). \'estibular. parkinsoruan, piramidal (la 40-80% dm 
bolna\i), de căi optice (la 40-60% din bolnavi) şi de neuron motor penferic 
(la aproximativ 10% din cazuri). în plus, au mai fost descrise: crize epilepbce 

6 



(la .1 0-20% din bolnavi), sindroame senzrtive (la mai puţin de 1 oe;. dm 
pac1eny) ŞI smdroame de nervi craruem. in spc:cW ocWamotorii (la ma.J puJm 
de 10%dm cazun). La WJCle cazun s-au~ polinc:uropat.n asociate cu 
chsfuncţu ale SIStemulw nervos autonom. In stadiul fmal bolrmul este in 
general mut ŞI ngid sau în diferite grade de com1, cu posturi de decorucarc 
sau decerebrare, mioclonii multiple, crize epileptlce, atrofie optică, disfuncţii 
maJore ale siStemului nervos autonom (incoutmenJă de unnă şi scaun) şi 
infecţJ.J secundare. De notat faptul că au fost descrise câteva subbpuri clm1ce: 
a) cu predommanţa semnelor coruco-talamice (tipul Stern şi tipul Garcin), b) 
cu predommanţa semnelor cerebelare (tipul Brownell-Oppcnheimer); c) cu 
predominanţa semnelor vizuale (tipul Heidenhain). În ciuda SIDlptom.ato~ci 
variate, BCJ este considerată o entitate nosologică unică (26-34). 

2.3. Boala Gerstmann-Străussler-Scheinker 

Boala Gerstmann-Strâussler-Scheinker (BGSS) este o foane rara 
atecpune (1-10/10-100 mil.lan). Cea mai mare parte a caz:unlor este 
farmhală.. cu transmitere dominant autosomală. Boala este descrisă ca o ata.XJe 
spinocerebelară cu demenţă. Vârsta medic de debut a afecţiunii este 43-4S aru 
(mtre 24 şi 68 ani) şi durează in medie 5 ani (mtre 1-ll ani). AsiSiăm la o 
heterogenitate clinică într-o familie şi la o mare variabilitate între difeme 
familii. Tabloul clinic este dominat de diferite grade de disfimcţle cerebelm 
li! care cu evolutia boli.i., se adaugă elemente demenpale, SC"'Ull: 

parianso'ruene, chstagie, hipoacuzie, parallZii oculcmotortL e«:it:lte, tw.'burln 
de sensibilitate profundă etc. (9, 35, 36). 

2. 4 Insomnia familială fatală 

Insomrua fan11hală fatală (JFF) este o afecţJune familială dominant 
autosomală şi rapid progresivă Boala debutează în jurul \i.rstei de 35 ani sau 
de 60 aru ş1 evolueaz3 spre deces în medie după 13 luni Clmic se 
caractenzcază printr-o insomnie progresivă netratabilă, tulburări ale 

51
stemulw nen·os autonom cu hiperacuvitate SJJllpat.lcă {hipertenslun~, 

hipenermie, hiperhidroză, talucardie), ~ mvoluntare (treruur.itun 
mioclonii), ataxie, spasncrtate ŞI dlzartrie Bolnavu pot ~vea halucmap1. 
tulburări de memorie ŞI/sau de atenţie, dezorientare ŞJ confuzie, fără să atmgă 
gradul unei demenţe severe. S-au descris tulb~ endocnne ~- a) 
scăderea secreţiei de ACTH; b) creşterea _secreţlo de cort:JSol, c) p1erderea 
ntmului crrcadian in secreţi.a hormonulw de creştere, a prolactinei ŞI a 

melatonmei (37, 38, 90). 
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Boala Alpcrs (BA), numită şi polidistrofia infantilă progresivă, este o 
afeqrune neurologică fatală cu debut în pnma cop!lăne. Au fost descnse 
cazun sporadice şi familiale. ultimele cu transmitere recesivă autosomală. BA 
se caracteri2l:az. prin demenfă progresivă cu convulsii recurente Şl mioclorui 
multiple. La acest.c:a se adaugă spasticitate, ataxie cerebelară, atrofie optică Şl 
surdrtale. Unele cazun au leziuru hepatice până la ciroză (1, 89, 90). 

3. Morjopatolog~e 

Toate bolile prionice umane descnse se caracterizează în general prin: 
a) modificări spoogiforme (vacuole rotunde în neuropll); b) hipertrofta şi 

proliferarea celulelor gliale; c) pierderi neuronale; d) absenţa mflamaţiei; e) 
respectarea relativă a substanţei albe. Evident sunt diferenţe între cele cmci 
tipun de afecţiuni. În BK cerebelul este afectat în primul rând, iar în BCJ 
Uilteml cerebral este lem cel mai sever. Urmează apoi, în ordinea severităţii. 
nucleul caudat, putamenul şi talamusul. Modificări minime au fost rernarcate 
în lupocamp şi mezencefal Puntea, bulbul şi măduva spmării sunt de obicei 
respectate. Pe de altă parte, în IFF cele mai importante leZium au rost 
remarcate în nucleu talamici mediodorsali. cortexul cerebelar şi olivele 
bulbare. În BA s-au constatat leziuni rrtai ales în cortexul cerebral, talamus. 
nucleullenncular şi cerebel (8, 9, U, 15, 18, 33, 36, 37, 39, 40) 

În plus. s-a descris prezenţa, mai ales în cerebel a unor plăl.:i "amilmd­
l..ike~, argirofilice şi PAS-pozitive remarcate mm ales .!ilpă reacţia cu anUcorpi 
anti-prion. Aceste plăci au fost remarcate la 70% din cazurile cu BK. vutuall.a 
toale cazunle cu BGSS şi la 5-IO% din cazurile cu 80 (41-43). 

Studii electronomicroscopice au evtdenţiat structuri tubuloveziculare fie 
de tip filamenlar. fie de np beţigaş (43-47). 

Teste de laborator 

Tablourile clinice caracteristice sunt combinate cu o sărăcie a 
rezultatelor testelor de laborator. Aspectul electroencefalografic este tipic, in 
sensul apariţiei pe un traseu de fond difuz lent, a unor complexe periodice de 
unde ascuţite bilaterale, smcrooc, bifaz~ce sau trifazice la intervale de 0,5-2,5 
secunde şi care durează 2~ milisecunde Aceste complexe sunt întâlnite 
la 75-95% din bolnani cu BCJ, uneori putând să lipsească, fie în faz::le 
timpurii, fie in cele tardive ale afecţiunii ( 48-51). 

Uchidul cefaJorahidian (LCR) este normal la rnajontatea bolna\1lor. 
Totuşt, ~care au folosn focusarea J.SOelectrică bidimen5101la1ă a LCR au 
C\ldenfJal pmenf.a unor proteine spcaale (52). 
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T omografla computerizată este in general normală, putând cbnonstra 
uneon atrofia cerebrală R.ezona.nJa magnellcă însă el'idc:IIJW2 la urui bolllali 
creşterea mtensrt.ăţu semnalului T1 in put<:men, nucleul caudat, globul palid şi 
~us, fără să po~ fi accentua1 prin admmistrare de gadoliuwn. Scăderea 
mtensnăţu semnalulw T 2 a fost remarcală in putamcn, nucleul caudat, globul 
palid, substanJa neagră şi nucleul roşu (53, 54). 

. Standardul principal pentru diagnosticul bolilor prionice wnane rămâne 
studiul histolog~c al ma1erialulu:i cerebral obţinut prin biopsie (25, 41-44). 

5. Patogoue 

"Prion"-ul (PrP) este cea mai mică particulă proteică infecţloasă., 
diferită de virusuri sau viroizi şi cu următoarele caractere: a) conţine o unică 
struc:turil glicoproteică hidrofobică de 28 Kilo+Daltoni (KD); b) nu detcnnină 
inflarnatie; c) nu produce anticorpi specifici; d) este rezisteută ia modalităţile 
uzuale care inactivea.ză virusurile (formalina, razele ultraviolete, căldura etc.) 
În creierul uman există proteina prionică (PrJ>C), encodată de o genă de pe 
bra~ scurt al cromozomulw 20 (1-4, 5o, 58). 

Există o singură copie genetică a PJPC formaU din 253 aminoacizl, 
codificată pe un exon la animale de experienţă. Nu este iocă stabilit rolul Prpc 
la om. Se admite că Prpc ar fi implicată in procesele de adeziune celulară, ar 
fi un receptor, o enzimă sau un factor hormon-like. Neuronii conJin Prpc în 
.. '!~tăţi mari, acesta fiind detecta1 şi pe suprafaţa limfocitelor, cu rol in 
procesele de activare celulară (1, 2, 67). 

Din creierul de hamsteri infectaţi ca scrapie s-a purific:n o 
macromoleculă specifică cu greutate moleculară de 27-30 KD, notală PrpSc 
Aceasta este o sialoglicoproteină ce apare printr-un proces limitat de 
proteohză la capătul aminoterminal. PrPSc diferă de Prpc prin cite\-a 
proprietăţi, cea mru importantă fiind rezist.en!a la proteinaza K. O proteină 
similară (PrpCID) s-a izolat dm creierul uman cu BCJ. Actuahnente se 
consideră că isofonna normală (Prpc) suferă un proces posttrnnslaponal sau 
modificări de conformatie astfel încât se con\'erteşte in PrPSc Molecula de 
protcmă pnonică inf~U, inoculată in organism, acţionează ca o matnJ.l 
asupra proteinci prionice normale, imprimându-i conformatia unei proteine 
infectante. fenomenul aYând caracterul unei reacţii in lanţ (55, 59--&>). 

La bolnavii cu afecţiuni prionice s-au pus in C\1denţă mutaţii la nivelul 
genei care codcază protema prionică, prm adăug~tea sau delepa unet baze dm 
ARN-ul mesager ceea ce confirmă natura genetică ŞI infectioasă in aceiaşi 
timp a acestor boli. Astfel, în BCJ cea mai frecventă ~utap~ apare la nm:lul 
codonului 200 a\'ând ca efect înlocuirea glutamatulm cu lizină. Mutapa este 
fenoupic dominant autosomală. S-au mai descris şi alte mutaţii la rmdul 
codonului 178 prin înlocuirea acidulw aspamc cu asparagma (68-70). 
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in BGSS cea mai~ mutaţie apare la codonul 102 sau 105, pnn 
substituţia leucinei cu prolina, tradusă clinic prin fenomene cerebelare. 
Mutaţiile la nivelul codonului 117 şi 198 determină tablouri clinice dommate 
de f~mene extrapiramidale şi demenţă (71-75). 

In IFF mutaţia cea mai frec\'entă este cea de la codonul 178, prin 
inlocuirea acidului aspartic cu asparagina, modificările neuropatologice 
majore fiind la ni\"elul talamusului. S-a putut demonstra că alelele 
răspun.z.ătoare de mutaţia de la codonul 178 encodea.ză metionina in poZiţia 
129 în IFF sau valina în aceeaşi poziţie în BCJ (38, 76-77). 

O parte din cercetărori susţin ideea că PrP nu poate fi conSiderat drept 
agent etiologie al BNT deoarece acesta nu poate explica adi!C'-at nici exiStenţa 
m31 multor tipuri de afecţiuni şi nici prezenţa diferitelor penoade de incubaţie. 
De asemenea, se consideră că agentul BNT trebuie să conţină ac1zi nucleiCI în 
g.::nom. S-a propus o teorie unificată privind bolile prioruce, pnn care PfpSc 
a~~d rol de "aprion" este suficient pentru a produce boala în absenţa aCIZilor 
nucle1â. PfpSc ar fixa un Macid nucleic coprion" pentru a forma "holoprion", 
'"''1lwnul dctcrrninând diferenţa tipurilor de B~'T. După alţi auton, gena 
brnpulw de incubaţie este fie identică.. fie apropiat legată de gena care 
encodea.ui PrP. Alterările moleculare din PrP ar putea detemuna PrPSc cu 
propne!.ă;i b10logice diferite (78~0). 

Cel mai frecvent model pentru replicarea PfpSc este cel in care această 
proteină mediază transformarea formei normale a PrP celulare în forma sa 
patologică. Această com"ersie determină acumularea progresivă de PrPSc în 
neuronii sistemului nervos centraL ceea ce induce, printr-un mecanism încă 
ne1denuficat, dlsfuncţia. "llpoi astrocitoza., depunerea amiloidă.. vacuolizarea şi 
ruvartea neuronală. Mutaţiile din genele care encodează Pr~ , ca cele 
observate în BGSS sau în cazwile de BCJ familială, determmă transformarea 
rap1dă în isoforma PrPSc. Cazurile iatrogene de BCJ pot apărea ca rezultat al 
maculării de PrpSc a cărei premtţă, în cantităţi suficiente, poate cataiml Prpc 
gaz.dă in forma patologică PrpSc. Cazurile sporadice de boli prionice umane, 
cum ar fi BCJ, pot apărea ca rezultat al mutaţiilor somauce din gena Prpc în 
PrPSc în sistemul nervos central Se presupune chiar posibilitatea conversie~. 
Prpc in PrpSc la nivel protemic. Totodată, se crede că PrpSc sub forma 
:noculată sau produsă in situ formează un complex tranzitoriu cu Prpc , 
favonzându-se in acest fel conversia. Trecerea prionilor între specii este un 
proces stocastic cara.cterizat prin prelungirea timpilor de incubaţie. Faptul că 
liecare spec1e poate smt.c:tua prioni cu descendenţi de origine comună, implică 
un transfer al informaţiei specifice de la Prpc la PrpSc. În general.. fiecare 
muta!Je PrP este asoci.aU cu o manifestare clinică, exiStând însă şi excepţli în 
cazul unei mlJtalii pamcuJare inJr-un pcdigree, unde se pot întâlni pao.enţi cu 
BCJ sau cu BGSS (1-4; 81, 82). 
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Studii in curs încearcă să explice prin teoria priorucă şi alte boli 
degenerattve ale sistemuJw nervos central cum ar fi scleroza laterală 
anuotrofică., boala Parkinson şi boala Alzheimer (43. 83. 84). 

Tratament 

Cu toate progresele înregistrate in ultimii ani pri\md euopatogcnia, nu 
există încă o terapie eficieolă a bolilor prionice (85-88, 90). 
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We ~ ~ a sytttbcsis el the fi.nding:s fmm the Iiterature an h!ID13D 
rnoo dJscascs. IWu, Creuttfcldr- Jakab disc:ase (ClD) 3.lld Gerstmann-Strănssler­
Schrinker ~"Ddromc are transmlSSlble degeDer.nivt dJ.sc:ases of the cennaJ llCIVOUS 

S"\ >tem causcd by less kDown patbogenic agenrs called prions. Prian. the smallest 
tnfecnous parncle of protc:ic namre k:nown {PtP). doc:s DOC produce mflammanon or 
spcafi.c a nubocbcs, and it 11 rcsi.st&:Dl to the usuaJ techniqucs thal inacuvate virosc:;;. 

PfPC wtndl is eDCOdcd ~ the gene from the start braDcb of the twent! :th 
c.hromo5ome ;;:311 be found ia oormal brams. Tbe a.bBonDa.l PrP are PfpSC Jnd 
Pr-fJC-'0 3JJd thq delcrmme c:nher the ~orm dcgr:::D&:noou of the grey maner 
tCJD) OI" dle amybd plaqaa (GSS). AD lhc prioa ~ cum:mJy recognu.cd 
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have a slow progressi\'C evolution and they are 1m:afUbly l.aJ.aJ Tbere as noc any 
effiCJenttreatment yet that c:ould alter thc chrucal connc. 

Som ia redacne: 27.03.1995 

LEZIUNILE SISTEMULUI NERVOS CENTRAL ÎN INFECfiA 
CU VIRUSUL IMUNODEFICIENŢEI UMANE 

Cannen Caraşco, G..5imu 

Duciplina de morfopatologie 
Uruvemtatea de Medicină şi FII11IlliC1e Târgu-~ 

Sistemul nervos centra1 (SNC) este frec\'ent interesat la persoanele 
mfectate cu virusul imunodeficienJei umane (Vll-1) sau la cei prezentind 
sindromul de imunoâefl.cienjă câ.şt:igat.ă (SIDA). Fenomenul este urmarea 
afinrtăţii ,;rusului atât pentru lunfocitele T4 cât şi pentru macrofage, inclusiv 
pentru celulele microgliale. Prezenţa virusului în aceste celule a fost 
demostrată prin tehnici de imunohistochi.mie, \irusologie şi biologie 
moleculară (hibridare in situ). Histiocitele sau macrofagele, ca şi celulele 
m~rogliale din SNC constituie un rezenur important de mus, comnbwnd la 
răspând1rea mfecJiei in organism (20). 

Prezenţa Vlli in SNC duce la apariţia de modificări carnct.ensnce oe 
natură inflamatoare sau turnorală, uneori şi de altă natură, care nu se 
întâlnesc la cei care nu sunt mfectaţi cu ,;rusuJ respectiv. Când se utilizca.ză 
metode microscoptce spec1ale. 80 până la 100% dm cei infectaţi cu \ 1H 
prezmtă astfel de modificări, in comparaţie cu 35-47% care prezintă şi 
manifestări clinice neurologice~ la 10% din bolna\ii cu SIDA manifestările 
neurolomce constituie pnmele semne de boală (20, 24). 

Un aspect microscopiC cu totul caracteristic este apariţia in CTeier de 
celule gigante multinuclcate (CGMl considerate amprenta neuropatologică a 
mfecJteJ cu VIH Aceste celule de ~tură tusuomonocrtară sau macrofagică 
contin în cltoplasma lor \irusul ŞI pro\1n din fuzjunca histiocitelor sau 
cel~elor microghale cerebrale acti\ate de prezenţa acestuia Aspectul lor 
ex"J)nmâ atât propnetatea \'irusului de a genera inflamaţie de tip producti\·, cât 
şt efectul cttopatogen al acestuia (14,. 17, 20). . . . . 

Alte leziuni ale SNC mai puţ:m caractensuce sunt COTISlderate ca timd 
asociate mfec~ei cu VIH, prezenţa ,lillSUlui nefi~ d~onsuată in aceste 
cazuri decât in mod inconstant. Toate aceste ":'odificăn sumn in stadiile 
tardn-e ale bolii. Cu toate că există obsenaţu care sugereazA că VIH 
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im"3deală SNC intr-o faza timpurie a infecţiei, studiile neurohistolOgJce in 
această fază sunt rare, ÎDtlUCât cea mai mare parte a bolna\'ilor nu preZintă 
tulburări ncurologice in perioada de incubaţie. Rarele forme simptomaoce de 
anfec!Je timpWle a SNC sunt de obicei regresive: s-au observat rare cazuri de 
meningită limfOCJtari. vasculantă cerebrală sau leucoencefalopatie inamtc de 
~ba semnelor de imunodepresie . 

. În sfărşit, in creierul persoanelor mfecta.t.e cu vrn s-au observat in mod 
fJ'CC\l:Dl şi alte modificări, a căror semnificaţie in ce priveşte relaţia cu acest 

\UUS nu este clară. Ele pot fi urmarea infecţiei infraclinice sau inc1piente cu 
VlH dar şi cu un agent oportunist care n-a putut fi pus in e\idenţă; altele pot 
fi urmarea m~ sau vasculitei regresiVe menţionată in stadiile timpum 
ale bolii. 

Pe baza acestor consideraţii, se pot dlstmge, atât la copii cât şi la aduln. 
4 categorii de leziuni ale SNC in urma infecţiei cu vrn: 

1. Lezuuu legate direct de injecţia Cl4 HH şi caractenzate pnn prezenl'l 
de CGM: cnccfalita sau encefalomielita cu VIH, leucoencefalopatia cu V1H. 
m.:.ni11gtta cu V1H. 

Il Le::iuni probabil legate de infecna Cl4 VIH: leucoencefalopatla şi 

mielopari.a \'3Cuolară., polidlstrofia dlfuză, encefalopaua spongiformă, 

\ascu.lita cerebrală. uneori granulomatoasă., mmeralizări ale nucleilor cen~11., 
ale substanţei albe şi ale pereţilor vasculari. granulaţi.i ependimare. 

m. Lenuni secundare imunodepresiei (infecţii şi tumori oporturuste). 
rv. Dtferite leziuni cu etiologie şi patogeneză tmprec:/S cunoscute 

(intlrde., mg:f:~lopatie Wt:nllde.. depozite minerale. mJehooliză.) (20, 21, 33). 

1. LulUIIl Je~ dlru:t lk mfecpa cu VIH 

Observate perttru pruna data in creterul persoanelor infectate cu V1H. 
de către Sharer in 1985 (37), CGM au fost curând considerate ca amprenta 
caracteristică a infecţici cu acest virus (9). Studlile ununohistochirmce au 
demonstrat natura hi.stiomooocitară, ma.crofagică sau microglială a acestor 
celule, ca ŞI prez.enJa constantă in interiorul lor a genomului sau a diferitelor 
structuri componente ale Vll-1. Leziunile cerebrale conţinând CGM se prezmtă 
sub tret forme prmcipale: 

1. Encefaltta Cl4 HH se caractenzează pnn prezen}a de multiple focare 
d.l.scmmat.e constrtwte din celule microghale, ma.crofage şi CGM EXIStă şi 
focare de glJOză reactm1 ŞI necroză, ca ŞI mfiltrate limfocitare. in jurul acestor 
focare, JCSUtUl cerebral poate prezenta un aspect lax, cu wne de detmehnizare 
Neuroru1 şi ax.oni.t sunt excepponallezaţi. Leriunile prezintă predilecţie pentru 
sub~Ja albă,. pell1IU nucletl ccnuşu bazali sau d1n trunchiul cerebral Nu 
esle raJ1 ma intercsarea SCOill1Cl- Uneori exista le2lum in măduvă (encefalomtelttd 
L'lll VIHJ <;:3Lo ~ Înlt'I'I'COd~ .... rtuciv m~n..,. /_,.,,," ,.,, VTJ./1 



2. Leucoencefalopatia cu VIH. Se evidenţiază pnn prezenţa de leZluni 
difuze în substanţa albă, constând din demielmizări, glioză astrocitară cu 
caracter reactiv, macrofage şi CGM, dar Infiltrate mflamatoare rare sau 
absente. DispoZiţia leziunilor este de obicei Sl.l1letncă. interesând substanJa 
albă a emisferelor cerebrale dar şi cerebeloase. Demiclm1zarea se traduce nu 
numai prin paloarea zonelor respective în coloraţi1 pentru mielină, ci şi prin 
aspecte de reală distrugere a mielinei.. care apare sub formă de detritusuri 
fagocitate de macrofage şi CGM. Aceste celule conţin şi structuri virale. 
Pereţii vasculari din substanţa albă apar îngroşap. cu celule endoteliale 
polimorfe, aceste vase găsindu-se în centrul zonelor de dcmielmizare. Aceste 
aspecte sugerează că creşterea permeabilităţii bariere• hcmat.oencefalice este 
responsabilă de leZiurule m1elinice (39). 

3. Meningita cu VIH. În unele caznn de encefalită cu VIH, infectia se 
extinde la leptomerunge determinând apariţia tmei inflamaţii cu macrof~ şi 
CGM conţinând structuri virale, pe lângă inflltratullimfocitar. Procesul este diferit 
de merungita limfocitară care poate surveni în stadiile timpurii ale infecţiei sau, 
mai mr, la cei cu S1Illp1.011le manifeste de SIDA: se caractenzează prin prezenţa de 
infiltrate lirnfocrtare în spapile ~e Ş1 pemascul.are, în lipsa unei 
mfecţil oporturustc. 

Il. Lenuni asociate infecţiei cu VlH 

Sunt modificări cu caracter predommant distrofie în SNC al celor 
infectati cu VIlL dar în care structurile male nu pot fi ouse în evidenJă. Nu se 
cunoa.şie exact mecamsmullor de prod•1cere. 

1. Leucoencefalopatia şi mielopatia vacuolard este o leziune rară cu 
caracter difuz sau multifoca.L sub formă de vacuole în substanJa albă a 
encefalului, uneori şi a măduvei; se întâlneşte şi intcresarea exclusiv 
m.:dulară. Este caracterisUcă prezenJa în unele \acuole de macrofage 
rupertrofiate con!Jllând resturi de mielină (astf~l de "acuole se întâlnesc uneori 
şt în cadru! leucoencefalopanet cu VIH). In măduvă sunt interesate cu 
predilecţie cordoanele dorsolaterale, ~nunnnd leZiunJl~ bolna,1lor cu anem1e 
perruc1oasă, ca şi cele întâlnite la unu ~munodeficJcnţi ~ lcgătur~ cu ~­
Aceste observaţii sugerează că anumiţi facton prezenţi ŞI m cursul infecţlcl cu 
VD-i. sunt responsabili de producerea acestor leziuni (20, 35, 40). 

2. Poliodistrofia difuzd se traduce m1croscopic printr-<J hiperpla.zle dt 
astrocite şt celule rrucroghale în substanţa cenUŞie cerebrală. Modificările pet 
fi discrete greu viZibile pe coloraţii de rutm1, în ciuda frcc,·cn)ci lor. Sunt 
însă f~ C\ldente pe coloraţii spcctale, atât în scoai1ă cit şi in nucle1i bazaJ.i 
sau cei din truncluul cerebral Se inso)esc de o scădere a numărului neuronilor 
care reprezmtă probabil substratul anatomic al atrofie• cerebrale frCC\"CJtte la 
cei cu SIDA. Se presupune intervenţia unor facton toXJCI sau a unor tulbur1ri 

m~bohce (1, 2, 20). 
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3. Ence/âlopalla spong:oformd. În câteva cazuri, substratul morfologic 
al demenţei apărute la bolna"ii de SIDA au fost leziunile de encefalopatJe 
spong1ofom1ă in substan!a cenuşie Când interesează totalitatea scoarţei ŞI 
nucleii bazati. cu hipcrp!azJe de astrocite, se realizează tabloul morfolog~c al 
bolti Crcutzfcld-Jakob. lntrucât nu se izolează structuri virale, nu este clar 
~~rtul acestor modificări cu infecţia cu VIH (20, 35). 

4. V'ascularitele cerebrale constau din infiltraţii limfocitare, uneori cu 
caracter granulomatos in pereţii vaselor cerebrale, asociate cu necroză. Ele 
trebUie diferenţiate de infiltratele limfocitare perivasculare dm cursul 
mcnmg1telor limfocitare. Nici raportul acestor modificări cu infecţia cu VIH 
rw este clară ( 12, 20). 

5. Nodulii microgliali disenunap reali:rează aspectul unei encefalrt.e 
m1cronodulare, d1ferită de encefalita cu VIH. Se presupune intervenţia unw 
"irus e1tomegalic, deşi acesta nu poate fi pus in rndenţă (20, 24). 

6. Mmerallzăn ale pereţilor vascu/ari. La bolnaw cu SIDA se 
întâlnesc frecvent depozite siderocalcare in pereţii vaselor din nucleii cenuşi1 
bazali ŞI dinţaţl, ca şi din substanţa albă.. Modificarea, prezentă la persoane in 
vârstă ŞI in alte situaţiL este semmficativă la copiii şi tineni cu SIDA 
Fenomenul ar fi urmarea unei vascularite din stadiile timpurii ale bolii În 
unele cazun, mru ales coexistând cu tulburări ale metabolismului fosfocalc1c. 
ma1 ales la adulţi, depo.zitele calcare pot fi vizibile radiologie (20). 

1. Ependimita granulară. Până la 65% din bolnavii adulţi preDDtă 
granulaţii ependimare, aparent urmare a infecţiei cu VIH sau cu germeru 
oportunişti (infecţia lichidului cefalorahidian cu mixo"Uusuri sau 
paramiXO\UUSuri) (20). 

III. Leziuni secundare imunodepresiei 

A. Infecţii oportumste 
Cele mai frecvente comphcaţii neurologice la bolnavii cu SIDA sunt 

consecrnţele infecţiilor oportuniste favonzate de starea de imunodepresie (Il). 
Ele apar în fazele avansate ale bolii. Din cauza particularităţilor de virulenţ.ă 
ale agentului patogen dar ŞI ale reacpei bolnawlui, aceste infecţii prezintă 
aspecte climce ŞI anatomo-patologice neobtşnuite şi nu rar sunt produse de 
mai mulţi agenţi. Frecvenţa şi aspectul acestor infecţii sunt condiţionate şi de 
regiunea geografică., condiţiile social-econom1ce sau tratamentul aphcat. Ele 
sunt produse de nrusun. bacterii, ciuperci sau parazaţi (1, 2, 20). 

1. Jnfecţule Vlrale. lnfecţia cu virus cttomega/ic este cea mai frecventă 
infecţie oponumstă a S~C la aceşti bolnavi. Cu excepţia 
meningomielora..d1cuhtei, lezaunile produse de acest virus nu sunt caracteri~11ce 
clinic şi de cele mai multe ori sunt recunoscute la necropsie. Ele intbra.că 5 forme 
microscop1ce a) encefalita nodulară ai cărei noduli microgliali conţin Jlneori 
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incluzii; b) celule izolate conţinând mcluzii (astrocite. neuroni, celule 
ependunare. celule endoteliale. macrofage, CGM); c) focare necrotice 
mtraparen-chirnatoase: d) ventriculită necrozantă: e) mieloradiculită 
necrozantă asociată uneori cu sindrom de coadă de cal (5, 20, 21, 31). 

Dmtre cele două tipuri de virusuri Papova care produc 
leucoencefalopatia multifocală progresivă, la bolnavii de SIDA se întâlneşte în 
exclusivitate virusul JC Acesta infectează cu predilecţie oligodendrocitele. 
dlstrugându-le şi determinând procese de dem1elinizare. Modaficările pot fi 
Similare celor întâlrute la al~ imunodeficien~: focare bilaterale sametrice de 
dem1elinizare în substanţa albă subcorticală, interesând predilect zonele 
paneto-occ1p1tale. l'vticroscop1c se observă focare de dcmielimzare. macrofage 
încărcate cu resturi de mielină, infiltrate inflamatoare. glioză reactivă cu 
prezenţa de astroc1te monstruoase şi oligodendrocite transformate. conţinând 
incluzn virale intranucleare. Nu rar apar abateri de Ia acest aspect în sensul 
unor localizăn atJpice ŞI asimetnce, interesarea altor celule decât 
oligodendrocitele şi un contrast între discreţia reacţiei inflamatoare şi 
abundenţa incluziunilor virale (7, 8, 19, 20, 34, 39, 44. 45). 

Infectia cu virusul zoster determină la bolna\li cu SIDA 
encefalomi;!ită cu Ieziuni oculare. leucoencefalită şi \'asculopatie oblitera.ntă 
cerebrală de tip neinflamator. În stabilirea diagnosticului este tmportantă 
existenţa erup~ei caractenstice ( 18). Encefalita cu herpes simplex este rară. 
fiind asemănătoare celei întilnite la al~ imunodeficienţi. 

2. Infecţii bacteriene. Interesarea SNC de către Mycobacterium avwm 
mtracellulare se observă de obicei în cadrul unei infecţii generalizate şi este 
numai excepţional simptomat.Jcă. Aglomerări de macrofage cu citoplasmă 
spumoasă. cu dispoziţie perivasculară contin numeroşi bacili acido-alcoolo 
renstenti. Tuberculoza este rară la bolnavii din Europa ŞI America de Nord. 
dar fr~ventă Ia africani şi haitieni sub formă de menmgile sau lcziuni 
.:erebrale nodulare. tuberculoame, uneori abcedate Au fost observate ŞI 
câteva cazuri de s~iilis, forme secundare sau terţiare. mcmngoenecfalită sau 

m1elită, dar şi gome cerebrale 
3. Infecţii micotice Micoza caracteristi~ SNC .in SIDA . este 

cnptococoza. Ea determină. o . menmgttă cromca cu prcd1lcc!'e ban Iară, 
complicată uneori cu ventnculrtă. Se observă ŞI moda.ficăn m substanţa 
cerebrală sub formă de chistun paravasculare fără reacpe mnant::lloarc sau 
glială. lnteresarea SNC este constantă în discmină.nlc scpticcmlcc ale 

cmpercii (16, 20, 21, 23). 
4. uziuni produse de parariţi şi alge. Toxoplasmo=a SNC rcprezmu 

una din cele mai frecvente complica~i neurolog~ce la bolnana cu SIDA ŞI 
pnncipala cauză de Jeziuni cereb~e în focar M

1 
ulbli~~~e focare mlcrcSl~ cu 

prcdilecpe emrsferele cerebrale, m special nuc en _ •LUUI ş•hJon1l-ţiUn::' :,oruc?" 
subcorticală, dar exista şi leziuni cerebeloasc, m trunc 1u ccf\.,,r ... ŞI m 
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mădu\'ă În funcţie de stadiul bolii se pot intâlni trei tipuri de leZJuni, uneon 
asociate a) lcnuru nccrouce cu aspect de encefalită oesupurată acută. b) 
abcesc orgamzate cu tendinţă de cronicuare şi c) leZJuni cicatn.zate în unr.a 
tratamentulut Faţă de aceste leZJuni caracteristice în focare, mai rar se 
obscn'il şi lcZJuni d1fuze, hpsite de reacţie parenchirnatoasă şi constituind 
!!'mgura mamli:st.:lre a toxoplasmoze1 cerebrale. forma encefalitică difuză, fără 
nccroz.c. cu noduli m1croghali, conţinând uneori parazitul în fonnă liberă sau 
inch1staU (20. 21, 23. 27, 32, 46). 

Au fost descrise şi câteva cazon de infestaţie a SNC cu paraznw 
Acanthamneha. care produce meningoencefalită acută cu necroză extmsă, ca 
ŞI un caz de encefalită acută cu Trypanosoma cruz~. Este interesant şi cazul 
de lcptomcmngllă cu alga Prototheca Wlckerhamli la un bolnav de SIDA 
singurul caz dm literatura de specialitate când o algă capabilă să producă 
rarcon lcZJuni cutanate, determină leziuni cerebrale (20). 

8. Tumon oportumste 
Starea de 1munodepres1e caracteristică bolnavilor de SIDA determină o 

mc1den~ semnificativ crescută a nunorilor mal1gne, în special a bmfoamelor 
maligne nehodgkuuene (LMN) şi a sarcomului Kaposi (SK), Justificând 
denum1rea de tumori oportuniste, tumori favorizate de starea de 
imunodefic1en~. Fenomenul subliniază importanţa reacţiei imune în geneza şi 
e,·oluţJa acestor boli (10, 38). La bolnavii cu SIDA, LMN prezintă o evidentă 
predilecţie pentru SNC. 

1. L1mjnamele maligne. LMN primare în SNC au fost recunoscute dm 
1985 ca o complicaţie caracteristică în SIDA sublm.iind trecerea de la stadiul 
de scropoziu,itate aslffiptomatică la cel de infecţie aparentă. Au fost întâlnrt.e 
în până la 45% din biopsiile cerebrale executate la aceşti bolnavi şi incidenţa 
lor pare în phnă creştere, la adulţi ca şi la copii. Prezenţa lor este de multe on 
semnalată de metodele lffiagJSUce. în special de rezonanţa magnetică. De 
obicei sunt limfoame cu celule B cu malignitate ridicată, asemănătoare celor 
produse de \1rusul Epstein-Barr la pacienţi cu transplante de organe (3, 4, 13, 
15, 20. 25. 26. 28. 32, 35, 42, 43). Se observă şi interesări secundare ale 
SNC de către hmfoame plecate din alte organe, în special din ţesuturile 
hmf01de. Acestea mteresează spaţiile leptorneningeale, extinLindu-se de-a 
lungul nenilor cranieni şi rahidieni. 

Rar a fost obsenat la bolna\-ii cu SIDA şi limfomul Hodgldn (22), de 
obice1 tipun histologice cu maligrutate ndicată, fără ca legătura dintre cele două 
boli să fie atât de c\1dcntă ca in ca2l.ll. LMN. De asemenea, s-au observat uneresăn 
ale SNC în cazul unor granulomatoze /imfomatouie transformate malign. 

2. Sarcnmul Kaposi. lnteresarea SNC de către SK este rară in 
comparaţie cu mc1denţa ex.tracerebrală a tumorii. Se întâlneşte în cazul unor 
forme multmsccrale cu interesare predilectă puhnooară sau cardlacă. Leziunile 
sunt parţ1al anaplastice dar se observă totdeauna şi proliferare vasculară 
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3. Alte tumori. Nu se 1ntâ!nesc mtercsari ccrebraJe predilccle in C3Zill 
altor tumon observate mai frecvmt la ca cu SIDA (hepalorn, carcinom 
orofanngtan sau anorectal, tumori tesucu.lare). Există insă observaţn asupra 
WlCl modaJ!c lllal mari a tumarilor DCmJaSC propnu-.zise la acqti bohm'i 1411' 

IJI. Lenuni neinfecpoase li netumorale 

În afară de leznmlle consecutive infc:cţjei SNC cu VIH şi a infecţillor şi 
tumorilor oportuniste, în SNC al bolnavilor cu SIDA se observ.\ ŞJ alte 
modificări cu patogeneză incomplet elucidată: leziuni vasculare (iscbemii, 
hemoragii) sau metabolice (encefalopatie Wemicke, encefalopatie hepatlcă.. 
depozite minerale, mielinoli.ză cu dispoziţie pontică). Nu excepţional se 
întâlneşte o hzpetrofie a o/ivelor bulbare corespunzând unei degenerescenJC 
transsinaptice retrograde a neuronilor acestei structuri 

in sf'arşit, se observă frecvent asocierea la acelaşi bolna\' a unor lezruru 
produse de agenţi patogeni diferiţi acţionând succes~v sau simultan: apanţJa 
unw limfom cerebral la un bolnav cu toxoplasmoză cerebrală. ndJcand 
de0scbite dificultăţi ae diagnostic in cazul unei biopsi1 cerebrale. Această 
tendinţă de asoczere a /ezirmi/or întăreşte ipoteza după care anumne mfecţi1 
oportuniste acţionează ca factori ajutători susceptibili să transforme o infecţle 
!atentă cu VIH intr-o infecţie producti\'ă, simptomatică, prin acti\'area acestui 

virus (1, 2, 5, 16, 20). 
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CE!"'TR.U :\'ERVOl'S SYSTEM CHA. "'GES ~ HDL\....., 
IMML~ODEFICIEi\ICY VIRUS ~FECTIO'I 

Carmen Cara.şca, G.Simll 

The central ner."OUS system (CNS) IS trequently im·olved in persons infected 
"'Jtli huruan immunodeficiency Yirus (HIV). The phenomenon is the consequence 
of the ,;rus a.ffinity for both T4 lymphocvtes as well as for cerebral macrophages 
.md ... ucroglial cells. 

TI!e CNS lesior.s in this condi.tion may be clas.sified in four categones: 
(l} CNS les~ons speclfic to mY infection distingwshed by the presence of 

multinuclClted giant cells: mY-encephalitiS or encephalomyelitis. HIV-Ieuk.o­
.:ncephalopathy. mv -merungnis. 

(2) CNS lesions associated ·with mY infection: wcuolar encephaiopathy and 
mvelopathy, diffnse polydystrophy, spongifonn encephalopathy, cerebral Yasculitis. 
foci of mineraiization, Dllcroglial nodules. granular ependymitis. 

(3) l.m.munodepresston subsequent les~ons: CNS opoortunisnc mfecncns and 
tumors. 

(-') Different cucu.lalory and metabohc cbanges Wlth uncleared pathogeneSIS. 

Sosit la redacţie: 15.12.1994 

CORELAŢD ÎNTRE MODIFICĂRll..E MORFOPATOLOGICE 
ŞI ASPECfELE ELECTROFIZIOLOGICE ÎN 

POLINEUROPA TID..E NONEREDIT ARE 

M.Pereanu•, LPascu•• 

• C lmic.a de Neurol.ogJc, Sp11&1ul Clmic Judeţean Sibiu 
•• Clmic.a de Neurolopc, Spttalul Cll.D.IC J udcţcan Mureş 

Uoivc:nrta~ca de MedicinA f1 Farmac~e Târgu-Mureş 

A.cumul1rile canutati\"e raportate de către numeroşi autori in ultimul 
bmp pemul efectuarea unor corelaJli intre modificările structurale şt cele 
elecuofiriolog~ce ce au ca şi consccmţ1logJcă claslficarca polmeuropatJilor 
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generalizate in două mari categoni pohneuropaui ereditare (PE) şi 
polmeuroapUi nonereditare (PNE). 

EXIStă câteva argumente esentiale care vm să sustină această nouă 
modalitate de abordare a problemei, ~ anume · 

-PE debutează de ob1cei in copilărie sau la adultul tânăr, in urnp ce 
PNE apar cel mru frecvent la vârsta adultă (15, 24, 26); 

-PE se caractenzează morfopatologic indeosebi prm dem1elinizarea 
cu1fără degenerare axonală secundară şi scăderea consecutivă a \itezelor de 
conducere netvoa.să (VCN). În PNE se descnu mai frecvent Ieziuru de 
degenerare axonală cu/fără demielinizare secundară. valorile VCN fiind uşor 
scăzute sau normale (6, 7, 12); 

-PE au o evoluJle progresiVă, inexorabilă. invalidantă în timp, spre 
deosebire de PNE ce au ca şi caractenstică esenţială regenerarea (mai întâi 
rruelirucă, ap01 a.xonală) o dată ce acţiunea agentului cauza.l este înlăturată ( 1. 
15. 24). 

Modificări ale Sistemului nervos autonom au fost descnse în ambele 
categoni de afecţiuni (3, 14, 23, 25). 

Lenurule morfopatologice ale sistemului nen·os periferic (SNP) 
socotite până în prezent fundamentale: interstiţiale, parench1matoase (de tip 
neuronal, axonal ş1/sau demiclinizant) sau m1xte (degenerarca walleriană) (14, 
20) sunt comune până la un punct, atât în PE cât ŞI in PNE. Studiile 
electrofi.ziologtce nuanţează această cla5lflcare, perml!futd în plus dccclarca 
le.aunilor metabolice, produse cel mai probabil pnn afectăn enZJmati;;e 
reversibile, dar în care nu au fost decelate până în prezent modificari 
:ruucturale ( 1 ). 

Determmările electroneurografice (ENG) ŞI parţml cele 
electromiografi.ce (EMG) au condus la apanpa unui nou termen în patolog1a 
nm·oasă periferică: acela de neuropatie subclinică (6, 9, 21) Această entitate 
pur electrofiziologică, fără corespondent clinic, are o importanţă deosebită în 
d.lagnosucarea precoce a polineuropauilor, deoarece o at1tudme terapcutu:ă 
etiologtcă adecvată, promptă, corectă ŞI etic1entă poate prc\cru apari!ia 
semnelor clinice, adesea mult prea tardive, ale PNE. 

Analize electrofiziologice de mare fineţe au produs rc\-crbcraJll asupra 
clasificării morfopatologtce "clas1ce" a phneuropati1lor generalizate. Albcrs 
( 1) susţine chiar faptul că degenerănle axona/e rcprezmtă în fond stadii 
diferite ale degenerării \\oallenene, gradul afecţ.~uru1 fimd reprezentat de durat~ 
•1 mtensJtatea aclJUDll agentului cauzat Studule clcctrotinolog•ce. pnn 
~lementele lor comune, par să suspnă această afirm:~•e, ŞI anume. 

~eterrninănle ENG relevă valon ale VCN m hm1te nom1alc. rareori 
r scăZUte. Studiul laten~lor şi al caractenstJCJior potenpalelor cmcate 

u~cază aceiaş1 parametn. atât_în PE cât şi în PNE. Trehu1c m.·nJ.mnal că 
jetermmănle ENG evidenţlaZâ mregistrăn ale VCN la nJ\clul librclor cu 
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dt:tntetrul cel mai mare, comportamentul fibre1or cu d1ametrul mai mic 
nefimd indeajuns studiat (4); 

-înregistrările EMG constată apariţia de potenţiale de fibrilaţie la l-4 
s.'lptămâni după regenerarea axonală., fapt datorat hipersensibilităţii fibrei 
musculare izolate la acctilcolină. Amplitudinea şi frecvenţa acestor activităţJ 
anomtale dtminuă in timp, proporţional cu atrofia fibret musculare (1, 16). 

Polrerca noastră este însă aceea că in ceea ce priveşte consecinţele 
prutnosttcc, a căror finalitate ne interesează din punct de vedere clinic în 
ultima mstanJă, deosebirea dintre cele două tipuri de afecţiuni este netă 
dcgcnerarca wallenană odată apărută după secţionarea prelunguii nervoase 
este treversibilă. cel pu~n în porţiunea distală lezmnii, în timp ce degenerarea 
axonală este reversibilă., deşi durata în timp a acesteia este uneori 
constderabilă. de luni şi chiar ani (7, 17) Recuperarea rnorfofuncţională a 
neuronului şi a prclungirilor sale în stadiul al doilea, tardiv, după efectuarea 
cu succes a transplantului renal reprezintă in opinia noastră tocmai intervalul 
de timp necesar regenerării fibrei nervoase după degenerarea axonală (2, 7). 

I>emielinizarea constituie unul dintre procesele morfopato1ogice de 
bază. care apar atât în cursul PE, cât şi al PNE. Albers (1) susţine că 
patofiziologia leziunilor demieliiJmite este similară cu cea datorată unei 
compresioni nervoase localizate, care nu produce degenerare axona.lă. 

Încctmirea sau stoparea conducerii nervoase s-ar datora unei b1ocări a 
fluxului de curent ionic secundar telescopării segmentului de mie1mă 

dedesubtul următorului nod Ranvier. Părerea nostră este că pe lângă acest 
proces pur fizic există şi alte mecanisme, mai frecvente chiar, care să producă 
demielinizarea (tulburări metabolice. toxice, imunologice ş.a) (13, 14, 16, 21). 

La întrebarea de ce leziunile de demielinizare segmentală apar în 
anumite zone, răspândite aleator la nivelul întregului SNP, răspunsul este că 
fenomenele sunt întrucâtva asemănătoare cu afectările chseminate descrise la 
mvclul substanţei albe la nivelul întregului sistem nervos central (SNC) în 
cadrul sclerozei multiple. 

Pattern-urile electrofiziologice în leziunile demiel.inizate segmentare ale 
SNP sunt considerate următoarele (1, 27): 

-ENG - scăderea mamă, până la dispariţie a VCN, în funcţie de 
mtensttatea leziunilor cu creşterea duratei latenţelor (18) şi modificări ale 
potenţialelor evocate în special la stimularea proximală (amplitudme. durată.. 
formă) (1, 27). Apare, de asemenea, frecvent blocul de conducere în 
propagarea influxului nervos şi dispersia temporală focală (4, 8, 13); 

-EMG - aspoctele par a fi m:aracterisbce atât pentru PE, cât ŞJ pmtru PNE. 
Trebuie mentionat că remielinizarea se produce mai rapid (zile. 

săptămâni) decât r~enerarea axonală., fapt ce explică în parte revenirea 
raptdă a parametrilor electrofiziologici în prima fază a neuropauet uremtce 
după transplantul renal reuşit (3, 5, 7, 17, 18). 
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O remarcă aparte trebuie flcută polineuropatieJ distale cu involuţie 
proximală progresivă: "dying-back polyneuropathy", datorată cel mai 
probabil unei afectări a sistemului de transport axonal (1, 8. 10, 12). Această 
entitate este caracterizată morfopatologic atât prin apanţia de leziuni 
jemJelinizante, cât şi degenerative axonale. Predominanţa uneia sau alteia 
sunt reflectate biologic de timpul necesar regenerării după încetarea acţiunii 
agentului cauza!: degenerarea axonală. cu dermehruzare secundară se 
recuperează mai lent, in timp ce dernielinizarea prunară cu degenerare 
a.xonală secundară are o durată mai scurtă de regenerare (6). Este de subliniat 
însă faptul că in lumina datelor actuale, axonii odată afectaţi se regenerează 
cu internoduri mai scurte, frecvenţa lor crescută ducând la scăderea ,;tezei de 
propagare a ~nfluxului nervos astfel ca. cel puţin teoretic. revenirea VC"N la 
param~i anteriori afecţiunii este discutabilă. 

In leziunile acute ale SNP afectările fibrelor nervoase dau un aspect 
mortopatologic degenerativ oarecum uniform (20). Leziunile nervoase cronice 
însă. prin apariţia proceselor regenerative prezintă un aspect morfopatologlc 
extrem de mo2a1cat, astfel că raportul fibre regenerate/fibre deger:crate. 
cuantifica! în timp, poate să evalueze prognostic destul de fidel s::nsul 
evoluţiei afecţiunii. Microscopic, dispariţia dis]uncţiei axogliale poate fi 
considerată ca un proces final al recuperării (8, 20). 

O menţiune aparte trebuie Iăcută influenţei asupra proceselor 
;!lectroti.ziologice neuronale ale anomaliilor metabolice care se marufcstă Intr­
un stadiu precoce, anterior apariţiei leziunilor structurale (ex.diabet .zaharat, 
uremie, etilism cronic ş.a). Reversibilitatea într-o durată scurtă de LJmp a 
VC!'Il după normalizarea constantelor biologice conduce la ipoteza unei 
lllhibări rapid reversibile a unor sisteme enzimatice şi in primul rind al 
:-.~a+,'KT-ATP-azei, care reglează permeabilitatea selectivă a canalelor pentru 
ionn respectivi (1, 8) 

Normalizarea precoce a VCN după revenirea la parametrii liziolog1C1 .11 

Jatelor de laborator (după 6 ore de euglicernie la hipergliccmici) ( 1) precum şi 
modificările raportate in funcţionalitatea fibrei nervoase după o smgură 
şedin!ă de dializă (11) sugerează _faptul că recuperarea nenoasă se poate 
produce cu atât mai. p~ cu cat diagnosticul afecpunn. cauzale este pus 
tnal umpunu. Modificările structurale, odată apărute. mcetmcsc. m\ers 
proporţional in tnnp, regenerarea morfopatologică şi deci procesul de 
recuperare clinică ( 19). 
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CORREL-\"nO!IIS BETWEE!'i THE MORPHOPATBOLOGICAL 
~IODI.FICATIO!IIS .-\..,D THE ELECTROPID"SIOLOGICALA.~PE<..TS ~ 

JliO!'Ii-HEREDITARY POL\"!'It"EUROPATBJES 

Between beredltaiy po~neuropatlues (HP) and non-bereditary 
pol~neuropatlues (NHP) lhere are differences wbicb can be systemanud as follows 
al HP usuall~· stans in childhood or m lhe young adult; b) HP 1S characterizcd ~ 
dem,ehnizauon mtb or mlhout secon~ axonal degeneranon, wlule NHP shows 
lestoJlS of axonal degeneration mtb or witbout secon~· demyelullzauon, c) HP 
has low speeds of nen·ous conduction. wbereas in NHP tbe speeds of nen ous 
conducuon are slightly reduced or normal; d) ~s ~\"C a progressive. inc.xorable. 
dtsabhng e\·olution m _tirnc. unlike _NHP whicb JS characterized by nen·ous 
regeneration - at tbe begmmng ~-elinic. later on axonal - as soon as the C3usaU\-e 
agent ha!' been elirnmated. 
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Sindromul uremie este caracterizat printr-o afectare canntativă şi 
calttau\'ă a perfonnanţelor biologice ale întregului organism. În paralel cu 
progresiunea insuficienţei renaie se constată o deteriorare a funcţiilor 

fiziologice şi biochimice, ce are ca rezultat retenpa de compuşi metabolict 
care sunt în mod normal epuraţi de rinichii sănătoşi. Acest concept este 
relevat de succesele înregistrate prin dializă în insuficienţa renală temunală. 

Cunoştinţele noastre cu privire la factorii specifici care determină 
sindromul uremie rămân totuşi incomplete. Caracteristicile clinice sunt 
~specifice, ele mimând tabloul unei intoxicaţii endogene. Cele mai 
pronunJate modificări sunt descrise la nivelul sistemelor cardiovascular, 
neurologic, hematologie, osteoarticular şi imunologie., asociate cu dereglări 
aie citorva sisteme hormonale, hemostatice şi metabolice (4, 35). 

În contrast cu aDOOlaliile histologice bine definite ale mîelinei şi 
a.xonilor în neuropatia uremic:ă periferică. ba.ZA:le metabolice şi clinice pentru 
aceste modificări nu au fost încă definitiv identificate ( 13 ). 

Etiopatogenia polineuropatiei uremice este extrem de complexă. După 
Jennekens (16) trebuie distinse cel puţin trei mec;urisrne patogenice 

L Deficienţa de vitamma B 1 (tiamina) este cel mai adesea implicată 
datorită similrtudinii neuropatiei uremice cu cea produsă prin carenţa de 
tiamină (boala beri-beri). Totuşi, cercetările experimentale nu au evidenţiat o 
scăden: a ni•.-elului plasmatic al vitaminei B1 la bolnavii uremici cu 
insuficientă renală cronică (IRC) şi nu s-a putut dovedi o pierdere substanţială 
de tiamină în cursul bemodialirei, probabil din cauza legăturii acesteia de 
protemele plasmatice. 

Pe de altă parte, administrarea parenterală de vitamina B 1 suplimentară 
nici nu previne, nici nu amelioreaz:ă polineuropatia uremică. 

2. Nivelele crescute tk hormon parohroidian (PTH) pot provoca 
experimental o neuropaue, mecanism posibil prin creşterea concentraţiei de 
calCIU în nervii periferici (16, 22). 

Această teorie este susţinută de următoarele observaţii: 
- Coocemraţai crescute de PTI-1 în nervii periferici şi încetinirea vitezei 

de cooduc.cre nervoasă observate experimental la câinii uremici. 
Paratirouicaorrua efectual! înainte de t.Dducerea uremiei prevme aceste 
modlficări 
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in comparaJ.le cu pacienţi1 bemodlaliziţi care au rmde de PTH 
normale, la bolnavu uremici cu ruvcle de P'TH crescute in sân2e s-a constatat 
o scădere a "ltezei de conducere nervoasă. 

PTH arc o greutate moleculara (GM) de 9.424 daltorn (d) ŞI este 
produs ca un efon nereuşit al organismulw de a corecta bipocalcerma. 
tuperfosfatemJa ŞI h.Jpovn.munoza D (35). 

IVIc ŞI colab. (20) şi Schoot ŞI colab. (31) au relevat săden aJe \'lte2rtor 

de conducere nervoasă (VCN) la bolnal'ii cu valori crescute ale P1H 
EXJSIA însă şi argumente care diminuă rolul P'TH in producerea 

pohneuropatiei urem1ce ŞI anwne: a) faptul că nu s-a stabilit nici o corelape la 
pacrenJll hemodializaţi între cele patru forme ale P'TH defmite imunochiimc ŞI 
VCN; b) la bolna\li hemodJalizaţi VCN nu s-a îmbunătăţit după 

paratirOJdectomie ; c) polineuropatia clinică sau scăderea VCN nu constituie 
o caracteristică a h.JperparatirOJdismului ca boală (22). 

3. /nhib/ţia actiwtătii enzem1ce prin torine uremie/! cu masa 
moleculară med1e (7). 

Substanţele urenuce sunt împărpte arbitrar in 3 grupe in funcpe de 
greutatea lor moleculară: a) \:U GM joasă (<300 d) de ex. ureea, creatinina: b) 
cu GM medie (intre 300 şi 1200 d) de ex. Prn, P2 microglobulina; c) cu GM 
înaltă (<12000 d) de ex. macroglobulinele (35). 

Caractenzarea toxmelor specifice care pot fi responsabile de 
simptomele uremice a Ouctuat, de-a lungul anilor, paralel cu aplicarea acestor 
IGw in practica terapeutică generală. După ce iniţial s-a pus accent pe 
substantele cu GM joasă, in penoada 1965-1975 cercetărorii au identtlicat 
rolul f~opatologic al substanţelor cu GM medie. Datorită faptului că au fost 
dlficli de 1dentlficat compuşii responsabili, s-a revenit asupra molecuielor 
m1c1. 1ar d1n 1975 ureea (GM=60 d) a fost acceptată ca un marker al ummei 
la pac1enţu dJallzaţJ ŞI s-a acordat o mai mică atenţie moleculelor medn ca 
toxme urem1ce potenţiale (35). 

Ipoteza mhibiţJei actlvrtăpJ en.zimatice prin toxine uremice se datoreaza 
observaţie! că această polmeuropatle a fost mult mai rar obsemuă clinic la 
pacJentu cu dlaliZă pentoneală de lungă durată, probabil din cauza cj 

memb~ana pentoneală este mai permeabliă pentru substanţele cu GM medie 
in sprijmul acestei supoZiţii \lne fa~tuJ că dlmensi~ neuropatie1 depinde de 
creşterea orelor de dlaiiZălsăptămână ŞI că dialtZa pentoneală pare să fie 
asoc1ată cu o mai scăzută incidenţă a afectărn nen·oase perifence (28) 

După Roza Sanz ŞI Martin Matl!o (30) una dinue muluplele 
marufestăn ale IRC il constitwe acwnularea în plasmă a unor substanţe 
toXJce. faptul că pre\"enirea neuropane1 urenuce se ~ fa<:e pnn 
prelungirea umpului de hemodialJZă_permJte să se tragă concluzia că afectare:l 
SNP poate fi datorată reten_pet m orgamsm a unor molecule cu GM 

supenoa.ră celei a ureei ŞI creat:liliJlel. 



Tratarea bolnavilor prin ~ "strategii" de hemodializă a pemus 
punerea in discuţie a rolului retenţiei în orgamsm a unor substanţe cu GM 
medie (teoria "middle molecule toxines"). S-a ajuns astfel treptat la reducerea 
cu Jumătate a timpului de dializă fără ca semnele de neuropaue să apară. 
utilizându-se o membrană de poliacnlonitril, a cărei permeabilJtate este mult 
mai mare pentru moleculele cu greutate moleculară medie decât aceleia de 
cuprofan (10, 11, 29, 37). 

Cel mai puternic argument impotriva rolului iatrogen al substanţelor cu 
moleculă medie il constituie lipsa de corelare dintre ni\-elele lor plasmallce şi 
seventatea polineuropatiet (1, Il, 16). 

O serie de investigaţii expenmentale au demonstrat totuşi efecte 
ncurotoxice la câteva substanţe acumulate în serul urenuc: mtoinozitolul. 
P1 nucroglobulina, metilguanidina etc. (5). 

Mlolnozitolul este un hexitol triciclic, hidrosolubil cu o GM de 180 d. 
i:.t constituie precursorul fosfoinozitidelor, o clasă de fosfolipide al căror turn 
over rapid în ţesutul nervos ar putea afecta activitatea sistemului nen'OS 
pi!nfenc. În IRC se produc tulburări ale sistemului de menţinere normală a 
corn:enuaţlei mioincznolului in plasmă. probabil prin scăderea catabolismulw 
acestet substanţe la mvel renal. Pornind de la această ipoteză. Ras/an şi 

Fishmann (28) au putut demonstra o scădere a VCN la şobolarui cu uremie 
expenmentală cărora li s-a administrat un regim alim~ur conţinând 35% 
IWomoznol VCN a revenrt la normal după instituirea Wlei diete obLŞDwte. 

După alţi autori, posibilitatea ca nivelele de mioinozrtol plasmatic 
crescut să fie implicat in patogeneza neuropatiei uremice trebwe în~ 
~(23). 

Pe de altă parte, scăderea mioioozitolului in celula nervoasa conduce la 
o diminuare a activităţii Na+-K··ATP-azei şi are ca rezultat o creştere aNa+ 
intracelular. Această uşoară diminaure a potenţialului de membrană scade 
VCN independm1 de alterările structurale ( 1 ). 

În ultima perioadă se pune accent deosebit pe activitatea serică a 132 
m1croglobulinel (B:!M) constituent princtpal al depozitelor de amil01d (17, 
18) Aceste depozite, cumulate in timp, sunt susceptibile să producă leziuni 
aJe Def\Uor penferici in special la pacienţii care beneficiaz.ă de o hemodializă 
pe termen mai îndelungat (2). Muras~ şi Kawa1 (25) dă ca exemplu 
lenOsiDO\tta indusa de arruloid în smdromul de tunel carptan, care se 
mamfesd mai pregnant pe o polineuropane ummcă preextstentă. 

O sene de autori (8, 9, 19, 21) consideră că S,M nu este îndepărtată 
pna hcmndtaliza convmpooală in special când se utilizează membrane de 
cuprn{aiL RucuJ de producete a amllmdozet este mănt în hemodializa pe 
t.:rmcn lung, UDde cwceubilfllle 5Crice de B:!M s-au dO\'Cdrt a fi semmficanv 
rrw crescute (17. 11). 



Alţi autori consideră că această proteină cu o GM de 11.818 d (19), 
care în mod nonnaJ este catabolizată în rinichi, se acumulează în plasma 
pacienţilor cu IRC avansată şi la hemod1ahzaţi1 croruci. Anuloidoza rezultată 
se datorează clearence-ului mic sau chiar absent al acestei proteine chiar şi 
pnn membranele de celuloză sau de pliacrilonrtril (3, 5, 14. 18) 

După Drueke (12) pentru tratamentul profilactic al amiloidozei singura 
modalitale terapeutică eficientă o constituie transplantul renal sau in cazul în 
care acesta nu este posibil, utilizarea de membrane dializate înalt compatibile. 
Acest fapt este cu atât mai necesar cu cât posibilitatea depunerii de amiloid în 
spaţiile peri- şi endoneurale pare să fie mru mare cu timpul la d1alizapi cronici 
favoru.lnd chiar, după o perioadă mai îndelungată de timp, modificări 

morfologice care să ducă la agravarea polineuropatiei uremice (15, 27). 
Van der Vliet (36) susţine că din punct de vedere etiopatogeruc 

polmeuropana uremică pare să difere de cea diabetică. deşi ambele sunt de 
oril!ine dismetabolică. 

- Căutarea pe cale experimentală a enzime/or inhrbate reversrhtl m 
uremie a adus contribuţii importante în încercările de elucidare a 
mecarusmelor de implicare a sistemului nervos penferic în uremie. 

Procesul prin care o toxină dializabilă ar putea produce o neuropatie a 
condus la ipoteza că transketo/aza prezentă în eritrocite. ţesutul nervos etc. ar 
fi mhibată de toxine uremice. Acest fapt este deosebit de important pentru 
s1milrtudinile clinice şi patogenice dintre neuropatia uremică şi cea produsă 
prin deficienţa de tiarnină (24). Sterze/ (34) a raportat o creştere a acti\ităţii 
transketolizei în eritrocitele predializate comparanv cu cele postdializatc şi 

postulează că acest fapt se datorează îndepărtăni unei substanţe mh1bitoarc 
necunoscute. Alţi autori neagă importanţa inhibării transkctolazc1 in 
producerea neuropatiei urenuce ( 16, 22). 

Dobbelstein şi colab. (Il) au urmărit metabohsmul ntamme1 8 6 la 
pacienţii uremici prm măsurarea activităţii transa.nunazl:i glutmmcoxalaCCll~ 
crrtrocitare, cu şi fără adăugarea de pmdoxal-5-fosfat ca ŞI cocllZimă Autom 
studiului subliniază că toxinele uremice inhibă şi aCU\ltatea piridoxalkmazci. 
astfel că unele din consecinţele clinice ale coexistenţei dcficnulu1 de ntamma 
B şi a urem1et includ existenţa neuropatiei periferice. 

6 o serie de autori au dovedit că substanţele diahzabJ!c mlubă 
·verSibilitatea ATP-azd dependentd de potasru, iar inhibarca "m nm" :1 

1~estei enzime a fost evidentă la şobolarui urern1ei. lnh~barea transportului de 
--.:a+ de-a lungul membrane• neuronale duce la mcctm1re:1 conducerii 
'lfltLxului nervos. O observaţie interesantă este aceea cu prime la scăderea 
·ffi'.::abiJităţii pentru Na+ a membranei neuronale in msutic1~n!a renal~ 
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s-a sugerat că această dc:screştere poate fi corclau cu cn:şll'rea ca­
. -~!T.lcelular sau cu acumularea mtraa:<Onală de metaboh!J tox1c1 ( 16) 



Shiballora ŞI colab. (32) au studiat mecanismul de p~ a 
ncuropallci urcm1ce utilizând modele experimentale de IRC la şobolani. După 
induccrca insufic1cnţei renale au fost determinate VCN, conţinutul electroliUc 
axoplasmatic şi suprafaţa arici de scc~une a fibrelor mielinizante ale nervului 
sciatic. Valorile a'l:oplasmauce ale conţinutului de Na+, K·, CI- ŞI ea++ au 
lost dctemunatc pnn m•croanal1za cu raze X Rezultatele obtmute relevă 
taptul că faţă de grupul de control, VCN pe nervul sciatic era semnificati\· 
scăzut. A fost observată o scădere semnificativă a conţinutului de Na .. 
axoplasmalJC a ncf\ului sciatic şi o reducere în suprafaţa de secţiune a 
fibrelor miclinizatc. Aceste fapte sugerează că afectarea penneabilităJll 
membranei a:-;onalc pentru Na+ şi reducerea- diametrului fibrelor mielinizat.e 
pol juca un rol deosebit de important în scăderea VCN din polmew:opat1a 
urcm1că (32). 

Diminuarea activităţii Na+ K+ ATP-azei la bolnavii uremici a fost 
dovedită de Boero şi colab. (6) care pun în evidenţă faptul că în scăderea 
transportului de Na .. prin mtennediul pompei de Na+-K+ joacă un rol foarte 
important în patogeneza hipertensJunii arteriale şi. a Ih!uropatiei la bolnavii cu 
IRC terminală. 

Shobh şi colab. (33) conSideră că responsabile pentru apariţia 
polineuropatici urcmice sunt atât modificările funcţionale neuronale cât ŞI 

modificănle morfologice ce apar tardiv în evoluJia afec!J.unii. Principalele 
argumente pe care le aduc autorii articolului sunt acelea că o creştere rapidă a 
VCN la câteva zile după un transplant efectuat cu succes nu poale fi explicat.ă 
prin rcmiclinizare sau rcgenerare, deoarece aceste procese sunt leme în timp; 
pe de altă pane, modificările in funcţia nervoasă, raportate după o singură 
dializă. md•că existenţa unw element f:u.nc!J.onal în mecaw.smul de producere a 
polmcuropatici urem1cc. 

N1elsen (26) a menţiOnat faptul că există o dublă cxplicaţl.e a afectă.ni 
Sistemului nef\·os periferic in cursul IRC ŞI anume disjuncţia membrane• 
axonale prin diYerse mecanisme pe de o parte, iar pe de all.ă parte CJUstenţa de 
lezmm nl!rvoase degeneranve. Creşterea rapidă a VCN după efa.1uarea cu 
succes a transplantului renal este compaubilă cu ambele ipoteze. Astfel, o 
restaurare a potenţialului de membrană axonală se observă imediat după 
restabilirea funcţ1ei renale. Aceasta, per .se, duce la o creştere a VCN 
mdifercnt de persistenta leZiunilor morfologice. 

in studiile e~penmcntale, pnrnul semn de regenerare dupa 
dem1elinizarea scgmcntală o reprezmtă reconstrucţia nodulilor RanVIer, proces 
care arc loc la citeva să.ptămaru după transplant EvidcnţJerea creştem VCI' 
încă din pnma· ·săptămână postoperatone consutu1e însă un argument 
1mportant în favoarea restaură.ni potenţialului de membrană ca un mecanism 
de bază în reluarea funcţiei de conducere neuronal.ă la parametrii normali. Pe 
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funcţiei membranei axonale asupra incetimrii conduceni nervoase o constituie 
creşterea VCN in cursul fazei lente de recuperare după transplant Este puţin 
probabil ca restawarea funcţiei membranei axonale să intârzie câte\'a luni 
după normalizarea funcţiei renale. Din contră, recuperarea lentă a VCN pare 
să corespundă cu regenerarea axonului. Dacă acest fapt este adcc\'at. el aduce 
probe mdubitabile privind degenerarea axonală de tip "d~1ng back'' 
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AETIOPATHOGEJ\,f"JC ASPECI'S 1!\i L'RAEMIC POLTh"El'ROPAm\-

M.PD'I!tmlf • l.PASCII 

In the aetiopathogenesis of uracmic polyneurop:rthy at k:ast threc 
m~hamsms ma~· be dl.stinguished: a) "\itamm ~ ck:ficicDc\·. insufliceiitly proved. 
b) increase of the amoant crf parath)Toid hotmaDc, \liud:: a.:::onnts only par~· for 
the electrophyslOiogical modificanoos, c) acxmrmlanon of ccnam De..wtnXIc 

substances (myoinositol ~ miaoglobulm, .mclhylguanidine de.) in the s.:rum 
represents the most proved meclwrism. Tbe im:oh"eeJJClt cf tbe pcripheral nervous 
S\'Slem dunng chronic renal failure is the final ~ of both tbc ~n of the 
axonal membrane arul of the degencrative proccsscs. 

Som la redacru: 21.03.1995 
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STUDII CLINICE 

FLUANXOL IN THE TREA TMENT OF SCHIZOAFFECTIVE 
PSYCHOSES 

Gh. Grecu, L Grecu-Gabos, Marieta Grecu-Gabos 

Psychiatry Clinic ofTârgu-Mureş 

The schizoaffect:ivc psychoses consist of a group of psychic 
ril$turbances situatcd at half way between schizophrenias and major disorders 
ofthe state ofmind During the Iast decades many studies have been dedicated 
to them arul the dominant idea is that they are of a heterogenous nature. as 
wen as thet their therapy should be founded upon a sure diagnosis based c~ a 
longitudinal estimation of the patient, of the psychopathological 
phenomenology, and the autolytic risk as well (Grecu, 1975; Angst. Felder, 
Lohmeyer, 1979; Brockington, Mende/1, Wainwnght, 1980; Goodnick, 
Meltzer, 1984, Predescu. Ciurezu, 1985; Mameros. Tsuang, 1986; Kielholz. 
1988; Tuu/io, Achte, 1989). 

Regarding the therapy with standard neuroleptics given daily in 
1ractionated doses, we noted the presence of certain difficulties both for the 
pauents and their families. On the contrary, the retard· neuroleptic given 
intramuscularly for approximately 30 days bas supplied large perspectives for 
therapeutical rehabilitating actions by the increase of compliance and accept 
of the prescribed treatrnent. 

Fluanxol is an esterified substance with fatty acids and a carbon atom 
m its molecule, a fact that grants its liposolubility and its injectabilrty as well. 
The liposolubility of the Fluanxol-fatty acid complex facilitates to carry out 
ccrtain constant le\-els of plasmatic concentrations of active substance which 
are higher than wben given orally. This phenomenon is determined by the fact 
that the hepatic transit and hepatic inactil'lltion are avoided wh.en Fluan.'<ol is 
tnJected Among the clinical-therapeutical advantages we menuon: the 
anupsycbotic action is approximately equal to that of the standard product 
voven in 3dequate doses; reduction of the toxicity risk and of the sewre 
second:uy pheoomena; therapy is more easily and simply camed out~ the 
impro\emeut of tbe patient-doctor relationships and v.ith the fa.mdy as well; 
reduc:tion of relapses, tune and posologica1 savings, etc. 
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Matmal and Mnhod 

The present paper 15 based oo thc chmcaJ-therapeu observ.axJns 
performed on 130 patlents hosprtalized during 1970-1993 in the Psvchtatnc 
Chnic of Târgu-Mureş for psydnc dJsorders of the mixtura! type · (schu.o­
affective, with or without int.erpretative elemeuts) and wbo benefiU:d of a 
treatment with Fluanxol retard 

The selection of the patients of the bolh sexes was madc oo chagnosts 
criteria, but also considering certain demographic parametm, too. The 
patients that were admrtted received Fluanxol 1Dlder hospitalizauon 
condrtlons, after a period of 14 days in \\hich they received orally the 
standard neuroleptic, and which was a " tolerance test", too. 

When Fluanxol retard began to be given in doses of 20-40 mg., at intm-a!s 
of approximately 30 days, the standard neuroleptics were retired. Fluamol was 
administered for a period of6-12 months and during the first days oftreatmelll the 
pauems also received reduced doses of antl-parlcinsooics. 

According to the somato-psychopatholog~cal pheoomcnology, fluan..xol 
was asSOCiated \\ith other drugs such as: antidepressors, ant:iparlcinsoncs, 
cardiovascular analeptics, \itamins, barbrturics, and the like, whi.le for the 
suic1dal risks a few sessions of elec:troconvulsiotherapy were adminisrered 

Results and Discussion 

The studied group consisted of 130 patients between: 19 and 49 years 
old out of which 57% were females and 43% males (Fig.l). As regards their 
mantal status the predominance of "ma.rried" is noted with 61 o/o, foUowed in 
decreasmg order by "lDlDlarried" with 15o/o, the "divor~'" with 13%, and 
those wrth nonofficial marital relationships (the"concubines") with 7% .. and 
the v.1dows v.ith 4%. As regards the age decades in which the schizoafTecti\:e 
!)SYChoses occurred we got the followmg data: 

-in the second decade (10-19 yecus) = 10% 
- in the third decade (20-29 years) = 41% 
- in the fourth decade (30-39 years) = 36% 
- m the flfth decade (40-49 years) = 13%. 

Fig 1.: Tbe dlsmbutian on scxcs 
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Fig.2.: Tbc distributioll ofthe patients accordi.ng to the oldness of the 
disardcr aDd begimJi.ng of the tbcrapy 

As for tbe patiems' distribution according to their semority in disea.o:e 
and diagnosis we established that in 47% of the cases therapy was started 
between 0-l year from the ooset, in 28% between 1-2 years, in 19% between 
2-3 years and in 6% aftcr more than 3 years from tbe ooset of the psychoSIS 
(Fig. 2). 

Tbe tabulaled data sbo"'-ed a significant pmalence of the females as 
compared to males, as wcU as a concentration of ilie ooth onset and start of 
therapy witb Fluanxol in the m-rd and IV-th decades of age (77%), and a 
high perceotage (75%) of tbe patieuts having a semontv between O and 2 
years from tbe onset to the start oftbe therapy. 

1be analysis of the data regarding the socio-profes.<OOnal status of the 
patiems reveals that 30% of thcm were workers and fanners, 20% were 
pensiooers, 18% witbouljobs, 13% bousewives and 10% pupils and students. 
Tbe longihldinal study and the analysis of personal antecendents showed that 
62% of the patieuts bad manifcsted previously to illness certam schizo.. 
affccti~ and iJtterprc:wive features. Concomitantly \\ith the onset 53% of 
thcm li\'ed anxiously, depressi\'ely or, from an interpretatJve pomt of wiew, 
tbey manifesbed depersoDalizatioo, derealiz3non, blumng or dlmmmg of 
reality m the fonn of an "existential deadlock" or a "personal desintegratory 
cawtropby". In 41% ofthe patieuts paranoid ideas were present and in 28% 
1hcre were suicidal concems. Sexual desires wcre manifested by W1Sh and 
repulgoa. fngidity, sbyncss, fear and tendc:Dctes for perversiOD. but more 
~ for zoopluly, aU tbcse exrtmg in 1% of thcm. 
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Tbe oereoocollatera.l amecedems evtdeoced the presence of 
schizoparanoid and state of mind disorders in 42% of the close relatives and 
alcohol and drug excesses in 16o/o, while in 42% ofthe patients there was no 
evidence of the presence of family vulnerability. As regards their famihal 
situation when the patient was ta.kc:n inlo study, we pointed out the fact that 
many of thern carne from disorganized families (54%), showing affective­
educational defficiences and baving difficulties in communicating with 
partners and chi1dren. 

1be sc.hizoaffectm: psycboses an: oonstituted of a dlssocartatg• 
interpretative and depressive-mani.acal mixtural symptomatology. The 
mtensity or predominance of these syrnptoms may change from ooe moment 
to the other, and for this reason their estimation and clinical diagnosis, as well 
as the estabilisbment of a therapeutic plan require much attention and 
professional competence. In 56% of our patients, the disorders of the state of 
mind that had settled during the onset period of the dissociating 
phenomenology were more or less evident or screened from the affective 
ones, in 25% they started during tbe schizophrenic state, and 19"/e during the 
post-psychotic period after the tberapy with standard neur~ U. a few 
weeks or months, and, very seldom. even with Fluanxol. 

In 26% of the patients, tbe depreSSi:ve symptoms were prevalent and 
screening the discordant syndrome, while tbe rest of 74% ofthem presented a 
psychopathologic picture tbat consisted of mixturalschizo-affective and 
mterpretative symptoo\atOIQ&v tbe predcm~ of which could change frm~ 
one day to the other. 

In the patients wbo bad the sc:bizoaffectiv omet by the means of 
depTesSive phenomenology, tbe administering of antidepressives contributed 
to a more significant evidence of the dissociating phenomena which had becn 
pre--iously screened by the depressive syndrome, thus even the antidepressors 
couJd help to estabilish a precise diagnosis. In the patients in whom thc 
depressions settlcd against a schizophrenia with lcnown antecedents or aL the 
closmg of the attack or after a certain time from it, the dlagnosis 
estabilishment did not present any difficuhy. 

Tak:ing into account the above said, we could evidence the important 
role played by a correct anarnnestic investigation for both a precise and 
correct diagnosis and the settmg up of an 3dequate trcatmcnt. As a first 
remark we should like to point out the fact that only 29% of the patients 
treated wtth Fluanxol retard presented an unfavourable e\'Oiution, being 
necessary to change therapc:utical conduct by renouncmg to admmistcr thc 
drug. In 41% of the patients tbe remission was charactenzcd by a gradual 
dlssipatJon of tbe scJw.o-atrective and interpretallve phcnomcnology and 
presc:nting further pseuOO-oeurotic accuses, while the rest of 30% showed a 
iood c:nou&h imptovement. but with tbe pcrsistence of isolated phcnorncoa of 
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thc hvpcrpubhc type mtemal aod relatiooal di.sca:nfort 'IIVith a dnninisbed 
spontanc1tv and imi.Jauve. 

Thc thcrapcuuc clliciency (superior to that ofthe standard preparations 
or cwn of othcr rctard neurolepncs) is expressed by the socio-professional 
wcinscrtton of thc trcatcd paucnts and especially when it is given during more 
rnunths assoc1atcd wtth some other adequate medicine (antidepressives, 
·tntlpar1onsomcs. \itanuns. etc.). 

Thc bcst rcsults were obtained with the patients that had a di.agnOSIS 
and a trcauncnt dunng tbe first months after the ooset or relapses (Fig.3.). 

O Good results • UnsatisfYing O Sat:isfying 
2 3 

Fig. 3.: Tbera:peutic cfficicncy 

Good results were olnamed in ~/o of the patJents. satisfactory in 8% 
and unsausfactory m 29%, ali these demonstrate that Fluanxol retard \\"hen 
given associated "With other adequate preparatioos, has a good therapeutic 
value m scluzo-affectJvc psychoses. 

Our obscrvat1ons show the fact that Fluanxol rctard has also c:enam 
deprcssivc and anxiol~tic potencies. without excluding the poss:1bility of ilS 
intervent10n in thc depressogenous mechanism, especialiy aft.er a long duration 
treatrnent, thcse depressions bemg dunmed in a sbort time after its assoc.tation 
"With antidepressors. 

Generally. we have succeeded in reducing the dimension of botb acute 
episodes and theu recurrences, unproving them alongside with the 
consolidation of theu connectlon with reality. In this respect, the patients were 
offered various strengtherung prograrns in accordance WJth t.he occurrence of 
the improvemcniS. hclpmg tbus their easier reinsertion m tbe daily 
circumstances of the socio-profess10nal existence, as -well as to help tbem to 
enstrangc themselves from the SOC1al vacuum they lived in dunng tbe 
psychotic episode. The terapeutic efficiency of Fluanxol retard IS mamfested 
by the rcductJOn of the psychotic phenomenology of the sctuzo...depresstve 
type alongstdc thc tmprovement of their relationship with the sorroundmg 
environment It JS tobe neted that in high doses ( 80 mg and more). Fluanxol 
may have in somc cases depressogenous effects Vlitile in low doses (20-40 mg) 
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tt has depressolytic effects. An indlvidualtzation of the doses was made to 
reduce or remove both the psychotic and indesirable (secondarv) phenomcna. 
As it is known that the undestrable phenomena are more frcquent and more 
mtense in the patients with organic and cerebral lestons. we av01dcd to give 
thts drug in such cases and in ftrst months of pregnancy as well. Local 
tolerance was excellenl no phenomena of induratton was notcd and neither of 
the OO!er type durmg the treattnellt thet extmded between six months and two ycars. 

The secondary effects of Fluanxol. although they are approximately 
identlcaJ \\1th those induced by standard neurolepucs. are much reduccd and 
can be elimmated easily by associating this drug with antiparkinsonics or 
other adequate preparations. These phenomena. which are more frequently of 
the asthenic type, occur between the second and the seventh day of giving 
Fluanxol. Some ofthe patients presented the follow1ng secondary disorders: 

16% - slight tremblings of the ex1:remtttes, rcversible in 
anttparkinsonics; 

9% - arterial hypotension with dizzmess and balance disorders; 
6% - moderate phenomena of hypertonus-h)pokinetics that are 

d!mmed by antiparkmsorucs; 
3%- tasikmeSis and akattsts. 

Usoally, these phenomena are frequently encountered in agcd patients. m 
those with cerebral lesions, and in the case of giving high closes of narcoleptics 

l1te absencc of certain severe undestrable phenomcna demonstrate that 
Fluan'tol retard is easily handled and its secondary effects are of a lm\cr int~· 
and more rarely encountered than in the case of standard ncurolepttcs 

Conclusswn 

[n a part of the patients the dissipauon of the psychopathologtca.l 
pnenomena is not concluded by the stay m hosprtal, on thc contra[)·, thcse 
phcnomena persîsted for some months by a residual S)mptomatoiO.b'Y th:tl 
reqwred both hospitalization and ~ing on the treatmcnt as out-paucnts, as 
well as the prolongation of the periods of work incapacity Almost 3 !!"~ of thc 
:;rudied pauents for 6-7 months present subclinical-ps\chouc and 

psychopathological residua.l phenomena. 
The combination of the retard neuroleptic w1th htiuum prcparaiiL'ns ts 

effictent m many cases. espeoaJ.Iy in not)ptcal mania..:al pS\chosc~ ...rin thos.; 
'l';lth adtploral dissociating nuance. 

[n the cases of schtzophrenias. combmmg the rctard ncurol~pllcs Wlth 
anncholinerg:Jc antidepressors cootributed to both thc unprO\cmcnt ot' thc patil!nts' 
state and tbe dimmJshmg ofthe adverse pbaK~mcrta (exrrapyrasmJal~l 

(t is very tmportant to inform both the paocnts and thctr tanult.:s aboJut 
·.he good prognosis for the development ofthe sduzoaflecu:'CC .:ilsordcr ~\~·1 tt' 
dnrmg the episode the psychopathological phenomcnologv lS fnghtentr.l' 



Rctard Fluanxol's efficiency in the therapy of the sclnzoaffective ' 
dtsordcrs is much more e\-1dent m the pabents to whom besides the drug's z 
admmistratllm thcre were involved other. therapeutic activities (occupat10nal L 
and soc•othcrapcutlcal). too. 

Narcolcptic therapy of the schizophrerucs has changed the prognostic o 
oi thc discasc. e\1dencing that its development course does not implicrtly ~ 
ad\'ancc towards detenorauon and chronicization. 

Fluanxol retard has demonstrated its therapeutical efficiency in the ~ 

schtz.O->liTcct•\·c psychoses, 63% of the treated patients succeeded to resume ~ 
their soc10-famihal and professional relationships. 

Good and very good results were obtained in the patients to whom 
both thc diagnosis and the treatment were applied during the first months after 1 

the onset of the disease. 
Our observations indicate that Fluanxol has also good effects upon the 

deprcssm:-anxious states with psychotic-dissociating elements actmg on them 
by diss~.pating the dysthymic and anxious psychotic phenomena contributing 
to norrnothymization, but in spite of all these it cannot be classified among the 
anticholinergic antidepressors. 

When Fluanxol retard is injected intramuscu.lary once at 3-4 weeks, its 
absorbtion is made straight into the systematic circu.lation (maintaimng a 
medium concentration for 2-4 weeks). 

In this \vay, the interposition ofthe liver is avoided whcre a part ofthe 
standard neuroleptic is metaboh.sed (when it is given orally) and this 
deterrnines the fact that the doses are too high without an increase in the 
efficiency of the therapy, on the contrary it stresses the occurrence and 
intensity ofthe undesirable phenomena. 

The undesired eiTects mduced by Fluanxol retard are much more 
diminishcd and mildcr as compared to those induced by standard neuroleptics 
or cven by other retard neurolepbcs. 

Fluanxol retard given in lower doses (as compared v.ith standard 
preparations) induces in the patierrt a state of relief in carr)ing ou1 
interpcrsonal contacts and communications, stimulating initiative which open 
the possibility to involve va.rious psychotherapeutical methods. 
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REZULTA TEf:E ESWL ÎN RAPORT CU COMPOZIŢIA 
CHIMICA ŞI LOCALIZAREA CALCULILOR 

Carmen S1m10n, V. Oşan, D.Nicolescu 

Clinica de Urologie 
Univcrsrtatea de Med!cină şi F IJIIII8Cie Tirgu-Mureş 

Litotriţia extracorporeală (ESWL) a modificat radical terapia lnialet 
renouretcralc. Fiind de departe cea rruu puţin invazivă metodă de tral.'l!!lent.. 
este larg folosită în întreaga lume. 

Clmica noastră este dotată cu un aparat Siemens-Li:thostar din luna 
1uhe 1991. Acesta este un htotritor de generaţia a D-a. a cărui principiu de 
funcţiOnare este efectul electromagnetic, Jar localizarea calculilor se face 
rad1ologic Scopul lucrării este de a releva corelaţia dintre eficienţa litotripei 
ell.tracorporeale şi compoziţia. respectiv localizarea calcuJilor. 

Matenal şi metodă 

În pcnoada 15.12.1992-15.09.1994 au fost supu.ş; litotriţiei 
ell.tracorporeale un număr de 994 bolnavi cu l.itiazA renoureterală (unică sau 
muluplă) pentru care am efectuat un număr de 1284 şedinJe de litotrifie 
extracorporeală Dintre aceştia, 158 bolnavi (16,88%) au prezentat litiază 
renoureterală multiplă sau calculi renali cu diamentrul mai mare de 2 an. 

Pentru a aprcc1a mru corect eficacitatea dezintegririi am selc:qi<Dat 
pentru studiul nostru numru bolnavii cu litiază renală sau ureterală urucă.. cu 
calculi având diametru! până la 2 cm. Pe aceste crit.erU am tratlt prin ES\\'L 
un număr de 8~6 bolnavi (84,12%) la care s-au practicat 1024 ~de 
litotriţie ell:tracorporeală. Numărul mediu de tratamalleA»oon:u· eSie ck 1,22 
(pentru calculii renali=1,l5 iar pentru calo.ilii urcterali=l,33). ., 



Localizarea calculilor la pacienţii trataţi este redată în tabelul nr. l. 

Tabelul nr 1 
Locali.zarea calculilor Nr. % 
Rinichi 539 6-J,47 
Ureter 297 35.53 
Total 836 100 00 

Pe baza analizei fragmentelor eliminate în unna tratarnentelor. 
structuia calculilor supuşi litotriţlei este redată în tabelul nr.2. 

Tabelul nr 2 
Nr. Compoz1ţie Rinichi Ureter Total 
c:rt mincralOltică Nr. % Nr. % Nr. % 
1 0xaJat de calCIU dihidr:u 303 3623 101 12.07 4().4 .J8.30 
2 OxaJat de calciu monohidrnt 118 1UO 1-JO 16.7-J 258 30,85 
3 Oxalat de calciu chhidr:u+ 74 8,85 29 3,45 103 12.35 

monohidrnt 
4 .<\rid urie !l 1 35 12 1."3 23 2.74 
5 Oxalat de calciu dihidrat+ 7 0,84 2 0,2-J 9 1,08 

acid urie 
6 Oxalal de calciu monohi- 7 0,84 4 0,48 Il l ~~ .•..:. 

dr:u+ac:id urie 
7 Oxalat de calciu dihidrat+ 2 0,14 ~ - 2 0.2-J 

oxalal de calciu moooludrat 
""3C1d urie 

8 Carl:xmat-apatit 3 036 ~ - 3 0.36 
9 Oxal.al de calcru monohldr:u 5 0,60 2 0,2-J 7 0,84 

!O Oxalat de calciu chhidr:u+ 2 0,14 1 0,12 3 0,36 
cubonat -l!P3lit 

11 Oxala1 de calciu IDODObi- 2 0,24 2 0,24 4 O,.J8 
drat+oxalal de calciu dihi-
dr:u+cubonat-apatit 

12 F osfa1 de calciu 1 0.12 1 o 12 2 0,24 
13 Oxalat de calciu dihi~ 1 0,12 - - 1 0,12 

dral+fosfat de calciu 
I.J Oxalal de calciu I'IICII»- - - 2 0,24 2 0.24 

hidrat+f~ de calciu 
15 C1Jbonar fosfal de cakiu 1 0.12 1 o 12 2 0.2-J 
16 C-1rtlooat+fosfal de calciu 1 0,12 - - 1 0.12 

+acidunc 
17 Oxa1at de calau ~ 1 0.12 - - 1 0.12 

tudr31~ -
Tillal 539 6447 297 35.53 SJ9 :oo.oo 



Dczmtcgrarea obţinut1 dupa ESWL a fost difent1la calculii locah.zaţJ 
în nmclu fală de cet cu locah.za.re. urc:tcrală.. Astfel. btotriţJ.a extracorporcală 
este maJ eficientă la calculi! renal1: numărul de impulsuri şi energ~a acestora 
fimd semnificati\ mai scazute faţă de cele folosite pentru dezmt...--grarea 
calculilor ureterali. Ca urmare şi durata unei şedinJe de ESWL este mai 
scăzută la calculii renali (tabelul nr.3). 

Tabelul nr 3 
Localizare Număr mediu Valoan: medie nivele T lJilP mediu 

impulsuri/bolnav encrgielbol~m· tral ( min. ).bolna\ 
Rinichi 2986 4 1 30 
Ureter 4654 65 47 

Dezintegrarea calculilor cu localizare renală s-a obţinut. in marea 
InaJOritate a cazurilor (87,02%) dupa o singură şedintă de litotnJie 
extracorporeală. La 12,98% din bolnavi au fost necesare 2 sau mai muhe 
tratamente, datorită dimensiunilor şi durităţii calculilor. Pentru fragmentarea 
calculilor ureterali a fo~ ~un număr mai mare de tratamente (27,61o/o 
din bolna\'i au necesitat 2 sau mai multe tratamente) (tabelul nr.4) 

Tabelul nr 4 
Nr. tratamente Locali23re calculi 
ESWL Rinichi Ureter 

Nr. % Nr. "· 1 469 87 02 215 72.39 
II 60 1113 64 21 54 
m 7 1.30 17 s 74 
IV 3 o 55 1 0.33 

Total 539 10000 297 100.00 

Evaluarea dezintegrării s-a efectuat pe baza unw protocol de 
mvestlgaţii (ecogratie, radiografie reno,-ezicală pe gol etc.) aplicând criteriile 
lw Weibuch: Grupa A- dezintegrare 100%; 

Grupa B - dezintegrare peste 50%; 
Grupa C - dezintegrare sub 50%; 
Grupa D - lipsa dezintegrării; . 
Grupa E - dezintegrarea nu poate fi aprec1ată. 

Obs. · in grupele A. B, C - diametrul fragmentelor este_ sub 3 mm, 
în D E uneori survine elimmare de fragmente până la extemare 

Pe baza ' acestor criterii de e\aluare a eficienţei IitotriţieJ 
extr.lcorporeale. se constată că gradul de dezintegrare este r:!ai bun Ia bolna\ii 
cu litiază renală (7L62% dezintegrare tip A faţă de 38,40Yo dezmtegrare np 
A la calculti ureterali) (tabelul nr 5). 
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Tabt!lul nr 5 
Gradul de Localizare calculi 

dezmtegrare Rinichi Ureter Total 
Nr. o;. Nr. % Nr. % 

A( IOOo/e) 386 71.62 114 38.-W 500 59.81 
8(50%) 132 24.-'8 105 35 35 237 28.35 
C(50%) 18 3.35 54 18.18 72 8 61 

D(O) 1 0.18 14 4.71 15 1.79 
EC?) 2 0.37 10 3.36 12 H~ 

Total 539 100.00 297 100.00 

Fragmentarea calculilor este influenţată nu numai de sediul lor ci şi. in 
mare măsură.. de compoziţia acestora Astfel, calculii de oxalat de calciu 
monohidrat, acid urie, cu duritate crescută, sunt mai dificil de dezintegrat 
decât cei de oxalat de calciu dihidrat sau fosfatici, care sunt mai friabili. Ca 
urmare~ calculii dUri au necesitat un număr crescut de impulsuri şi un nivel de 
ene~g~e maJ mare (tabelul nr.6). 

Tabt!lul nr 6 
Nr.mdiu Val medie Timp mediu 

COO!pOliţJc chimică ~- ni\ 'de tratament 
energ1eibolnay ( rnm ),bolnav 

1. Oxalat de calciu 2985 4,5 30 
d!hidrat (D) 

2. Oxalat de calciu 4554 5,7 45 
monohidrat (M) 

· 3. Mixl-d1hldrat-mo~ 3715 4,6 40 
ludrat (M+D) 

4. Acid uru; (Ac.U) 4031 56 40 
5. Oxalat dlhidrat~ 3000 4,0 30 

urie (D+Ac.U.) 
6. Ox.monoludrat+Ac.U. 4545 6,3 45 

(M+Ac.U) 
7. Alte 

... 
4069 5 3 44 

De asem~ şi I1WI1!rul de şedinţe de ESWl necesare pentru a obţine 
dez:znlcgrarea calculilor nw duri este crescut (tabdul nr. 7). 

so 



Tab 1 1 7 eu nr. 
CompoZitie Nr. sedin e pentru dezmtcerare 
chrmică 1 Il III IV 

Nr. % Nr. % Nr. % Nr. % 
l. D. 359 88.86 39 9.65 5 l.H 1 0.25 
2.M. 183 70.93 63 2-'.42 10 3.88 2 0.77 
3. M.D. 90 87 38 8 7.77 4 3.88 1 0.97 
4. Ac. U. 19 82.61 3 13.04 1 4.35 - -
5. D.Ac.U. 9 100 00 - - - - - -
6 M.Ac.U. 6 54.55 s 45.45 - - - -
7. Alte COntDOZitii 22 78.57 5 17.86 1 3.57 - -

. În corelaţie cu cele menţionate mai sus şi folosind aceleaşi criterii de 
aprectere a efictenţei litotnţiei extracorporeale. am observat că gradul de 
deZilltegrare este mat mare la calculii mai friabili decăt la cei care au o 
duntate crescută (tabelul nr.S). 

Tabelul r 8 n. 

CompoZitie Gradul dezinte2Jllrii 
chimică A B c D E 

Nr. % Nr. % Nr. % Nr. % Nr. % 

l. D. 302 74,75 84 20 79 15 3.71 2 0.50 1 0.25 

2.M. 106 41 09 96 37 21 39 15.12 12 4,65 5 1.93 

3. M.D 65 63 11 25 24 27 11 10.68 - - 2 1.94 

4. Ac. U. 8 34 83 11 47 83 4 17.39 - - - -
S.D.+Ac.U. 6 66 67 1 11.11 1 1111 - - 1 11.11 

6.M.+Ac.U. 3 27.28 s 4545 2 18.18 . . 1 9.09 

7. Alte 17 60,71 11 39,29 - - - - - . 
... 

D1scutii 

Studiul nostru se referă la un număr de 836 de bolrnm cu litiază 
renoureterală unică la care s-au practicat 1024 şedinţe ESWL. cu aparatul 

Stemens-Lithostar (1, 2, 3). 
Evaluând rezultatele obtinute, am constatat că dezmtcgrar~ calculilor 

diferă în pnncipal în funcţie cte" sediul precum şt de structura lor(-'. 5). 
La bolnavii cu litiază renală. numărul mcd•u de 1mpulsun aplicau~ 

(2986 impulsuri/bolnav) este mat mtc decât la ce1 cu hUaz:ă urctcra.l~ (465-1 
tmpuJsunibolnav). Valoarea medie de energ1c a undelor de şoc este 
5emmficanv mat scazută la bolna\11 cu hUază renal~ (4.1 NE) faţ~ de CCI cu 
!Jbaz:a urcterala (6,5 NE). De aceea. durata tratamentului este maJ redusă in 
cazul calcultlor n:nali (30 mmute) şi nw prelungită la calculu urch.:ra.li (47 
rnllllite). EfiClellţa mat mare a ESWL pentru calculi• renal• fJţl de cei 

51 



un.1crah. c~1c c:o..phcaU prin ex1stcnţa unui spaţiu de expansJune care 
fanm7c;v.'l tr.~gmcntarca ŞI pulvcnzarea mai rapidă a calculilor (6. 7). 

l'nx·,·ntul calcuhlor rcnali ce au fost dezmtcgra~ intr-<> smgură şedinţă 
dl' htotn!•c c:o..tr.~corporcală este semnificativ mai mare decât în cazul litiaze• 
urctcrak (X7.0~";. faţă de n.39%). 12.98% din calculii renali au neces1tat 2 
s;~<t 111a1 multe tratamente pentru a fi dezintegraţ:i complet, in tlmp ce 
tcpctarca htotnJICI cxlracorporcalc (2 sau mai multe) a fost necesară la 
27,61 "~ dm calculii ureterali. La bolnavii cu calculi ureterali, numărul crescut 
de ~-dmţc de ES\\'L necesare dezintegrării se explică prin lipsa spaţiului de 
expansiune. pnn modificările parietale ureterale şi periureterale C<llmlte de 
'\la!ionarm inddunh'al.i a calcuWor, şi de lipsa funcţiei renale (8, 9). 

Cakulii rcnali s-au dczintegrat complet (tip A după clasificarea 
Weibuch) in proporţie de 71,62% fap. de 38,40% pentru calculii ureterali. De 
asemenea. lipsa dczmtcgrării (tip D) am constatat-<> la 0,18% din bolnavii cu 
httaz.ă renală. faţă 11c 4, 71% la cei cu calculi ureterali. De menţionat că în 
toate cele 14 cazuri a fost vorba de calculi ureterali pelvmi, care ulterior au 
îost rczol\-aţi pnn alte metode de tratament (endoscopice - sonda Zeiss, 
un.:tcroscoptc - sau urcterohtotomie). 

Un alt factor important ce influenţează dezmtegrarea este compoziţia 
chimică ŞI strattgrafică a calculilor (1 0). Numărul mediu de impulsuri folosit 
la bolna\ii cu calculi friabili de oxalat de calciu dihidrat (2985) este mai mic 
decât al celor cu densitate crescută, de oxalat de calciu monohidrat (4554) sau 
acid urie (4031 ). De asemenea. valoarea medie a nivelelor de energie foloSite 
este mai mică la calculii mai friabili (oxalat de calciu dihidrat. 4,5 nivele de 
cncrgtc) decât la cei cu duritate cr~ută (oxalat de calciu monohidrat: 5,7 
NE) De remarcat valorile crescute folosite în cazul calculilor rnicşti de oxalat 
moooludrat cu acid urie. 4545 impulsun cu 6,3 NE. 

La 88,86% din bolnavii cu calculi de oxalat de calciu dihidrat am obţinut 
dezintegrarca după o smgură şedinţă de litotriţie extracorporea1ă rezultat obţinut 
la numru 70,93% din bolnavii cu calculi de oxalat de calciu monohidrat. 

Concluzii 

Litotriţia cxtracorporcală (ESWL) reprezintă principala modalitate 
terapeutică a litiazci rcnoureterale (ca monoterapie sau ca metodă adjuvantă a 
ahordului_cndoscopic şi a opera~ilor deschise). 

2. In C'\pcncnţa noastră, la bolnavii selecţionaţl pentru acest studiu. 
litotriţ1a cxtracorporcală şi-a dovedit eficacitatea, obţinând dezintegrarea 
calcuhlor la 93% din bolnavi. 

3. Dczintcgrarea calculilor cu localizare renală (99,44%) este evident 
superioară faţă de aceea cu localizare ureterală (91,92%) Existenta unu1 
spaţiu de expansiune necesar dezintegrării este urta dintre condtţiile 

favorizante ale rezultatelor amintite. 
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~- Compoziţia calculilor (chilmcă, stratJgrafică) este Important a fi 
cunoscută in stabilirea strategiei terapeutice. Energia şi numărul de impulsuri 
necesare tratamentului sunt direct proporţiOnale cu duritatea calculilor. 

5. Cunoaşterea ŞI corelarea litotnţiel extracorporealc cu localizarea. 
respectiv compoZiţia calculilor este Importantă pentru a stabili o indicaţie 

terapeutică corectă. Eventualele tratamente aUXJhare necesare \'Of decurge din 
coretapa aceasta. Se vor avea in vedere des1gur ŞI alţi factori importanţi ca: 
mărunea Şt numărul calculilor. infecţiile supraadăugatc. starea ş1 funcţia 
parenchimului renal. 
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ESWL RESlTLTS REGARDlNG THE CHE!\IICAL COMI'OSITIO\ A:\1> 
LOCATION OF CALCULI 

Carmen Silruon. V.01411 D . .VicolrJc-w 

Extracorporeal shock-wave lithotrity (ESWL), a new fldd tn th.: tlu:rap~ ot 
urinarv tithiasis. is a mcthod of treatmc:nt consrdcrcd lhc lc.rst a"~s~r\ .:. The 
Ciinic.ofUrology at Tg.-Mureş has had a Siemens-Lith<r..1ar lilhotnpt.•r sm·~ 1'191 
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Tia.! ann of th1s papcr IS to demonstrate the correlation ~ the efficenC"o 
l'f ES\\L and thc composiuon and locauon of the calculi, respective~· The stu~ 
m.:luucs 1024 stlllni!S of ESWL. made in 836 patieniS between 15th Dec 1992 -
l.'th S.:pt 1 'J'I.J 

Bas..:d on our cxpcncncc. VIle have pomted out that in renal Jitlua.stS the 
do~Stm.:tmn 1s more cffictcnt than in ureteral lithiasis. and m addiuon the energ­
uscd .111d thc numbcr of 1mpulses are sigruficantly more reduced. 

Tlll' rcsulls dcpcnd to the same el\:tent upon both the chenucal and 
str.tllgraplucal ..:omposlllon of the calcul1, those of monohydrate calcium oxalate 
and unc ac•d bcmg more difficult to destroy than those of dihydrate oxalate or 
ph"<ph;Hc Thus. hard e~lculi need very high energy and an increased number of 
tmpnlscs. somcumes evcn more SJttings ofESWL. 

In conclus10n. bemg 3\liare of these correlauons is vcr:; 1D1portant m 
cstabhslnng thc correct therapeuuca.l indicanon, which determines even the 
possiblc ncccssan· auxihary procedures . 

• 'lostt la redacne: 14.11.1994 

POSIBILIT..\ŢILE ECOGRAFIE! VEZICll Bll..IARE ÎN 
STABILIREA DIAGNOSTICULUI DE INFESTARE CL' 

GIARDIA LA.MBLIA 

Ana Bratu. lrnola Tărăk, Ligia Bancu, Sirnona Băţagă, C.Dudea 

Clmica Medicală m.l 
Universitatea de Medicmă şi F8IliUICte Târgu-Mureş 

lnfcsta~a cu Gwdia lamblia prezintă o sunptcmatologJc polimorfă. Bahla\li la 
care prcdomm."' acuzclc dlgestne 3jUilg frec\e1l să fie examinaţi ecografie. 

Scopul lucrarii noastre constă in a stabili corespondenţa intre aspectul 
ecografie al \'ezic•i biliare şi prezenJa Giardiet larnblia in bila veziculară 
recoltat.a pnn sondaJ duodenal şi examinată nucroscopic. 

Matenal ŞI metodă 

În anull99~ in Chruca Medicală nr.l Târgu-Mureş, s-au ex.ammat 
ecografie 1 0:' bolna\1 la care diagnosticul prezumptiv a fost de infesta ţie cu 
Giardia lamblia Fiecare eummare ecografică a fost precedată de anamneză 
şi examen chmc . 

Anamneza a fost sugesnvă pentru infestapa cu Gtardia lambha (durere 
vagă. persistentă in htpocondrul drept, cefalee, irascibilitat.e, erupţit 
pruriginoase, gre!uri, epiSOade diareice) (3. 4). 
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Erografic s-a observat exmen~ unei modificări parucuJare a \GJaJ 

bihare Şl a conţmutului et, respectiv colectstul prezmtă pereţi reflectogeru, cu 
contur neregulat, conţmând o colecţie fină de ecouri de intensnatc rruu miCâ 
decât cele produse de lJllaZ.ă şi fără con de wnbră. Posibilitatea artefactelor 
date în particular de reverberaţii, trebu1e desJgur exclusă cu atentie. ' 

S-a cercetat prezenţa Giardiei lamblia la aceşti bolnavi prin examenul 
rrucroscopic al bilei veziculare obţmută prin sondaJ duodenal. 

Bolnanlor cu rezultat pozitiv li s-a adm.irustra1 MetrorudaZDl 3x250 
mg/zt, Furazolidon 3xl tbl./zi 7 zile şi Fasigyn 2 tbl./zi.. După 3 săptămâni de 
la terminarea tratamentului, 30 bolnavi au fost reexammaţi ecografie. VeZJca 
biliară prezenta pereţii îngroşaţi, cu contur neregulat ca la prima exammare 
dar unagmea ocogenă difuză dm interioruJ vezicii a dispărut 

Rezultate 

Din cei 1 05 bolnavi cu acuze clinice şi tablou ecografie sugestiv pentru 
infestare cu Giardia lamblia, parazitul a fost evidenţiat microscopiC la 80 de 
bolna\1 (76,20%) Re:.u.J d:; 20 bolna\i (23,80%) au avut in bila veziculară 
cristale de colesterol, leucocite, mucus. 

În tabelul nr.l găsim corespondenţa între aspectul ecografie al vezicu 
biliare şi examinarea microscopică a bilei vez~culare. 

Tabelul nr 1 
Ecografie aspect Sondaj Giardia Cristale de ! 
sugestiv pentru duodenal lamblia colesterol 1 

colecistită lambliazică leueoctte. mucu< , 

JOS JOS 80 (76.20%) 20 (23.80%) j 

Concluzii 

lnfestarea cu G1ardia lamblia determină un aspect ecografie parucular 
al \'ezicil biliare. Exanunarea ecografică permite doar un diagnostiC de 
probabilitate întrucât aceeaşi imagine apare şi în situaţia concentrăm de 
cnstale de colesterol leucocite mucus Şl săruri biliare în bila vez~culară. 

Diagnosticul de certit~dine se poate stabili doar prin examinarea 
rrucroscop1că a bile1 vcziculare. 

Drs~tiz 

Asemănarea ecografică obser\'ată in colcostita lambbazlcă Şl in cazul 
prezenţei m1crocnstalelor produce dificultăţi dlagooStice elunmate pnn 
exammarea mJcroscoplcă a bile1 vez~culare. u 

Controlul ecografie efectuat după trntamentul g~ardlozr~ ~ .. 
1 biliară nfrrmă asue dJspariţJa substanJel reflectogene care umplea \'CZlca Şl co 
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că e.xistă modificări inflamatorii ale vezicii bilare în giardiază. Obser\"aţia 
noastră credem că este importantă deoarece ne permite elucidarea în scurt 
timp a cauzei simptomatologiei bolna\ului. Astăzi. când concepţia asupra 
caracterului presupus mofensiv al giardiei intestinale este abandonată ŞI se 
admite in mod aproape unanim că acest protozoar poate fi făcut responsabil 
in determinismul unei serii intregi de tablouri morbide. se duc însă discuţii cu 
pri\ire la mecanismul patogenic al acestora 

Majontatea autorilor admit că inflamaţia căilor biliare se produce pnn 
acţiunea directă a lambliilor, dând naştere la colecistite lambliazice in 
adevăratul înţeles al cuvântuJui. Alţi autori susţin că lambliile în ascensiunea 
lor accidentală în căile biliare. ar putea vehicula diverşi microbi şi in specml 
bacili Col~ care produc ulterior inflamaţia, aceasta fiind facthtată de staza 
consecuti\'ă unui spasm persistent la nivelul sfmcterului Oddi. produs prin 
acţiunea iritati\'ă directă a lambliilor ( 1, 2). 

McGOM-c111 ata1 de Gondani descqJeră chisturi pnn raclarea mucoasei \'eZICU 

biliare. după coleristectornie. La necropsii ~ după colecistectcrnie s-a cbnonstrat 
~ de fonne '~ale Giardiei lamblia în ,ez:ica biliară ( l, 4). 
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DL-\GNOSTICAL POSSmiLITIES IN UL TRASONOGR-\PBY OF mE 
GALLBLADDER COSCER.'~"I~G mE INFECTION WITH 

GIARDIA lA\IBLIA 

Ana Bratx, lmola TlJrolc,l.igia Banc11, Simooa Bdţagă, C Dwlea 

Tbe aim of our study is to make a relationship between the ultrasonograptuc 
aspect of ilie gallbladder and ilie presence of Giardia Lamblia in gallbladder bile, 
obtamed with duodenal probe and examined ~ith microsrope. The diagnosis is 
~ on clinical marufestation. ultra.sonographic aspect of the gallbladder, 
duodenal probe and microscopic: examination of the gallbladder bile 

Of IOS paticnll cxamtned by ultra.sonography, in 110 cases there \las 
ulfection ""1th Giardia Lamblia confmned after the exammauon of the bile. and 2S 
pauenu pretented aystali of cbolcslerol, lcucocytcs and mu.cus in the gallbladder 
bdc. 
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In conclUSJon. the ultrasonograplnc aspect or the gallbladda, neam· a 
suggestJve chrucal marufestation. revealcd in a proporuon of 76.20'"/e (p<{) 04) · the 
mfectJon "1th Gtardia Lamblia. 

Soszt la redacţie: 30.05.199-i 

POSIBILIT Ă n DE RECONSTRUCTIE OSTEOPLASTICĂ ŞI 
UTILIZAREA PROTEZELOR DE UMĂR ÎN 

TUMORILE OSOASE 

O. Nag)•JC Ciugudeanl, L. Seres-Sturm, A BO/int, T. &ţot!O, A Kowics 

Clinica de Ortopedie-Tnllunatologie m.2 
Umvers:ttatea de Medu:ină şi F IIZIIIIICle T ârgu-Mun:ş 

AmputaţJ.a a reprezentat până nu demuh tratamentul unic şi ireversibil 
al oricărei tumori maligne primitive osoase. În pofida operaţiei precoce 
supra,1eţuirea era în general sub 20%, la 5 ani. 

Cercetări recente (Delepine, Dubousset, Enneldng, 8, 9), au stabilit 
lu-mtele tratamentului complex oncochrrurg~cal. Tratamentul cbirurgical­
oncolog~co-conservator trebuie să aibă indicaţii nguroase. Ace:.u se 
realu.ează printr-o stadializare corectă a tumorilor osoase (Ennelang, 9) şi o 
codificare a amphtudmi1 mtervenţ1e1 chirurgicale. 

Concluziile studiilor de specialitate au aratat că amputaţiile şi 

dezarnculapile nu se mai utilizează decât în cazul în care tehniclle 
chirurgicale reconstrucnve nu mai pot fi aplicate: tumori de volum 
conSiderabiL fracturi pe fond patologic deplasate, in\'adarea cutanată 
rmponantă. comteresarea a-..-ului vasculonervos, recidi,·ele locale repetate sau 
mfecţi1le după biopsie (3, 8, 9, 14, 16). Chirurgia conservatoarea pentru 
membre ŞI radicală pentru tumori este Justificată numai dacă realizeală cel 
puţin trei deziderate (6, 9, 10, 14) 

1. Nu creşte nscul recidivelor locale şi asigură aceeaşi speranţă de 

supra' 1eţu1Ie. 
2. Nu este grevată de un risc de complica~e imediată şi tardivă. 
3. Aduce un beneficiu funcţional şi pSihologic pacientului. 

Matenal şi metodă 

C'olecti'ul Clinicii de Ortopedie-Traumatologie Tg -Mureş este adeptul 
chirurgiei plasuce de reconstrucţie osteoarticulară în tratamentul tumorilor_ 
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Ca..zuistiQ noastră este relativ numeroasă prillnd tratamentul 
chirurgical şi ccmbinat al diferitelor tipuri şi localizăn de tumori osoase (4, 16). 

in perioada 1982-1994 au fost tratate chirurgical 34 de tumon osoase 
malip şi cu potenţial de malignizare, din care 9 au fost locahzate la ruvelul 
centurii scapulo-humerale. HistologiC au fost: 3 condrosarcoamc. 3 cu celule 
gigante stadiul m Lichtenstein, l fibrosarcom şi 2 osteosarcoame. toate în 
stadiul intracompartimental Enneking. Vârsta bolna\ilor vana între 32-53 de 
ani, tar 5 erau de sex masculin. 4 de sex feminin. Pri,ind tehnica abordată am 
procedat la rezecţii segmentare largi şi reconstrucpe osteoaruculară cu 
endoproteze de tip tumoral special concepute, combinate cu homogrefe osoase 
proteolizate şi refrigerate. lntr-un caz de condrosarcom de omoplat ŞI 1/3 
superioară s-a ajuns la înlocuirea totală a centurii scapulo-humerale cu o 
endoproteză combinată şi articulată. in funcţte şi de rezultatul htstopatologtc 
s-a procedat şi la un tratament chimioterapeutic sau rad.to-chimtmerapeuuc. 
~!mărirea postoperatorie din punct de vedere al funcţionalităţii optime a 
membrului s-a evaluat după SIStemul funcţ10nal Gary J Miller (1990), 
~iind: mobilitatea articulară.. durerea. stabtlitatea şi defonnitatea. 
accept3rea funcţională şi psihologică a protezet. frecvenţa complicaţtlior 

unediate şi tardi\'e. 

Rezultate şi discutii 

Rezultatele noastre au fost următoarele: în 5 cazuri bune (55,5%) 3 
cazuri sausfkătoare, şi l caz slab. Un pacient a decedat în urma metastazet 
pulmonare la 2 ani postoperator, iar tm caz. cu r~id.~oe locale multiple, s-a 
re.rol\'at pnn dezarticulare. A\-em în C\idenţă 6 cazuri cu supral'ieţuire între 3-
10 ani cu o funcţionalitate bună a articulapei umărului (66,6%), fără recuti\e 
locale, rezultatele fiind deci mulţumitoare. 

Frec\'enţa lez~.unilor tumorale la ru\dul aparatului locomotor este m 
creştere semnificatml. Terapia tumonlor osoase nu poate fi acceptată astăzi 
decit sub forma unui tratamc:m complex. printr-o colaborare permanentă 
intre ortoped. oocoiog şi anatomo-palolog. Indicaţia chirurgicală tinde din ce 
in c: mai mula spn: o cxereză oncologică cu conservarea membrelor 
Oncochinugia plastd de n:conslJ1IC1Ie OSltOaltlculară se impune spectaculos 
in tratamentul tumorilor. Aşa cum afuma Componoca (3) programul 
!!npeUbC trcbwc imCIIIal de la caz la caz in !enSul individualizării şi 
3dapUm DUJJoaa:ior' kl3pCIIbCe Om punct de vedere onrologic chimrgia 
c:msrJv.IIOUe aK re:zultlle sanilate sau dliar superioare. celet radicale de 
~ 11 dc:z:u1iallape Din puoc::t de~ funqional pentru membrul 
~Dcic reml!*k postcpcr3IOni ale dJirurgiei consemdOare sunt net 

; NWC. clar' li iD cazunJe ia care duPa~ a tumoni a tmpus 
saw6aaa .... trw:Juef• nenoue (1, 6. 1. 9, 11. 14, 16J. 



0. NAGY şi co/ab.: POSIBILITĂŢI DE RECONSTRUCŢIE OSTEOPLASTICĂ 
ŞI l-TJLIZARE4 PROTEZELOR DE UMĂR ... 

Fig.nr.2: Tomografie computerizată (acelaşi caz) 



0. NAGY şi co/ab.: POSIBIUTĂŢI DE RECONSTRUCŢIE OSTEOPLASTICĂ 
ŞI UTiliZAREA PROTEZELOR DE UMĂR .. 

Fig.nr.3: Rezecţie segmentară. 

-~ 
~.~· 

Reconstrucţie articulară. 
osteopalstică combinată 

Fig. nr. -1 .. · Bolnava post operator la 1 an 



ConclUZii 

Chirurgia conservatoare este încă relativ recentă. iar statisticile limitate. 
Posibilitatea apariţiei unor complicaţii postoperatorii. recidive locale şi 

generale, metastaze, deciment.ăn, infecţii imediate şi tard1ve umbresc 
prognosticul mai ales la tineri, care doresc încă o VJată socială activă 

Cons1derăm că această oncochirurgie conservatoare a ap~atului locomoto; 
este plină de speranţă, iar rezultatele vor fi mult mai bune o dată cu apariţia 
de noi generaţii de proteze de performanţe superioare şi nu în ultimul rând 
graţie unor metode de diagnostic precoce. 
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ALLOGRUT RECONSTRUCTION ANO SHOULDER 
E~DOPROSTHESES IN BONE TUMORS 

()_ Nagv, C Ciugudean, L. Serrs-Sturm, A &lint, T. Băţaga, A Kovâcs 

The authors have studied a group of 9 patients in the Second Orthopaed1c 
Clinic at Târgu-Mureş between 1982-1994, who have shoulder tumours. The 
d1agnosis was bascd on natural history, clinical examination, X-ray exarrunation, 
bonc biopsy and Jmmunoenzyrnatic test. In every case they used segment resectlon 
and cndoprosthctic replacement of the shoulder. Pain, deformity, motion and 
acc..:ptancc catcgones ali averaged a good score. Funcţional evalnatJon revealed 
ţ•lOd rcsults in flve (55.5%), satisfactory in three (33.3%), poor in onc (1 11%i. 
Our cxpcricncc mth this therapy was good, but it is necessary to deterrrune the bcst 
ind1.:a11ons and long-term problems for this means of reconstruction followmg 
tllmour r.::sccuon . 

. )o.su 1a rt:dacţie · 20.11.1995 

ELECTROSTIMULAREA TRANSESOFAGIANĂ ÎN 
TR.\ TAMENTUL TULBURĂRILOR DE RITM 

SUPRAVENTRICULARE 

E. Caraşca•, D. Dobreanu .. , Daniela C10moş• 

•clinica MedJcala nr.3 
• "Disciplina de fiziologie 

Universitatea de Medicină şi FllilllliCie Târgu-Mureş 

Demaţiile electrocardiografice au fost descrise de muh in 
elcctrocardwgrafie fără însă să fie folosite de la început in practică pe scar:l 
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largă. La om, derivaţia esofagiană a fost folosită pentru prima dată de către 
Cramer în 1906. Metodologia a fost oarecum stabilită în 1936 de Bauer şi 
Bohme, prima electrostimulare, efectuându-se la om în 1967 de către Burack 
şi Furman. Abia în ultimii 20 ani metoda a devenit tot mai des folosită, 

dovedindu-se un procedeu cu reale avantaje diagnostice şi terapeutice. 
Datorită raporturilor de vecinătate cu atriul stâng, derivaţute 

electrocardiografice esofagiene permit evaluarea şi amplificarea, în primul 
rând, a evenimentelor bioelectrice de la acest nivel, calea esofagiană putând fi 
o alternativă a abordării intracavitare inclusiv pentru electrostimularea ia scop 
terapeutic în tulburările de ritm supraventriculare. 

Maleriol ~; melodii 

Sonda electrod esofagiană folosită pentru efectuarea electrosmnulării 
tr.msesofagiene este de construcţie proprie (Certificat de inovator), fiind 
confecţionată dmtr-un tub de polietilenă cu diametru! de 5 mm şi lungime de 
1 00 rnrn, fiind prevăzută cu 5 electrozi metalici argmtaţi de formă inelară cu 
lăţime de 10 mm, şi aşezaţi la o distanţă de 20 mm între ei (fig.nr.l). Ea este 
uşor ngidă pentru a realiza o mai bună stabilitate în lumenul csofagului şi un 
contact mai ferm cu peretele lui(6). 

~~·>i~:."~ :,. *~-~-~,!'"~~~~~ --. •,, '"· . ·~' ..... ~,~~ 
Fig.nr.J: Sonda cu.S ;l~Zl, de constructte propuc. folosit;) p.:ntru sumulare şt 

inregistrarea clcctrocatdiogramct transc:sofagrenc 
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Folomca sondc1 pcntapolare ofera pe de o parte avantajul recoltării ŞI 
clcctrostlmulăru smmllane. iar pe de altă parte posibilitatea de a stabili poziţia 
ideală pentru stmmlarc. pc d01 electrozi, fără a manevra prea mult sonda. 

Ekctrostimulatoarcle folosite sunt de asemenea de construCJ.le originală 
(Bre\"Cl de amcnpc). fiind de lip asmcron, cu frecvenţa de stimulare până la 
300/mm ŞI amphtudmca până la 24V(4). 

Pentru pregătirea pacicntulw, nu am apelat în general la medlcaţie 
scdativă. iar dacă a fost cazul s-au administrat doar doze mici de Dia.zepam 
sau anllcmcucc. Pac1entul înghite sonda pe stomacul gol, după tehruca 
tubajului gastnc: se fac îmegastrări sincrone a 1-2 derivaţii esofaglene şi a 
unet dcri\-aţii prccordiale. Alegerea poziţiei de stimulare se face în general 
după arnplitudmca şi configuraţia atriogramei (fig.m.2), ÎL majoriUtea 
cazurilor coinc1zând cu ampitudinea maximă şi morfologie difazică (attiu 
mediu), deşi există şi excep!ll care se stabilesc prin tatonare. Stabilirea 
poziţiei ideale de stimulare coincide cu termenul de găsire a "ferestrei de 
stimulare" ce se stabileşte mai bine osciloscopic decât prin po.ziţwnare 
radio logică ( 1 ,2, 7). 

Fig.nr.2: Pozitionarea sondei pentru stimulare şi înregistrarea 
electrocartbogramei transesofagiene 

Explorănle au fost efectuate într-un spaţiu amenajat adecvat cu 
m1jloace de resuscitare cardioresp1ratone. 

in cauZJstica noastră figurează 32 pacienţi cu flutter atnal, 28 cu forma 
comună şi 4 cu forma rară. la care s-a încercat COO\"ersia la ritm sinuzal pnn 
electrostimulare tr~fagtană cu frecvenţă joasă, ridicatA şi 8 pacienţi cu 
tahicardii atnale la care s-a încercat conversia prin electrostunulare 
trasesofagiană.. de up overdrive sau "brust"(3). 
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Din cei 32 pacienţi, in 26 cazuri (8i%) s-a convertit flutterulla ritm 
smuzal sau la fibrila~e atrială (FA), din cei 28 cu forma romună de flutter în 
25 de cazuri (89%) s-a reuşit cooversia, prin etapă mtermedlară de FA la 19 
(i6%) şi direct in RS in 6 (24%) de cazuri. La tipul rar de fluner atnal, 
prezent la 4 din cazuri, s-a reuşit conversia la FA într-un singur caz (25%), 3 
(75%) rămânând în flutter; aplicarea şocului electric extern a fost eficace in1r­
un smgur caz, 2 rămânând in flutter susţinut (fig.m.3). 

Fig.nr.3: Rezultatele tratamentului prin elcctrostimulare nansesofagiană la 
pac1enţu ru fluner atrial (Tip 1 ai D dnpă aiteriile lui Wells) 

La cei 8 pacienţi cu tahicardii atriale la care s-a incercat conn:rs1a prin 
electrostimulare uansesofagiană. aceasta a reuşit in 6 cazuri (75%), unul 
direct la rinn sinuzal (27%), iar ceilalp 5 prin FA ca etapă intermediară 
(83%). În două cazuri s-a aphcat şoc electric extern, unul convcrtindu-se la 
ntm sinuzal, celălalt rămânând in tahicardie atrială suspnută (fig.m.4). 
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Fig.nr.4: Rt.zultatele tratamentului prin electrostimulare transesofagiană la 
pacienţii cu tahicardii aniale 

F.._11>M 

Fig.rr.J: Repreientarea globaL1 a rezultatelor elcttrostimulării în cazul 
tahicardillor cu origine supraventriculară 



Discuţii, concluzii 

Flutterului atrial 1 se recunoaşte unanim ca mecarusm de initiere ŞI de 
intreţmere reintrarea (5,8,9,11). Tipului comWl (sau tipul 1 după. Wells) îi 
corespund circuite mai mari faţă de tipul rar (cu microreintrări), ceea ce 
explică eficienta mai mare în cuparea lor. Eficienta inconstantă a 
elcctrostimulării în cuparea tahicardiei atriale se explică prin faptul că acestea 
recunosc ca mecanism de ini~ere şi întrepnere pe lângă reintrare şi pe cel de 
automatism crescut. Insuccesele terapeutice apar la cazurile care au ca 
mecanism cel de microreintrare şi de creştere a automatismului (10,12). 

Electrostimularea transesofagiană devine Wl procedeu terapeutic de 
elecţie în cuparea unor tulburări de ritm supraventriculare prin mecanism de 
remtrare la bolnavii cu pacemak.er implantat recent la care şocul electric 
ex1em constituie o contraindicatie relativa iar electrostimularea intracavitară 
contraindicaţie absolută. În cauzisuca noastră figurează un astfel de caz (3). 

Concluzionăm că electrostimularea atrială transesofagiană este o 
metodă eficientă de tratament a flutterului atria1 în special şi a tahicardiilor 
supraventnculare în general. 
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TR-\."'iSOESOPHAGEAL A TRL\L PACING IN THE TREA T\IE:'iT OF 
St'PRA VENTRICLL\R TACHYCARDL-\S 

E.C'D~U.Joo, D.Dobnanv, Daniela Ci~ 

In this repon, the effects of traosoesophageal atrial pacing in the com·ersion 
oc :::rial lluttcr and supraventricular tachycardias to sinus rhythrn were exarnined. 

Thmy-t\ro patients with atrial llutter (28 common atrial llutter and -' 
nncomrnon atrial llutter and 8 patients with supraventricular tachycardia were 
treau:d with traosoesophageal atrial pacing. 

Com'CISion to sinus rhythrn was successfully achieved m 26 patients with 
supraventricular tachycardia Se\'en patients were converted to sinus rhytflm 
directJy after pacmg, and transient atrial fibrillation was induced before conversion 
to smus rh)1hm in 24 patients. Transoesophagcal atrial pacmg failed to tenrunate 
Lhe arrbythmia in 8 patients (3 common atrial flutters, 3 uncommon atrial flutters 
and 2 supraventricular tachycardias). 

In ali patients, no antiarrb}1hrnic agem was used during this study. 
In conclusion, transoesophageal atrial pa~:i.ng i5 .1 nonmvasive method and 

h.as the same high efficacy in com'elting atrial flutter and supravenmcular 
~ach}cardia to sinns rbythm as DC cardioversion or transvenous atrial pacing. 

Sosit la ndacpe: 08.01.1994 

STUDIUL DISMETABOLISMlJLUI LIPIDIC ŞI GLUCIDIC ÎN 
ARTERIOPATID..E CRONICE OBLITERANTE ALE 

MEMBRELOR 

Pirosb G)drgy, Z.Brassm, Emesc Gy6ri, Gina Sucn1, Conna Ureche, 
A.Pusluls, C.Dudea 

Clinica Med!call or.l 
llui~ de Mcdicinl ~ F.-mac1e TlrglrMurq 

~ c.cn:cUrilor ~enlale $i clinice ale ultimilor ani. s-a dovedit 
rolul dccuiv al dismdabolismului lipKbc şi glucldic in Cbopatogerua complexă 
a~ obliler.utte ale membrelor. 
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Subiectul lucrării noastre 1-a constituit analiza incidenţei hiperliJ1f: 
proteinemiilor de diferite fenotipuri, respectiv a diabctului zaharat latent \. 
marufest pc o cazuistică vastă de arteriopatii obliterante periferice. 

În cadrul studiului s-au urmărit două probleme. 
l. Care este incidenţa şi prevalenţa hiperlJpoprotcinennei in d:Jferite 

tipuri de arteriopatii şi care sunt tipunle cele mai frecvente de 
luperlipoproteinemii în afecţiunile studiate. 

2. Care este incidenţa diabetului zaharat latent ŞI mamfest în 
artenopatiile obliterante periferice şi cum se modifică lipidograma la diabctici. 

Material şi metodă 

Examinările au fost efectuate pe un lot de 1000 de bolnaVI arteriopaţ. 
spttalizaţi, la care diagnosticul clinic a fost confirmat în toate cazurile şi prin 
investigaţie serioangiografică. La toţi bolnavii s-a efectuat deterrnmarea 
hptdogramei, controlul fundului de ochi. a tensiunit arteriale şi ECG, 
respcx"tiv testul de hiperglicemie provocată cu glucoză şi/sau corttzon (la 
dtabettci proft.lul glicemie). Determinarea fracţJUnilor de lipide serice s-a 
efectuat după 12 ore de foame, dimineaţa în condiţii bazale, prin metodă 
chumcă (lipide totale, colesterol, trigliceride), migrare electroforetică a 
lipoprotemelor sence în gel de agaroză (alfa-, beta-, prebeta-lipoproteine şi 
chilomicroni), respectiv pe baza densităţii: HDL, VLDL, LDL, iar tipizarea 
pe baza clasificării lui Fredrickson modificat de OMS. 

Rezultate 

Rezultatele exammărilor au evidenţiat următoarele: 
Din totalitatea celor 1000 de bolnavi (as.o. 593, tr.o. 208, ap.o. mt:\1ă 

78, ap. diabetică 98, arteriospasm de diferite origini 23 cazuri) lipidograma a 
fost patologică în 595 de cazuri (59,5%) şi s-a dovedit nom1ală la 405 de 
cazuri (40,5%). Tipurile cele mai frecvente s-au dovedit lla (230 cazuri -
23%), Hb (194- 19,4%) şi IV (165- 16,5%). Tipurile III şi V de dislipidemic 
au fost reprezentate prin câte 3 cazuri (0,3%). 

Defalcat pe grupe de afecţiuni în ateroscleroza obliterantă liptdograma 
a fost patologică la 372 de bolnavi (62, 7%), tipurile dominante tiind Il a 
(24,6%), Ilb (21 %) şi IV (16,5%). 

in trombangeita obliterantă incidenţa hiperhpoprotemrmiei a fost d~o: 
44,2% (92 bolnavi) cu predominanţa tipului lla (24,5%), um1al.ă de tipul IV 

(12,5%) şi Ilb (6,7%). 
În arteriopatiile oblrterante mixte liptdograma s-a dovedit patologl~ la 

48 de bolnavi (61,6%), tipurile cele mai frec\'Cilte tiind lla (D%). llb 

(20,6%) şi IV (18%). 
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În artcriopatia oblitcrantă diabeticâ lipidograma a evidenţiat o 
hlpcrlipoprotcmcnuc la 74 de bolna\1 (75,5%), cu preponderenta tipurilor 
caractcm~tc prm creşterea prcbetaliproteinelor (VLDL), ca IIb şi IV (36,7%, 
respecti\· 2h.X"~•). 

La bohtt\ ii cu artcnopal.ie func!iooală rrumai în 31)0/o din camri s-a C\idenţial o 
l11pcrhpopmtcn11. ,mc. upurile dcminante fiind IIa (1 7,4%) şi.llb (1 7,4%). 

Dm totahtatca cazurilor la 100 bolnavi (10%) s-a constatat diabet 
1.aharat mamfL'SL iar la 233 de bolnavi (23,3%) forma Iatentă-biochirnJcă a 
diabctulu1. Este de menţionat că diabetul zaharat latent apare preponderent în 
atcrosclcroza obhtcrantă (27%) şi în arteriopatia obliterantă mixtă (3 1 %). 

DISCUţii 

Dcş1 in pracuca cotidJană se consideră că testele biologice Ia un bolnav 
cu ischem1e pcnfcrică cronică nu constituie teste de diagnostic. noi opinăm 
pentru efectuarea de explorări de laborator mai aprofundate în funcţie de tipul 
artcnopauci. Studiul nostru pare să demonstreze incidenţa crescută a 
h1pcrlipoprotemcmulor în arteriopatiile obliterante penferice ale membrelor, 
precum şt preponderenţa disliptdemiilor caractenzate prin creşterea beta­
lipoproteinemlilor în arteriopatlile de etiologie aterosclerotică, respectiv a 
prebetalipoprotememiilor atunci când cadrul nosologie este reprezentat de 
diabetul zaharat. 

Studiul nostru oglindeşte fidel creşterea mcidenţeJ diabetului zaharat 
clinic manifest dar şi latent, afecţiune care singură sau în asociere cu ASC 
constituie backgraund-ul multor cazuri de ischemie periferică cronică 

Cercetarea dismetabolismului lipidic şi glucidic în arteriopatiile 
obliterante periferice ale membrelor inferioare ne permne şi trasarea unor 
princ1pii generale de urmat în conduita terapeutică aplicată acestor bolna\1. 

Concluzii 

Pe baza rezultatelor obţmute am aJuns la următoareie concluzii· 
1. În artcriopatiile obhterante periferice hiperlipoproteinemia este 

prezentă în aprox1mativ 60% a cazurilor, fiind mai frecventă în artenopana 
obliterantă dtabetică ş1 ateroscleroucă. 

2. Fcnotipurile cele mat ffCC\mte sunt lla, llb Şl IV In ateroscJeroza 
oblitcrnntă fenot1pul dommant este lla Şlllb, 1ar în artcnopatia chabetlcă lib şi 1\' 

3. Dm punct de vedere practic considerăm util controlul hpidogramei la 
toţi bolna\'li cu sindrom de ischemie periferică cronică. Accentuăm că în 
concepţia actuală la bolna\11 cu normoliperme nu sum necesare restricţn 
dietetice ŞI mct mcd1camente hipolipem1zante, iar în cazurile în care 
hp1dograma ~1.e patologică felul regunului dietetic, precwn ŞI mechcaţm 
hipolipemizant.i se aplică în raport cu fcnotipul hiperlipoprotcinemiei t'\idenţlate 
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4. Considerăm utilă depistarea (practic nu doar utilă. ci necesară) 
dJabetului zaharat latent la toţi aneriopaţii 
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STIJDY OF LIPID AND SUGAR DYSMETABOLIS\11~ CIIRO:'OIC 
OBLITERANT ARTERl~L DIS.:ASI-:S 

Puoska Gy6rgy, Z.Bmssai, Emese Gy6ri, Gina Suc:1u, COfliW ()rrc:lte. APusi..U. C.DJHJ.-a 

Two problems have been followed up. 
1. What 15 the incidcncc and prevalence of hyperhpoprolcmo.:nn;• 111 d•ITcrcnt 

types of arterial diseases and whtch are the mosi fn:quent t)'p•:s of 
hvpcrtipoprotcineuuas in lhc studicd diseascs? 
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2 \\'hal •s thc me~dcncc of dtabcles in chronic oblilerant ancnal discascs. 
how docs thc lip1dogram changc in diabctics? 

Condus10ns: 
1. In chromc obhlcranl ancnal discasc. hypc:rlipoproteinernia is found m 

(.()" u of ca~cs. hcmg thc mosi frequcnt in diabetes. 
2. Thc mosi frcqucnt phcnotypes are lla, Ilb and IV, in obhterant 

athcrosclcrosis thc dommanl phenotype is Ila arul llb, and m diabetes Ilb and IV. 
~. \\'c consider uscfu1 the control of the Lipi do gram in ali the patients with 

chronic pcriphcral d1scase. 
4. It is \C"' important to discover the latent diabetes m au panents with 

artcnopath1cs 

Sosi/ la redactie: 18. O 1. 1994 

INVESTIGA ŢD VlSCOZIMETRICE LA BOLNA VD CU 
SINDROM RAYNAUD AFLAŢI SUB TRATAMENT CU 

PENTOXIFILINĂ 

Corina Ureche, Z Brassai, Gabriella Velejti, Piroska Gyorgy, Ligia BanCll, 
C. Dudea 

Cliruca Medicală nr.l 
Uruwrsitatea de Mcd!cmă SI FllllWIQ.c Târgu-Mun:ş 

Este bine cunoscut că în patogenia sindromului Raynaud modificările 
VJscozităţii sangvine precum ŞJ modificările hemoreologice au rol determinant 
Având în vedere că prin dtmmuarea \1SCOzităţii saDg\ine (conform legii 
Hagen-Potseuille) se poate obţine ameliorarea debitului circulator, ne-am 
propus urmănrea efectului pentoxifilinei asupra viscozităţii saDg\ine în 
sindromul Raynaud. 

Material şi metodă 

Am urmă.nt modificările viscozităţii sangvine la 13 bolnavi suferind de 
smdrom Ra~naud Din cel 13 pacienţi exploraţi 9 au fost bărbaţi şi 4 femei 
În cadrul studiului am adnurustrat fiecărui pacient Ziiruc, tnnp de 10 zile, 200 
mg pentoxifilină în perfune i. v. şi 400 mg pentoxifilină (Trental) p.o. 

Am detcrmmat \-iscozitatea sangvină înainte de tratament şi după 
termmarca curei cu metoda Hess Martmet. cu viscozimctrul PRECISS No. 
340 (Paris. Franţa).-

În cursul studiului am suspendat tratamentul cu alte medicamente 
hemoreologtce. 
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Rezultate 

Smtcza datelor obţinute este prez.cr.tată în tabeluJ nr.l. Din anahza 
acestora reiese că în urma tratamentului aplicat viscoznatea sangwlă a scăzut 
in mod semruficativ, în medie cu 8,25 c.p. Rezultatele detennină.nlor statisttcc 
efectuate în cursul studiului sunt cuprinse în tabelul nr.2. 

Tabelul nr.J 

Nr.crt. Nume Sex Vârsta Diagnostic 

L DS F 47 HHS.RS. 
2. se F 31 HHS.RS. 
3. FG M 40 HHS.RS. 
4. SA M 63 ScLRS. 
5 MZ M 65 Sci.RS. 
6. 1\.fA F 49 ScLRS. 
7. oc l\1 44 Tr.o.RS. 
8. KI F 46 Sci.RS. 
9. AV M 47 Tr.o.RS. 

10. TS M 35 Tr.o.RS. 
IL BE M 25 Tr.o.RS. 
12. PA M 38 HHS.RS. 
13. GI M 35 Tr.o.RS. 

Legenda HHS. = Hypothenar hammer syndrome 
R.S. = Raynaud syndrome 
Scl = Scleroderma 
Tr.o. = Trombangeins obliterans 

Tabelul nr.2 

lnamte 

Viscoznatc:a 
îJialme, după 

traiament 
41 34 
45 35 
38 32 
36 28 
40 32 
43 37 
SI 38 
49 38 
46 36 
40 37 
39 30 
39 31 
42 34 

după 

tratament cu pentoxifilină 

Media antmetică 42.2562 34.0000 
Dc\iaua standard 6.24 4.25 
Coeficient de vanabilitate 12.82 11.08 
Valoare minimă 36 28 
Valoare maximă 51 38 
Testul "T" Student p<O.OOI 

Vtscozitatea sanl!\ină.. care înainte de tratamentul cu pentoxifihnl a 
lost de 42.24: 6.2 centipoLSe (cp), a deverut după cura terapeuUcă de 10 zlie. 
34.00 ± 4,25 cp, ceea ce este stabStlc foarte serrmtticau'~ p<O,OOI. 
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Pentoxi.filina are cea mai cercetată acţiune terapeutică hemoreologică. 
Di'-erse studii au arătat clar că îmbunătăţeşte filtrabilitatea entrOCitară Ş1 
chiar agregabilitatea acestora, de asemenea scade agregabilitatea 
trombocitelor, posibil să scadă şi viscozitatea plasmatică iar în tratament 
prelungit scade colesterolul şi trigliceridele când acestea sunt crescute. Luând 
in considerare aceste efecte, ca un cor olar al acestora - scăderea \ iscozitaţ.ii 
sang\ine, pentoxifilina pare a fi utilă în tratamentul sindromului Ra)11alld 

Conc/uzzi 

1. În cadrul experimentuJw am căutat să dovedim eficaCitatea 
pentoxifilinei (Trental) in tratamentul sindromului Ra:vnaud. Fannaconul 
acţionează prin creşterea elasticităţii şi deformabilităţii eritrocitare şi prin 
reglarea tonusului va.scu.l.ar. 

2. Viscozitatea sangvmă la cei treisprezece pacienţi cu sindrom 
Ra~naud trataţi cu pentoxifilină a diminuat fără excepţie. 

3. Propunem introducerea acestui medicament pe scară cât mai largă în 
tld.l.alllentul complex al sindromului Raynaud 
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1!\VI:STIGATIO!IiS O~ BLOOD VISCOSITY IN PATIESTS WITH 
llAVNAL'D'S SYNDROME 

Corwa ~ Z. .ar-. Glllndla f'ekjli. Pirosb Gydrzy, L~ Bancu, C. Dud ea 

III Rayuad"1 5}'lldromc padlogmcm tbe \'aloe of blood viscosrty lS 

oapo~m.....,"'llllll:.- l'lle~ lherapy llas beat imrnducc.d in Raynaud's syndrome 
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treatment m the last few years. Tbe authors tried lhe pentoxif)·nme effcct on blood 
\1SCOSJ~ m 13 patients ~ith Raynaw1's syndrome During the exprnment blood 
\1SCOSJ~· ha.s been controlled bcfore and after 10 days of pentoxlfylhne ther"P) (2011 
mg 1.\'. + 400 mg p o./day). The rcsults s~ a decreasmg blood VISC051ty, on an 
avcrage about 8.25 c.p. after therapy, from 42.25 10 34.00 c.p., wtuch is statJstJCal~ 
SJgruficant (p<O.OO)) Based on these findmgs the authors consider !hal beSJdcs the 
well-known effects of pentmofylhne (Trental) on lJICTeasing t:T)1hr~te 

dcforrnabw~· and regulatmg \'aSCUiar tonus, it also decreases blood viscosity 

Sosllla redacţie: 29.11.1993 
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STUDII EXPERIMENTALE ŞI DE 
LABORATOR 

MODIFICĂRI ALE IMUNITĂŢD UMORALE ÎN ANEMITLE 
PRIN DEFICIT DE FIER 

G. Oltean, Corina Mdrg;nean, C. Dudea, Ana Stan • 

Clinica Medlc.all nr. l 
Uniftnitatea de MedicinA şi Farmacie Târgu-M~ 

• I...abonlorul ceotral. Spitalul Clinic Judcaţean Târgu-Mw-eş 

In pre:z:eut.. in literatura de spectalitate. relaţia dintre disponibtlitatc..o de 
fier şi susceptibilitatea la infecţii este controversată. Unele studii constată o 
creştere a acestei susceptibilităţi, in nmp ce altele relatează., dimpotrivă. 

despre o scădere a ei in cadrul anemrilor fenpnve (2, 5, 6). Este cunoscut. de 
asemenea, faptul că in cursul infecţiilor cromce macrofagele din măduva 
osoasa captează transferina sencă, fierul rămânând a.stfel blocat la acest ni\ -el. 
Fierul este esenţial pentru dezvoltarea microorgamsmelor, iar deficitul de fier 
este relatal a fi asociat cu modificări imunologice ale organismului, precum şi 
CII scăderea proliferării bactericne (1, 3). 

Scopul prezentei lucrări constă în studierea modificărilor imUDitaţn 
u:moralc in anemnle prin deficit de fier şi mfluenţarea acestora CII aJutorul 
terapiei marţiale; ea se inscrie pe linia cercetănlor efectuale de autori in 
această direcJie, in ultimii ani (4). 

Studiul a fost efectuat pe parcursul a doi ani de .zi.le in Clinica Medicală 
ar.l Târgu-Mtue$ şi a luat în cm:c:tare un număr de 136 de pacienţi (76 
barbati şi 60 femei, cu vârsta cuprinsă intre 19-60 de ani) diagnosncap cu 
JmiDJe prin deficit de ficc. In acest grup erau cuprinse 52 de cazuri cu anemte 
5ICDIIIdari mcuomctroragiilor, 48 de cazuri CII stomac operat şi anemie 
CI'QIIIdad.. iar în 36 de cazuri anemia feri[Jriv.l era cauzată de sângerări 
p:tlli'"•Nmale (mdcosebi boala uia:roasa) In nici unul dintre cazuri nu era 
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vorba despre afecţiuni neopla.zice, mfecfioase sau carenţiale. A fost studiat, de 
asemenea, un lot martor cuprinzând 104 cazuri, cu o repart.Jţie similară după 
sex ŞJ vârstă 

Au fost determinate: valorile bemoglobinci (sub ll g/100 mi), aspectul 
morfologic eritrocitar pe frotiul periferic (microcitoza şi hipocromia), nivelul 
fieru.lui serie (sub 10 micromoli/L), saturaţia transfcrinei (sub 16%), 
capaCitatea totală de legare a fieru.lui (CTLF peste 350 mg%), pentru 
dovedirea anerniei prin deficit de fier. Pentru aspectele imunitare au fost 
studiate valorile gamaglobulinelor serice şi ale fracţiunilor imunoglobulinelor 
(lg), precwn şi procentullimfocitelor din formula Ieucocitară. 

Au fost studiaţi următorii parametri: 
- incidenţa infecţiilor intercurente; 
- modificările gamaglobulinelor şi ale claselor de lg în corelaţie cu 

severitatea deficitului de fier; 
- influenţa terapiei marţiale asupra modificărilor imunitare existente. 
Datele au fost prelucrate statistic. 

Rezultate obţinute 

1. Tabelul nr.l prezintă incuienţa infoc.tiilor mtercurente (stări gnpale, 
mfecţri acute ale căilor respiratorii şi pulmonare, infec~i gcnito-urinare) 
constatate la ambele loturi în ultimele 6 luni înaintea luării în studiu şi până la 
începerea tratamentulw cu fier. 

Tabelul TIT.] 

Incidenta infectii.lor inten:urente 

lnfccţla Lot martor Ancm1c fcriprivă 
(N.104) (N 136) 

1. Stări 2fipale 24 (23,07"/o) 32 .1_2.1.52%) 
2. Infectii bronho-pulmonare 4 (3 84%) 20 (U.70"1o) 
3. Infectti genito-urinare 12 (11,53%) 24(17,64%) 

Total 40 (38 46%) 76_15:'i.ltll%) 

După cwn se observA., incidenţa acestor infecţii este mat mare 
(55,88%) la bolnavii cu anerme feriprivă faţă de lotul martor, dcş1 gradul de 
semruficafie stanstică este relativ redus. Daferenţa este e\'idcntă mai ales ir 
cazul infecJiilor bronho-pulmonare (mdeosebi bactcncnc), pc c.lnd mcidt•nţa 
stărilor gripale este aceeaşi la ambele loturi studiate. Acest lucru ar putea ti 
explicat prin importanţa fieru.lui în dezvoltarea îndeosebi a bacteriilor. 

2. Modificdn/e imunoglob~linelor serice sunt redate in tabdul nr.2. 
Am constat o scădere sernnificati''i a numărului total limfocitar (p-.0.001) 13 
bolnavii cu deficit de fier. Pe de aM parte se con:.1ati o sddcrc lUI a 
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fracpunu ~amaglobuhnclor cât şi a subclaselor de imunoglobuline in cazurile 
cu ancm1c fcnpm·ă. Scăderea lg este mai pronunţată (statistic semnificativ~) 
cu rcfcnrc la lgA. fapt care poate explica inc1denţa mai crescută a infecţiilor 
bronho-pulmonarc (deficit şi de lgA secretorie). 

Tabelul nr. 2. 
Modificările lg şi ale numărului limfocitar 

Lot martor Deficit de fier 
(N 104) (media) (N.l36) (media) 

1. Nr. limfocnc (X 10' IL) 2 1 1 2 _(p<O,OOI) 
~ Gamaclobuline (%) 22 16 
1. leG (mc%) 1480 1235 
-'.lcA(mg%) 246 ll2 (p<O. ()() l) 
5. I~M (mg%) 138 85 

Fig.nr.l prezintă aceste modificări raportate la cele 3 grupuri incluse in 
cadrul anemiilor prin deficit de fier pierderi genitale, stomac operat, 
sângcrăn gastromt.estmale. Se observă că scăderile lg SWit mai pronunţate in 
grupul de bolna\1 la care anemia feriprivă apare pe fondul stomacului operat, 
foarte verosimil pnn intervenţia şi a unui factor carenţial. 

lgG < 1200 mg% 

Nr.cazuri 

lgA< 120mg% 
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Nr.cazurt 

50 

20 

10 

o 
lgM<80mg% 

• metroragii 
(N.52) 

O stomac operat 
(N.48) 

m sângerări gastrointestinale 
(N.36) 

Fig. nr.J: Modificările Ig serice în anemiile prin deficit de fier 

3. Influenţa terapiei mar.tia/e asupra imunităţii umorale este redată în 
tabelul nr.3. Estimările au fost făcute în momentul în care valorile 
hemoglobinei, siderermei şi saturaţia transferine1 au indicat corectarea 
deficitului de fier şi au luat în considerare 88 de cazuri. Se constată o 
corectare a tuturor parametrilor iniţial modificaţi, îndeosebi a numărului 
lirnfocitar şi a valorilor IgA. 

Tabelul nr.J 
Efectul tratamentului cu fier asupra modificărilor imunologice 

(valori medii) 

Inainte de tratament După tratament 
_lli 136) (N.8X) 

1. Nr. limfocite_(x 10" IL~ 1,2 1. '.1 (p<O.OO 1) 

2. Gama~iobuline (%) 16 20 
3. lgG (mg%) 1235 136-l 
4. lgA (mg"le) 112 225 ~,Q_<O.OO 1) 
5. lgM(mg%) 85 l:!b 

1. Fierul este un factor esenţial în protecraa org:uusmulua impotri,·a 
infecţiilor intercurente, incidenţa acestora fiind m:u crcsculo:i in ca...?UI 
:memiilor feriprive. 

2. Modificările imunităţii umorale în cazunlc cu dclkat de lh:r SI: 

ret1ectă prin scăderea semnificativă a nwnărulua total al hml~lldor şi a 
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claselor de tmunoglobulinc, îndeosebi a lgA Aceste aspecte sunt maJ 

pronuntate atunct când deficitul de fier apare pe fondul unui stomac operat. 
3. Tratamentul deficitului de fier duce, în majoritatea cazurilor 

(64. 70%). la corectarea perturbărilor imunologice constatate anterior. 
4. Modificările funcţiei de apărare a organismului sunt mai complexe 

1n c;aul deficitului de fier, ele incluzând pe lângă afectarea imunităţii wnorale 
'i' tmumtatca celulară (legată îndeosebi de subseturile limfocotare T şi de 
acti\;tatca celulelor K="killer"), ceea ce impune lărgirea cercetărilor în acest sens). 
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DISORDERS OF HUMORAL IMMlJNIT\' IN 
IROI'oi-DEFICIENCY ANEMIAS 

G. Oltean, Corina Mărgrnean, C. Dudea, Ana Stan 

The disorders of humoral immumty were studied in 136 cases wtth iron­
de1iciency anaenua occurring m gastrectomi7..ed patients, gastrointestinal bleedmg 
and genital bleeding m comparison with 104 normal cases The incidence of 
recurrent infections is higher m patients with iron-defioency anenua (55,88%) than 
in normal cases (38A6%), the uon being an mtpartant protective factor against the 
various infecuons. The penurbations of humoral immunity (significant decrease of 
the total lyrnphot}1e count and of the irnmunogJobulins - especially of lgA with 
concomitent penurbation of its secretory component) are moSI evident in 
gastrcctonuzed patients ~ith uon-deficiency anaemia. The treatment of iron 
deficiency corrects these unmunolog~cal disorders in 64.70% of cases Body­
defence function changes are complex in iron-deficiency, including disorders of 
hurnoral immumty, of cellular immumty, and ofkiller-cell activity 

Sosit la redaq1e: 01.11.1993 

78 



STUDfU CLINICO-MORFOLOGIC CU 
BELICOBACfER PYWRI 

L1gia Bancu, Simona &JOgă, Dona Csidey, Ana Brat~~ 

Climca MedK.ali m. 1 
Uruvemtatea de McdJcml ~ Fllllll8Cle Tirp-Mmq 

Sistemul Sydney, oferă o nouă clasificare a gastritelor ŞI este prima 
schemă care recunoaşte importanţa germenului Helicobacter pylori (Hp) în 
producerea gastritei Reconsiderarea rolului de pivot al Hp in ctiopatogema 
inflamaţiei cronice a mucoasei gastrice, oferă o simplificare bme venită 
Sistemul Sydney este di,izat în două părţi: panea histologică, în care se 
descriu şi se clasifică aspectele histologice ale fragmentelor de mucoasă 
obţinute prin endobiopsii din stomac şi panea endoscopică, în care sunt 
descrise şi clasificate aspectele rnacroscopice ale mucoasei gastrice, aşa cum 
sunt observate de endoscopist (6). 

Leziunile de gastrită sunt provocate de Hp ( 4) prin liza stratulw de 
mucus. scăderea potenţialului de apărare a mucoasei şi fa\'orizarea 
retrodifu.ziunii ionilor de H pe de o parte, iar pe de altă parte, toxinele 
bactenene sunt citotoxice, duc la necroză celulară, vacuol.i.zare celulară, fiind 
leucotactice toxinele induc migrarea de PMN şi macrofage către antru, 
declanşarea procesulw inflamator şi Iezi uni de gastrită antrală. 

Material şi melodii 

Am introdus în studiu bolnavi care s-au prezentat la Laboratorul de 
endoscopic digestivă. pentru unul sau mai multe dintre următoarele simptome 
dureri epigastrice. puozis, arsuri retrosternale, inapetenţă, scădere ponderală.. 
grcţuri, Yărsături, meteorism. Am e\'aluat modificările mucoasei ga.stnce, 
rennând în studiu doar bolna,ii la care am exclus boala ulceroasă sau 
nc.oplazică şi Ia care mucoasa gastrică prezi.nia modificări caracterisuce de 
gastntă tuperemie. edem, eroziuni sau nodulantate. 

La toţi aceşti pacienţi am efectuat testul rapid cu uree pentru 
cbai!Tlosticul calitativ al infecţiei cu Hp şi, de asemenea am prelevat 4-6 
end'Obiopsii antrale pentru diagnosticul histopatologic al &aStritei şi al infecJiei 
cu Hp pnn coloraţia Giemenes. 

Rezultate 

Din totalul de 52 de bolnavi care prezentau endoscopic modificări de 
gastntă antrală, am reJinut în studiu 34, care aveau şi infecpa cu Hp asoc1ată.. 
deci 65,74% 
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Media de vârstă a acestor pacienţi a fost 48,2 ani. iar repart.J.ţla pe sexe 
următoarea: 

Femei: 19 Bărbaţi: 15 

Simptomatologia pacienţilor cu gastrită cu Hp: 

Simptome 
Dureri epigastrice 
Arsuri retrostemale 
Meteorism 
Pirom 
Inapetenţă 

Greţuri 
Vărsături 

Scădere ponderală 

Aspecte endoscopice asociate 

Gastrită eritematoasă exudativa 
Gastrită erozivă plată 
Ga..~ papuloerozivă 

Leziuni de esofagită asociate 

Nr. pacienţi 
33 
14 
Il 
Il 
7 
7 
7 
4 

Nr. pacienţi 

20 
Il 
3 
19 

Histopatologic, la 33 din 34 de cazuri s-au descris modificări de 
gastrită cronică, cu moderată inflamaţie, fMă atipii. iar la un caz modificări 
de gastrită atrofică. 

Discuţii 

RezuJtatele noastre se situează la procente asemănătoare cu cele 
publicate în literatura medicală referitor la gastritele antrale cu Hp. Procentul 
găs1t de noi de 65,74% se situează între limitele celor comunicate de 
Marshall, 15% pe 40 de cazuri (5), Rokkas 83% pe 29 de cazuri (8), Hirschl 
63% pe 89 de cazuri (2\.. mult sub procentul de 91,7% comunicat de Madsen 
şi colab. (3). 

Pa1ru din cei 34 de pacienţi intraţi în studiu au urmat tratamentul 
infec~ei cu Hp cu De-Nol Metronidazol şi Amoxicilină in doze uzuale, timp 
de 14 21le. La toţi aceşti pacienţi simptomele au dispărut, doi dintre ei care au 
acceptat controlul endoscopic, au prezentat o ameliorare endoscopică evidentă 
şi negauvarea testelor~ pentru Hp, la controlul efectuat după două luni. 

Importanta pral:tlcă a studiului nostru se amplifică in contextul a tot 
mai multe comunicări efectuate de centre renurrute de gastroenterologie, care 
imold infecJia cu Hp in carcmogene2a gastrică (1, 9). Acestea se explică 1potetic 



pnn caracterul C\"OJutn al lemmiJor de gastn1ă induse de Hp În ~: pstnfa 
de up superficial, gastnta atrofică, metaplazla mtestmaJă. cancerpstnc 

Concluni 

1. În opţiunea noastra. sistemul Sydney de clasificare a gastritelor este 

deosebit de eficate atât practic cât şi teoretic 
. . 2. Prevalenţa gastntelor cu Hp se situează în ana noastr.l geografici în 

hmne comparabtle cu ţăn din vestul Europei. 
3. Stmptomatologta gastritei cu Hp este uneon extrem de supărătoare. 

putând mtma boala ulceroasă. suferinţe ale căilor biliare sau cluar putând lua 
aspecte sugesti\"e penuu eventuale neoplazti digestive. 

4. Tratamentul prompt şi în tnpla asociere medtcamentoasă a Hp, are 
efect Stmptomatic benefic. 

5 Necesitatea tratamentulw se impune in ideea evităru C'\-olutteJ 
mflamatoare ale mucoaset gastrice spre modificări morfologice precur~e 
cancerulw ga.:i"tnC. 
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CI.E'II"IC..U. A.'W MORPBOLOGIC..U. STIJDY OF HEUCOBACTER 
PYLORI GASTRITIS 

L.ipa &ooc., SiJrd./Jăfagd, Dona Csid~. Ana BI'UIJI 

Ault "/ stiHo/ Tbe prcvaicnce of Hclicobacter pylori asSOCtated gastritis, 
~ with tbe symptoms and morphological (endoscop1cal and 
lllstCip3dlolop:al) findings. 

Mmrods: We included in our study 52 patients who referred to tbe Digestive 
Endosalpy Laboralory for upper gastro-mtestinal complamts. All of them had 
~- prtl\-ed gastritis. For eac:h ofthem. ~ antral biops~es were pertorrned. for 
r.qnd w-ease test, histology with Giernencs and Haernatoxylm Eosine staliling. 

Results: From the initial 52 pacients. we proved Hp infecnon in 3-' 
representing 65.74~ .. Mean age: 48.2 years. sex ratio· F 19 (55.88%). M 15 
(+U2%). Tbe most frequent symptoms were epigastnc pain. heartbum. pyrosis. 
5S 2°1o had erythematous-<:~osive gastntis. 97.05% had antral chroruc gastritis '1\ith 
::ncderate inflammation. 

Conclus1on: We found the Sydney classlficalion of gastntis very useful. Tbe 
p!i:'.alence of Hp gastritis in om geographic area is comparable With other 
Ewopc.an smdies. Hp gastiitis can canse severe SV1Bp10ms. 

Sont la redacţie: 05.11.1993 

IMPLICAREA INFECfiEI CU HEUCOBACTER PYLORI, 
EVIDE!'iŢIA TĂ ENDOSCOPIC, ÎN S~ROMLL DISPEYTIC 

NEULCEROS 

Daniela Dobnl. Miliana Pop 

Cl.uW:.a MedJcall ar.J 
UDivemta~a~. de Mcdicuă ~ F am-=x: Tâcgv-Murq 

Din momerttul descoperirii sale în 1983 de către Warren şi Marsha/1, 
Hehcobacter pylori (HP) a fost subiectul unor cercetări intense in 
gastroenterologia ultimului deceniu. 

la ora actuală se ştie că este categoric incriminat in etiopatogenia bolii 
ukcroase duodcnale şi gastrice ŞJ a gastnte1. 

Mai puţm se cunoaşlc legatura dintre infecpa cu HP şi sindromul 
chspeptic neulcerO! (SDNU) 

Studiile efectuate până acum pe plan mondial au demonstrat faptul că 
aproximau\· 50% dintre pacienţii cu dispepste neulceroasa suferă de gastrită 
asociat! infccţiei cu acest genneru. 
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Lucrarea de faJă este o primă etapă a wmi studiu mai larg care-şi 
propune să analizeze legătura etiopatogenică între infecţia cu HP şi SDNU şi 
ulterior implicaţiile terapeutice 

Material fi metodă 

ln studiu au fost incluşi 57 de pacienţi cu vârsta între 18 şi 63 ani (61% 
bart>aţi Şl 39% femei) selectaţi pe baza unui chestionar ce cuprinde 
prwc1palele aspecte clinice şi paraclinice ce definesc SDNU. 

STUDIUL: SINDROMULUI DISPEPTIC NEULCEROS ŞI 
lNFECŢIA CU HELICOBACTER PYLORI 

FIŞĂ INDIVIDUALĂ F.O. ____ _ 

l DATE PERSONALE------------
NUME 
SEX ---------------
VÂRSTA 

ll.ANTECEDENTE~D-IG-ESnVE--=----------

ill. CONSUM DE STEREOIZI. ANTIINFLAMATORll 
NESTEREOIDE, ANTIBIOTICE, ANTICOAGlJLANlC 

IV. DATE cr.INICE SUBIECTIVE 
D~NFORT~ASTIUC ______ _ 

SENZAŢIE DE PLENITUDINE-----­
METEORISM-----------
ERUCTAŢTI _____ -=~==~~---

V. EXAMEN CLINIC OBIEcnY AL ABDOMENULUI __ 

VI. ANALIZE PARAa.JNICE 
Hgb= GOT= Amilaze 
fllz GYJ'= Ex. copropar.mtolog. 

L= Tymol= 
VSH = Colestorol = 

Vll. ECOGRAFIE ABDOMINALĂ---------

VIII. GASTROSCOPIE ------------

IX. EXAMEN HISTOPATOLOGIC ----------

In conformitate cu defimţla accept.ală pe plan mondial a ac~ta 
~ bolnaVIi cu SDNU prezentau dm punct de vedere dllllc- diSCDntort 
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cpigastm:. mctconsm. eructaţi~ senzaţie de plenitudine, fiecare pac1ent 
prcz.cntând cel pu~m J din aceste simptome. Din punct de vedere paraclinic 
boln:1m cu aceste acuze prezentau serologie nonnală; s-au urmărit în acest 
5eits exarnmarile serologice de rutină şi în special probele hepatice complete ŞI 
\.<'llt)rile anulazcm1e1 ŞI examen coproparazitologic. 

Alt aspect definitoriu a fost excluderea unei afecţiuni biliare, în spec1al 
lttiaza btliară. moti\· pentru care toţi pacienţii au fost examinaţi ecografie, ŞI 

exduderc.1 endoscopică a unei Ieziun1 gastrice sau duodenale de focar. 
Nu au fost mcluşi în studiu pacienţii cu intervenţii chirurgicale pe tract 

d1gestl\" sau b1har. consumatorii cronici de AINS şi steroizi, cei cu boală de 
renux gastrocsofaglan. 

Exarnmarea endoscopică s-a efectuat pe nemâncate, iar endobiopsiile 
au fost prele\-ate dm regiunea antrală prepiloric- acesta fiind locul unde se 
cantoncază cel mai frecvent germenele. S-au recoltat mai multe biopsii. din 
aceeaşi zonă. atât pentru examen histopatologic cât şi pentru punerea în 
e\1denţă a infecţiei cu HP. Evidenţlerea am realizat-o pnn "testul rapid cu 
urează", test de culoare ce se bazeaza pe proprietatea germenului de a secreta 
ureaza. ennmă ce va descompune ureea testului, soluţia schJDlbându-şi astfel 
culoarea imţială galbenă în roşu intens. 

Gastroscoapele au fost sterilizate înainte şi după fiecare examinare cu 
soluţie Totacide (Gluteraldehidă 2 %) pentru a preveni infecţia iatrogenă. 

calca de transmitere orală fiind cea mai frecventă în infecţia cu HP. Au fost 
urmările şi consemnate pentru fiecare pacient aspectul endoscopic. rezultatele 
examenului histopatologic şi rezultatele testului rapid cu ureaza. 

Rezultate 

Aspectele endoscopice produse de HP sunt polirnorfe, de la aspectul 
C\ast-normal cu discret edem inflamator al mucoasei antrale, la aspectul de 
gastrită eritemato-exudauvă cu mucoasa congestionată, granulară şi cu 
crozium superficiale, până la mucoasa palidă de tip atrofie, cu "izuahzarea 
vaselor dm submucoasă. 

Din punct de vedere lustopatologic aspectele au fost de gastntă acută 
cu prcdommanţa pollDlorfonuclearelor sau gastrită cu infiltra! inflamator 
lirnfoplasmoc1tar cromc. 

Rezultatele studiului au fost următoarele: 
dm cei 57 de pacienţi examinaţi, 39 au fost cu infecţie HP prezentă ŞI 

18 fără infcstaţie Dm cei 39 pacienţi cu HP pozitiv majontatea- 31 au fost 
etiChetaţi dm punct de vedere cliruc cu SDNU de tip acut cu debut recent al 
simptomatolog1ei (de aproximativ 2 săptămâni) Ş1 cu aspect endoscopic de 
gastntă acută, superfictală de Up B. Ceilalţi 8 pacienţi prezentau acuze 
dispeptice vechi deci cu SDNU cronic - cu aspect endoscopiC de gastrită 
atrofică (fig. nr.l ). 
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31 
SDNUAC 

8 
SDNUCR 

39 
HP+ 

18 
HP-

Fig.nr.J: Rezultatele studiului 

Discuţii. Concluzii 

57 
SDNU 

in acest context, o primă concluzie este că infecţia cu HP poate cauza 
simptome dispeptice atunci când infecţia este recentă. cu corespondent 
endoscopic de gastrită superficială acută. mulţi din aceşti pacienţi fiind 
spdalizaţi de urgenţă cu diferite suspiciuni diagnostice. 

Ceea ce este mai puţm Sigur este dacă infecţia cu HP este sau nu 
responsabilă de dispepsia crorucă, sindrom întâlnit atât de frecvent în 
patologia gastroenterologică. 

Este o primă observaţie a unui studiu care contrnuă. ne ,·or interesa 
mai in amănunt şi corelaţiile histopatologice şi implicaţiile terapeutice. 
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IU:UC<Hl.\CTI-:R P\"LORIINFECTION, ENDOSCOPICALL\" 
IU::\IO~STRA TED. A.~D NON-ULCER DYSPEPSIA 

D-.miela DobTV, Miliana Pap 

TI1is is first stcp of a study fir.ding out the relationship between H P and 
non-ulcer dyspcpsm. Thc presence of H.P. was detected with the so-called "rapid 
test with urc:~sc" from the endoscoptc b10psies. We tiaced lhe lustophatolog.cal. 
cndoscop•cal and chmcal aspccts of each patient. 

A farst conclus10n was Lhat H.P. mfectton may cause the dyspepsla syndrome 
whcu lhc infcct1on is recent wtth histophatol<>gJCal, endoscoptcal SJgns of acute ga:.tnus 

Il is lcss kno .... n if the H.P. infection may be responsable for chronic 
ayspcpsia. a vcry frcqucnt symptom in gastroemerology. 

So.fitla redacl/e. 23.//./993 

FORMA V ASE LOR DIN MELANOMUL MALIGN UVEAL­
INDICATOR DE ORIENTARE ASUPRA TIPULUI 

CALLENDER AL TUMORII 

M1haelaMera*, Manna Bârnt** 

"D•s•aplulll de morlilpatologie 
UmvcrSJtatea de Medicl!li şi Farmacie Cluj-Napoca 

••tnst•lutul Oncologie Cluj-Napoca 

una dm pnnc~palcle prolerne ale melanomului mal1gn uveal (MMU) 
este găsirea unei metode de apreciere a tipului histologic de melanom cu 
scopul de a stabili prognoza.. fără a se face cnuclcarea ochiulw pentru 
examenul histopatolog1c al acestuia. 
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Clmic s-au incercat diferite metode de apreciere a prognostJculu1 
melanomului malign in funcţie de locaţia tumorii (antmor-postcrior), 
diametru! maxun al twnom, contactul twnoni cu sclera etc., dar aceste 
metode s-au do\edit a fi de o valoare prognost.Jcă nesigură (1, 2, 5). 

S-au incercat ŞI metode clinie<:Hustopatologice de puncţi.l-biopsu cu ace 
fine, cu prelevarea de mici porţiuni de tumoare pentru diagnostic 
h1stopatologic. lăsând ochiul "in situ". Nici această metodă nu a fost 
edificatoare, ea putând doar diferenţia un MMU de o metastază a unei tumori 
cu altă localizare. 

în 1992 Folberg şi colab. (1) publică an studiu in care se face corelatie 
între forma vaselor sangvine dJn MMU şi tipul histopatologic al acestuia 
F1ecare formă de vas (din cele 9 descrise) corespunde unor tipuri 
histopatologice de melanoame. 

Astfel, apare şi posibilitatea inversă de aflare a tipului posibil 
histopatologic după forma vaselor dJn tumoare. Totodată este subliniat şi 
faptul că forma \aselor dJn tumoare se modifică pe măsura C\'Oluţici tumori~ 
ea luănd în timp aspecte corespunzătoare momentului de evoluţle a tumom. 

Aceste 1dei au stat Ia baza lucră.Pi noame în efectuarea studiului 
practic al corelaţlei \'as- tlp celular al MMU. 

Material şi metodă 

Am luat in lucru 20 de blocuri de parafină cu ochi enucleat pentm 
MMU, pe care am efectuat coloraţia hematoxilină-eozină (HE) pentru 
determinarea npului histologic de tumoare precum şi impr~ argermcă 
Gomory pentru e\ 1denţ1erea fibrelor reticulare. 

Pentru a urmăn forma \aselor saiig\-ine pe tumorile intens pigmentate, 
am procedat la dep1gmentarea lamelor cu permanganat de potasiu, apoi le-am 
colorat PAS. preparatele fiind examinate Ia microscop cu flitru \t:rde, tehnici 
care C\ldentJază mai bme forma \ASelor. 

Tot pentru a e\ldenţia forma \aselor am efectuat la 3 cazuri ŞI tehnica 
~munohlstochirnică cu CD, marker al celulelor endoteliale. 

Rezultate şi discutii 

Coloraţia HE a permis clasificarea cazurilor în funcţie de tipul 
h1stopatolog1c după Callender modificat (3) după cum urmează: 5 cazun tlp 
fuZiform A, 4 cazuri np fuZiform B, 5 cazuri tip epiteloid şi 6 cazun Up nu.\.'t. 

P1gmentul melanic a fost orezent rruu ales în celulele ep1telmde ale 

tumori lor mix'te. 
Pe colorauile PAS şi prm marcaj cu CD, (acolo unde vasele au fost 

mru greu \lZibile) s-au putut e\idenţia următoarele forme de _,asculanza~e: 
normale, paralele, arcuri, mele şi reţea (după criteriile IuiFolberg ŞI colab.) (1). 
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t. Forma nonnali: tumoarea creşte în jurul vaselor coroidale normale. 
fări a le compresa. Acestă fonnă apare intr-o porţiune a tumoni conţinută în 
aprop•erea membranei lui Bruch; vase coroidale dilatate la vârful tumorii care 
hmuază prin mernbrana lui Bruch, care sunt datorate strangulării tumori• de 
către mernbrana lui Bruch. 

2. Fonna silenţioasă: nu sunt demonstrate vase tumorale. 
3. Fonna certă: \'asele sunt aranjate drept la întâmplare, neex~stând 

ramificaţii între ele. 
4. Forma paralelă: vase aranjate paralel între ele fără ramificap1 

dichotomice sau legături incrucişate. 
5. Forma paralelă cu legături încrucişate: vase paralele într-o formă 

reminiscentă de macaz de cale ferată. 
6. Arcuri: curbe care au bucle incomplete (adică buclele nu sunt 

închise) fără încercarea de a obţine secţiuni în serie prin tumoare pentru a 
detcrrruna dacă aceste arcuri devin complete in planuri mai profunde ale 
secţiunilor. 

7. Arcuri cu ramificaţii: arcurile prezintă ramificaţii dichotomrce. 
8. Bucle închise complet Prezenţa unei bucle închise este sufic1entă 

penuu c:\ idenţierea certă a prezenţei acestei forme. 
9. Reţele: bucle închise spate la spate. Prin definiţie dacă sunt prezeme 

reţelele, buclele trebuie să fie prezente. 
Folosind aceste criteni noi am găsit: 
- forme vasculare nomtale cu \'ase coro1dale largi necompresate pnn 

creşterea celulelor melanomului şi o membrană vasculară subţire bazală (fig.nr.l); 
-forme vasculare paralele care aveau \-a.seie dispuse paralel între ele ŞI 

prezentând încrucişări între ele (fig. nr. 2); 
- forme arcuate care prezentau vase ce fonnau o structura CtTculara 

mcompletă (fig. nr. 3); 
- forme arcuate cu amm complete (fig. m. 4'; 
-forme de reţele având arcuri închise spate la spate 
Luând in considerare vascularizaţia şi tipul histopatologic am notat 

următoarea corelaţie: in tipurile fuziforme de tip A şi B predomină vasele 
nonr.ale şi paralele; in tipul epiteloid predomină vasele inelare, circulare ŞI 
reuculate iar in tipul mixt predomină vasele arcuate. 

Datele publicate in literatura de specialitate (l) arată că MMlJ cu 
celule fUZlforme contin vase normale sau le turtesc, ele apărând paralele 
(paralele intre ele şi cu fasciculele de celule tumorale), MMU cu celule 
q>~telolde prezintă vase care au un aspect de arc, din cauză că în aceste tumori 
mult ma1 actl\'e, clonete de celule epitel01de proliferează intr-o formă nodulară 
care impmge vasele ŞJ acestea iau o formă arcuat.ă 

fn formele celulare cele mai complexe de MMU (formele mrxte) şi 
aspottuJ vaselor este nw complex. 



MIHAELA MERA, MARINA BÂRZU: FORA1A VASELOR DIN MELANOMUL 
MAUGN UVEAL -INDICATOR DE ORIENTARE ... 

Fig.nr. 1: Melanom malign uveal fU7iform tip B; colorat cu 
hematoxilină-eozină. Vase coroidale largi, necompensate 

Fig nr. 2: Melanom malign uvcal ~orm tip A: colorat_ cu . _ 
hematoxilină-eo7Jnă. Vase dispuse paralel mtre ele, prenntă ŞI mcruc1şan 



MIHAEI.A. Ml!.IU., AfARINA BARZU: FORAi4 VASELOR DIN MELANOMUL 
MALIGN UVE4L -INDICA TOR DE ORJEA'TARE ... 
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Fig.nr.3: Melanom malign uveal tip mix't: colorat cu 
hematoxilină-eozină. Vase arcuate în zona epiteloidă a melanomului 

Fig.nr.4: Melanom malign tip epiteloid: colorat cu 
hematoxilină-eozină. Vase ce formează arcun mcomplete şi complete (inele) 



Studiul lui Folberg şi colab. (1) este,~ d1t ştim, primallladiu QIIC 

leagă morfologia vascularuapei twnorale cu comportameutul bio1op: aJ 
tumori1 Studiul lor sugerează că fonna vasculară diferită poate refleaa 
stadiul progresiei tumorale a melanomului uveal. Fonna "normală" csa 
asociată cu un sfărşit favorabil. Dimpotrivă, prezenJa buclelor închise este 
asociată cu celule epit.eloide şi figuri mrtotice care sunt prezicatoare ale unui 
sfărşit nefavorabil după enucleare. Astfel, într-un studiu preliminar, formaţiuni 
de buci~ vasculare închise reprez.mtă un marlccr al progresiei tmnorii. 

In 1994, Rummelt şi colab. (5) comparând fomia vasculară a corpului 
ciliar şi nevii coroidali cu structura de microcirculaţie a melanomului malign 
arată că boiiiavii cu melanoame care aveau acelaşi profii vascular ca şi lle\ii 
prezmtă o prognoză semnificativ mult mai favorabilă. Din coutră, cei a căror 
melanom are altă formă vascu1ară decât cele arătate la nevi, mor prin 
metastaze ale melanomului. Intervalul dintre enucleare şi moarte este 

semnificativ mai .lung dacă tumoarca primară prezintă o microcirculaţie 
Identică ne\ ului decât dacă acest profil de microcirculaţie lipseşte. 

La nivelul microscopului optic nevii conţin numai paUU din cele DOUă 
forme \asculare posibile duoă Folberg: vase normale, forme silenţioase, vase 
carte şi paralele. 

în melanomul malign uveal prin progresia tumorii se formează vase noi 
di.spuse în bucle închise. 

Forma vaselor observată în melanomul aveai poate să nu fie prezentă în 
metanoamele cutanate care prezintă o mare diversitate morfologică (4). 

Deşi numărul de cazuri studiate a fost mic, s-a obsemn că unele dm 
·cele 9 vascularizări descrise de Folberg şi colab. (1) sunt intrica.te în aceleaşi 
tumori. Dm această cauză bazaţi pe rezultatele obţinute, noi sugerăm că tipul 
lustopatologic al MMU după Callender poate fi raportat la un număr mai mic 
de forme vasculare (în special 5) după cum unneaz:ă: normal, paralel, arcuat. 

inele, reţele 
Această sugestie are ca scop uşurarea tipizării \'aSCUlari.zaţiei, care 

măreşte aplicabilitatea practică. 
Pornind de Ia faptul că oftalmologul cu aJutorul a.ngiofluorografie1 

poate stabili tipul de \-ascularizaţie al twnorii, noi suntem de părere că ~ 
poate apreaa morfologia afeqiunii, şi prin aceasta prognoza tumoru. 
Corclând tipunle lustologice după Collender modificat cu un număr mai miC 
de forme \-asculare, interpretarea oftalmologului este uşurată in stabilirea 
progno.zci tumori!, în hotărârea momentului chirurgical. . .. 
~ cum arată autorii, determinarea microvasculari2aJiet melanoaml:ki 

uveale este importantă per1tru oftalmologul oncolog de a tJata tuii_lOrik carr: 
au un comportament agresiV printr-<> terapie adipooală sau bipatu..,.: 

suplimentară. 
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n:SSEL SHAPE IN MALIGNA.'H l."VEAL !\IEL.\...~0\-t:A- A. 'li 
1!\."DICATOR FOR THE ORIE~TATIO:ool 
OF THE CALLE~ER Tl.'"!\IOR TI "PE 

Mihaela Mero, Manna Bânv 

A prnctical study was carried out on 20 cases of uveal malignant melanoma 
(L'MM) by studying the histo1ogical aspect (according to Callender's classification 
modtfied by McLean et al in 1983) and the shape uf th.: :umor vessels (according 
t.o FoJbrrg 1992). 

A correlation was reponcd in tbe literature between the histopathological 
typc: of UMM and the vascular aspect. Folberg e1 al. (1992) reponed that a 
correlation exists between the lustopatho1ogic type oi UMM and the aspect of the 
\-as..--ulari7atoion. Folberg et al. (1992) have reponcd that in the spindle cell UMM 
parallcl or normal vesscls prevail; in ep1theloidal shapcd cell UMM arch- or nng­
shapc:d vesscls arc prevalent; and in nuxcd MMU parallel, ring- and arch-shapcd 
vesscls and networks ~ noted Tbe prescnt study aimed at simpltf}ing the 
com:lation bml'eCtl tbe histopatholog~c typc and vascul.arizallon m 5 categories 
\\1th an casier apphcability in the ophthalmologic practice. 

K.cy wo~ds: uvcal malignant melanoma. histopatholog~c typc:; 
• ascu.lanz3tion. 

Sosit/a redacţie: 09.01.1996 



PROBLEME ACTUALE DE SĂNĂTATE 
PUBLICĂ 

CONSIDERA TU PRIVIND FACTORII DE RISC ÎN APARIŢIA 
NARCOMANIEI ÎN ROMÂNIA 

Evelvn Farlcas. E.Cs. Joanowcs 

Disciplina de sănătate publică 
Uni ve:rsitalea de Medicină şi F IIIliiiiCie T ârJru-Mureş 

După anul 1989 România se confruntă tot m:u acut cu o nouă 
problemă: traficul şi consumul de droguri. 

Fenomenul global a fost descris în literatura de specialitate încă în anul 
1960, sub denumirea de epidemie psihosocială. 

O.N.U. şi O.M.S. detin date concludente privind acest fenomen numai 
la ţările raportoare. În România nu se cunoaşte numărul celor care utilizează 
droguri nici măcar cu aproximaţie. în timp ce în ţări ca S. UA., Austria. 
Franţa, Canada, Marea Britanie, fosta Republică Federală Germană. fosta 
Cehoslovacie, fosta IugoslaVIe, Polonia, fosta RD.G., fosta Uniunea 
Sovietică, Ungaria au existat şi există date orientative pmind acest fenomen 
cu evoluţie ascendentă alarmantă (2, 3, 5, 7). 

O.M.S.-ul identifică 10 mari grupe de substanţe sub denumirea de 

droguri ( 1): 

Codul 
0-09 
o 
00 
OI 
02 
03 
04 
05 
06 
07 

.Drogul 
ALCOOLUL 
Alcoolul, în general 
Berea 
Vinul 
Băuturile tari, lichioruri. apenti\'e 

')) 



Codul Drogul 
08 Alcoolul: altele 
09 Alcoolul, nespecificat 

1-19 TIJTUNUL 
1 Tutunul, în general 
10 Tigaretele 
Il Ţigările 

12 Pipa (trabucul) 
13 
14 
15 
16 
17 
18 Tabacul altele 
19 Tabacul, nespecificat 
1-29 CANNABIS 
2 Cannabis, în generu 
20 Bhang, "băutura" de cannabiS 
21 Haşiş, cbaras 
22 Uleiul de haşiş 
23 Marihuana, ganja, kief 
24 Tetrahydrocannabmol (THC) 
25 
26 
27 
28 Cannabis, altele 
29 Cannabis. nespecificat 
3-39 HALUCINOGENELE 
3 Tip de halucinogen, în general 
30 Dietiltryptamina (DEl) 
31 Dimetiltryptanuna (DMT) 
32 Dipropyltryptamina 
33 Lysergid (LSD) 
34 Psilocybin 
35 Mescalin, Peyot 
36 Fencyolidin 
37 
38 Ha1ucmogene, altele 
39 Halucinogene, nespecificate 
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4-49 BARBITURICE, ALTE SEDATIVE. 
TRANCHILIZANTE 

4 Barbiturice, sedative Ş1 trancnrfll:ante, 
în general 

40 Barbiturice 
41 Sedative non-barbiturice 
42 Tranchihmnte minore (Diazepam. 

Valium) 
43 Tranchi.li.zante rrugore 
5-59 TIP MORFINE (OPIACEE) 
5 Tip morfine (opiacee), în general 
50 Gumadeopiu 
51 Preparate de opiu 
52 Heroina 
53 Derivatele de opm 
54 Opioidele (incluzând narcoticele 

analgezice sintetice) 
55 
56 
57 
58 
59 Orice alte opiacee 
6-69 TIPCOCAINĂ 
6 Ttp cocaină, în general 
60 Frunzele de coca 
61 Cocaioa (HCL) 
62 Pasta de coca.(sWfat) 

63 
64 
65 
66 
67 
68 Derivatcle de cocaină, altele 

69 Derivate de cocaină, nespecificate 

7-79 TIP AMFET AMINA 
7 Tip amfetam.ină, în general 
70 Amfetunina 
71 Dexamfetamina 

72 Metamfetamina 

73 Metilfcnidatul 

74 Femnetrazina 
75 Catina (kbal, qat, myna) 

:1:\ 



76 
77 
78 
79 

8-89 
8 
80 
81 
82 
83 
84 
85 
86 
87 
88 
89 
9-99 
9 

90 

91 
92 
93 
94 
95 
96 
97 
98 
99 

Amfetamme şi psihostimulante. altele 
Amfetamine şi psihostimulante, 
nespecificate 
ANTIDEPRESIVE 
Antideprestve, în general 
lzocarboxazldul 
Fenelzina 
Tranilciprornina 
Inhibitor de MAO 
Tiotixena 

Antidepresive, altele 
Antidepresive, nespecificate 
AL TE DROGURI 
Alte amestecuri sau substanţe 
nespecificate 
lnhaJanţi, soJven~ wlatilt. substanţe 
adezive, hidrocarbonaţi 
lnhalanţl specifici (chimiei) 
Inhalan)i, produse specifice 

Factom care pot contribui la apanţJa narcomaniei, se pot grupa în trei 
categorii. după cum urmeazA (adaptat după Vabrik) (7): 
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1. Factorii legaţi de personalitate 
- facton geneuc1 
- mediul (familial) în pruna copilăne 
- personalitate premorbldă 
-dezvoltare sexuală 
- sttilllţii actuale de sttes 
- pretenţu..le antu.raju..lw pnvmd comportame:ntu.l 

2. Factorii legafl de med!u..l social 



- situaţia familială 
-ocupaţia 

- Situaţia materiali 
- statutul social 
- situaţia ;uridică 
-religia (secte) 

- atitudinea privmd drogurile 
- ronvingere de către anturaj 
-modă 

- obiceiuri privind consumul de drogun 
3. Factorii legaţi de proprietăJile drogului 

- modul de administrare, doza 
- accesibilitatea drogului 
- tnnpul de acţiune 
• OblŞIIWnţă 
- reactii indi\1duale 

PROPUNERI: 
Ţinând seama de cele de mai sus, propunem următcerde: 
1. Elaborarea unui program de educaţie sanitară cu conţinut adecvat 

pentru insntuţiilc de im"ăJ.ărnânt pnmar, gimnazial şi SUperior, precum ŞI 
pentru angaJaţii unor unităţi industriale, care utilizează în pmcesu.l de 
prOO\lcţie hidrocarburi. sol\'cnţi organici., substante adezi\'e (4, 6). 

2. Organizarea unui sistem de instituţii antidrog, de profilaxie primară. 
secundară şi terţiară., incluzând ŞI linii telefonice S.O.S., ÎD specaJ ~tr.J 
categorii cu risc (adolescenţl.., şomeri etc.) (7). 

3. lnter\'enţia Societăţii Române de Medicina Muncii pe lângă l.L O i'l 
vederea concepcni unui regun special pri\'ind \'ânzarea, stocarea şi ma.mpu­
larea substanţelor din diferite ramuri industriale. care pot fi utilizate ca drogun. 

4. Elaborarea unei legislaJi.I anudrog moderne, ÎD colaborare cu forunle 
mtemaţiorJ.ale competente (8). 

5 Asigurarea de locuri de muncă cu salarii corespunzătoare, pentru ca 
unele categoni sociale să nu fie nevoite să recurgă la surse de \'enit ilicite, sub 
formă de trafic de droguri (8). 

6. Înfiinţarea unor organizaţii nonguvernamentale antJdrog (8). 
7. Asigurarea unor surse fmanciare din bugetul Ministerului Sănătăţii 

pentru realtzarea unora din propunerile de maJ sus. 
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CONSIDf.RATIONS UPON Tlll: RISK FACI'ORS FOR THE 
Dt:VELOPMI:NT OF 'IliE DRUG DEPENDE~CE IN ROMANIA 

E'f'dyn Farlrm, E.Cs. JrtaltO!Iia 

After 1989, Romania is cunfrontt:d wi1h tbc psy~:bosocial epidemie of the 
t:r2ffil: and amsumption of drogs. 

Tbe W.KO. identificates 10 great groops of drugs, some of them having an 
impottaut role iD thc productive proccss of~ work (volatile solvents, glue, 
hydrocarlxlos). 

Tbe factori COIIb1bul:iDs 10 tb.: devdopme.m uf drug dependence are 
COI1DCCtiDg with the pcnooality IX con.sumers, the social environment and the 
propcruea!X drogs. 

Tbe autbon suggest some prweD1M adioDs in order to reduce drog 
~in om country, as: 

1) the developmmt of a new hcllth cducation system. ia schools and 
fadories; 

2) the fDimdatioo. of spcci& medical uniU, 
3) the i.Drervemion of thc Romanian Association for Occupational Health at 

the LL.O., for the regolation af us:in& transpotting and stocking volatile solvents, 
glue and h)'chocarboos in the indusby. 

Sosit la rrdaqie:JJ.JO.J995 



CAZUISTICĂ 

SUL YOS IDEGGYOGY ĂSZA TI TirNETEKKEL JAR6 
TRICHINOSIS RITKA ESETE 

.&Km Pmla•, Gt!#par L­

MarosvUimeiYJ~ea~~ 
•F~T~ 
• • ldeggyOgyUzllti T aDSlJI!1: 

A tricbmosis ehc:t~ bctcgsCg, ~ az c:gCsz ~eo ismook. 
Gyakorisaga bu.onyos etke.zesi szobsokkal kapcsolatos (nycrs vagy ID"CClgcn 
hăkezelt etelek fogyaszt.isa). Az 1116bbi idObcn orsză.gunkban is 
megnovekedm a megbetegedesek S73ma.. jălvănyos g6cok fonnăjăban. A 
marosva.sarhelyi Lsz. FertiizObetegsegek Klinik;ij.an 1993. jan. 1- 1994. âpr. 
3-0 k.OzOtt IlO beteget kezeltimk.. Tanulsagosnak ~ a sUI)'o}S 
tdeggyogya.szati timetek.kel jaro alabbi esetet. 

Eseusmert.etes. u 39 eves fertibeteg, kOrlapszâm 311994, csalâdJ 
g6cb61 ered. Sajat oevelesu diszn6 tmsab6l fogyaszlotl. Betegsege 
1993.dec.l4-en kezdOdott., 10 nappal a dism6hUs fogyasztâsa utan, 3 napig 
tan6 hasmenesset Majd 48 6ra mutva faza 39"C, erOs, ciltal3.nos 
I.ZOlllfajdalomra bitempor.ilis fejfăjă.sra pa.naszkodott, arca, smnbeja duzzadt 
lett, ooren er6sen \lszXetO kiOtes jelentkezett ll.()()(H:s leuk.ocit6.zisa.. 49%-os 
eozmofiliâja. az emlitett tilnelellel egybevet\oe, t:nchin62lS gyaniiJat kettcnek.. 
A teriileti k6rbaz mfekto16giai osztâlyan kezeltek, napi 2 x 1 00 mg 
Mebcndazollal. A beteg aJ.Iapota javult, 3 nap uWl, kezcl6on'OS3 tanacsa 
ellenere, otthonaba t.avozott Nebany nap mwva, 1994. jan. 2-an., 
ambulancWlkon Jelentkezetl feh-etel vegett Az elesett, rossz aitaJanos 
âllapotU beteg eros, liiktetO fejfajă.sra, nagyfolai, a1t.a1anos izomfil]dalooua.. 
faJdalmas izornfeszil.lesrt; gyeogesegre panas.zkodon. Obnubtlâlt 
bradlpszihes, bradilaliăs voit. Felveteli stătucihan a kovetkezi>ket eszleltiik: 
lăztalan, hOre erosen sapadt, szemkOtOhărtyăja belOvelt, Odemăja. oorkiOtese 
nern voit, garatkepletek. enyhe:n beiO\'elltek, nyeh'e bevont, ldlelete biizos.. 
szivhangok enyhen tompult.ak, ntmusosak., radialis puizus j61 tapmlhalD. 
erlokesszarn 80/rnin, RR 1osno Hgmm., a bas szabad. jOI betapmlhalD. 
nolll1ăli.s belmii.kodes, mAJ, lep nem tapmthat6, viz.det inkontinenci.a, tarb:l]a 
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kot6~ baloldali centr.ilis facial parezis, bal felsO es a1s6 vegtag parezis, csont­
m reflexek baloldalon kifejezettebbek, k6ros retlexek nem \-althat.Ok ki, jăr.isa 
bu.onytalan. egyensUiyzavar oellrul Laborati>riumi leletek: nt SlillyedeSI 
sebessege enyben felgyorsult, 33 mmfo, L: l 1.900, 25% eozinofilia, maj es 
,-esefunkcio parameterei nonruilisak, vercukor nonnalis. laktodehidrogenaze 
(LDH):7SOEII (N:0-450 Eli), kreatinlcinaz (CK): 447, 7E!l (N:24-195 E/l) 
Egyeb ,;zsg;;Jatoc Sz.emfenek: j.o. nonna.tis, b.o. szuperonamiisan enyhen 
elmosOdott. Cerebroszpinalis l.ikvor (CSL): tiszta, nagy nyomassal iini.l, 
feheiJe- es ~rulat nelkW. a mellkas radiologiai ,izsgalata nem mutatott 
el\altozist EKG: SZJDuszritmus, elillsO baloldali s.zarblokk nuatt balratolt 
QRS tengdy, bmrni ES (paraszisztole''), diffuz repolarizaci6s zavarok. ffikent 
aruerolaler.ili mdyt:k idiil1 ischemias cardiopanarn utalnak. Kovetkeztetes a 
jirvanytani adatok, a klinikai \izsgâlat, "alammt a laborat6numi "izsg:ila.t lelete1 
~'rlb- es ~ jăr6 trn:hinosis mellett sz61nak. Az EKG 
~ • ..i:i.o~ idiiJt k.on:maropati31 \âl6szimis:(.enelc, melyre. feltetelesen r.ite\ Odtek a 
panz:nas fenrizes ok.oz1a elvaltoză..d. Thiabendazol kezclesbnen res:zeswt 5 napon 
.11, =ct.nez ko~ es "iz1lajt61rezeJest tarsitottunk.. kalciumkeszmnenyelc 
es B 'it:lmirio«. me11ett. A ke:zeks 3-ik. napjân tudala feltiszrult. inttakrarualis 
feszillesre panas2kodott, kifeje2l!tt fejfajas nclkiiJ, mely a kovetkezi> napokban 
fokozatosan megsziiiil A 8-ik napt6l k.ezdve \uelesi panaszai is megsziinteK. 
Ugy:makkor, ideggyogyăszati szak.\izsgâbttal enybe balolda.!i henuparezis tiinetei 
iiihatok, a croot-in reflexek kifejezett.ebbdc, a pup.il.1ik szi:mmetrikusak... rn.mdket 
oldalon renybebb ~reakriO EEG: delta-teta SZllbalfa monomorf alapritmus. 
jobboldaloo.lafejezeaebb, mn. baloldalon, II)~ nan 'altoztatja A t1inetek 
toxikus Ocbna jdmletre utaloak. A ke::z1:k.s fc ':MaSii.Ia a~ fok0LUO:.an 
etlt.nl. A kereles 19-ik napJ3n \'l!gzt:tt neurolcg:a.i \ u:sga.lat alkalmaval lliilCSCilek. 
fizikal.is el\a.ttozasok. az EEG negativ, a beleg kisfokU iăradekoovsagra 
panaszkodik, \'\t. siillyedfsi sebessege 6 mm;h .. leukoctas:zam nonnaiis, a ... -m.ep 
llOfl1laiis lllinOs::gi elos2J39i, LDH: l20EJ1, CK:34Et 

Megbesztln 

A tipusos tfinetekben megnyilv3nul6 megbetegedes felismerese nem 
utkOzik killOnOsebb nehezsegbe Nemspecifikus neurol6giai tiinetek - fejfajăs, 
esctenkent :1pâtia, za\'art.s3g, meningizmus- velejar6i a szohânyos. klasszikus 
lcMipaek (4,5) Neurol6giai g6ctiinetek viszonylag rit.kin jelentkeznek. 
!Vt.-aM oka az allergias kapillantisz miatti agyOdema es kOvetkezrnenyes agy1 
LSCbmua. Az allergias kapillaritisz jelenletet Alvarez es Fourestie (1.3) 
S2dc.ac'ls anyagon \~ vizsgilatokkal tâmasztottak ala. E megillapîtas 
mdJcu m:il ~-anakk.or a k.ortlkoterâpia j6tek:ony hatasa is (1,3,5) \line! 
ra.assznabb a fert.OZJ!5, annăl k.orabban jelentk.eznek a tunetele.. kevessel a 
~ U:2dde utin, mas szm:ek trintcttsegere utal6 tOneteir.kel egylitt 
Emimkbm ~.de Flml bizooyuhat6.a miok.lrdium alctu.:ilis leZIOJ3 
(}~ 



A leirt EKG elva.J.tozasok idiilt ischemias cardiopătilia utalnak. Fo~restre (J) 
velemenye szerint a nagyfolci hipereozinofilia f6kent idegr.!ndszeri es 
m10kardia.J.is erintettseg eseteiben fordul elo. 

Căruntu (2) velemenye szerint a kesOi szak runetemek l..ezelescre 
elegendo a kortikoterăpia, ugyanis a piperazin SL1nnazekok cs a t1uabendazol 
csak az intesztinălis szakban hatnak.. kes6bb hatasuk mm1mahs vagy 
hatastalanok (2,4). A betegseg masodik szakaban a dict1lcarD.a:nazm 
(Loxuran) adăsa javallt., mert behatol a cisztiba es elpusztttJa a lirvat 
BetegU.nk, kortikoterăpia mellett, dietilcarbamazin hianyaban. 5 napos 
thiabendazol lcirăban reszesiilt Klinikai tilnetei. a biol6gtai paramt!terek. 
valai'llint az EEG-n eszlelt elva.J.tozasok gyorsan ja\ultak. Âpoiisa i 9-.:ilk 
napJan otthoruiba tâvozhatott. 

Az irodalomban halălos kimenetelii neurol6gial esetek IS ISillertck l1.3} 
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CONSIDERATIONS :\BOUT A S.EYERE CASE OF TRICH~OSIS 
INVOLING TH.E CENTRAL ~RVOUS S\"STDI 

Pau1a Ba/coJ, L Gasptir 

A severe case of tttclunosiS lS presented, bcing JSSOCiated nith .:.lir..:t".•l 
svmptoms of the central nen'OUS system's damage: sensory chan~c~, .;/f 
hermparesJS. unnary mcontinence. . . . . 

The diagnosis was established under eptdemiolog~cal. chmcal ~·'>.! 

SJgnificant laboratory findings. 
The evolution was favorable, wtth complete recovery, undcr anbpar3>11~ 

u-eatment and therapy wtth corticol(ls. 

A szerlceszt6stghe trlazen: /995. aprllis 28.-iln. 



PROBLEME DE STOMATOLOGIE 

COMPOZITELE ·ALTERNATIVĂ A OBTURAŢIILOR CU 
AMALGAM 

Cennţele estetice actuale in stnmatologie, presupun ll!Dllllţ3n2 la 
amalgam, care pe lângă oontroversatul efect toxic asupra Olgllllismuim 

paclcnţi!or ŞI personalulw medical are ŞI rcaq.ii ecologice nocive şi iolocu.ir.:a 
acestwa cu matcnale fizjonomu:e. 

lnia\-unle real123te dm porp:lan, pe lângă propietăţile estetu::e 
deosebnc, sunt foarte apreclale ŞI pentru rezi<:&enta bună la abrazmne şi in 
mediul bucaL prezenlând un coefiCient de dilatare cu al smalţului. ceea c;::c 
asigură satisfacerea celor mai pretenţiOase dorinţe ale pacie:Dţilor. In 
tehnologia de prelucrare dificilă ŞI preţul de cost ridian a detennina! 001 
cercetări pentru găs-.rea unw IDaleilai ideal foklsit la ol:Jtluatla ŞI ref.aa:rea 
coronară a dmulor postenon. 

Calităţile pe care t:rebwe solle îndeplinească un astfel de mau:rial sunt 

- prelucrare uşoară; 
-adeziune bună la smalţ ŞI dentmă; 
- efect fizionomie, 
- efect cariostauc; 
-coeficient de contracţle scăzut; 
- costul şi durata in nmp sumlare cu amalgamete 

Matena/ fi metodă 

Am ales un matenal compoZit de tip posterior: Helio Molar, cu IIJUlOru.l 
cărUia am realizat mlay-un pe molari prin două metode: metoda directă.. in 
cavitatea bucali ş1 metoda tndlrectă cu ajutorul laboratorului de tehnică 
dentară. 
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in metoda directă am folosit tehnica adezivă ce presupune parcurgerea. 
unnătorilor timpi: 

- escavarea selectivă a cariei dentmare; 
- prepararea convexă a marginilor smalţului; 
- realizarea unor pereţi dentmari scurţi şi drepţi; 
- legătura materialului cu smalţul $1 denuna se obţine prin 

polimeri2Mea. strati.ficată "increment tehnic"; 
- contracţia primară din timpul polimerizării e atenuată cu ajutorul 

adeziVJlor ce sunt substanţe bifile conţinute în matenal. 
Acţiunea acestor adezivi bivalenţi constă în: 
- îndepărtează smear-layer-ul; 
-~ spre dentina intertubulară rea..lizând canalicule retentive; 
- descoperă reţeaua colagenică; 
- creează structuri ionice (ioni de hidrogen în substanţa organică şi ioni 

de calciu şi fosfat în apatită); 
- pregătesc dentina pentru a primi materialul de obturaţie, prin 

îmbogăţirea suprafeţei deutinare cu grupăn metacrilice. 
Metoda indirectă de realizare a iulay-ulw cuprinde următorii timpi: 
• se ta amprenta, după prepararea cavităţii şi se toarnă cu WJ silicon tare; 
-modelul se secţionea.ză în laborator, astfel încât marginile gingivale să 

poată fi modelate corect; 
- se face o probă în cavitatea bucală. cu menţiunea că unghiurile 

mterioare de intâ1nire se rotunjesc: 
- cavităJile profunde se căptuşesc cu materiale pe bază de hidrox.id de 

~ 
- pereţii cavităţii se Instruiesc cu un diamant fin pentru o bună 

inchidere marginală.; 
- inlay-ul se fixea.z3 cu un material fotopolunen.zabil tar swplusul se 

îndepăr11:ază cu~ a fmir. 

1. SJclliln 
1. Silllan ...._ 
1 Obt.aolaWc .. aYit. 

cLW.JV 
4-~ .. ...t!.cLV 
!. Oht~ .. aYit. eL 1, Il 
6. ObC. coo...-.~~aUie d. V 11 
'· OM. -•IIH•J. d. r. n 
...... 1 

'· Oororllly 
to.c-~ 

Fig.M.l: l.ndicaPile diferildor tipun de materiale utiltzate in ~torn.1tologie 
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O,J /,(1 1,5 '·' Fig.nr.2: Variaţia abraziunii în timp 

Rezultate, discuţii 

Pri,ind comparativ cele două metode, se poate aprecia că metoda 
directă este mai rapidă, însă metoda indirectă este mai sigură, deoarece 
elimină o parte din deficenţele compozi:telor. închiderea marginală defiatară.. 
modelarea necorespunzătoare a feţei ocluzale. 

De curând a apărut un nou material COMPOMETRUL, ca o 
alternativă a amalgamului pe dinţii posteriori. care este o combmaţie reuşită 
dintre cimenturile glass ionomer şi materialele compozjte. La compomer, 
priza este asigurată printr-un adeziv care compensează contracţia iniţială, iar 
ionii de fluor eliberaţi de ionomer asigură un efect carioprofilact.Jc şi o 
închidere marginală bună printr-<l expansiune secundară. 

Concluzii 

1. În viitor, compozitele vor ocupa o pondere tot mai mare in actele 
terapeutice de refacere a dinţilor posteriori, aşa cum rezultă şi din fig.nr. 1 
(după Lutz şi Krejci). 

2. O posibilă altemanvă o reprezintă compomerii., deşi gradu1 de 
abraziune în timp e mru mare decât la compozite, însă efectul carioprofilactic 
va impune compomeni în stomatologia infantilă (fig.nr.2). 

3. Fără a avea pretenţia unei experienţe de durată, putem afirma că 
inlay-urile realizate prin metoda mdirectă prezintă o serie de avantaje, faţă de 
cele realizate prin metoda directă. smgurul mconvenient fiind o realizare mru 
laborioasă cu o durată de tunp mai mare. 
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COMPOSITES- AN AL TERNA TIVE FOR AMALGAM OBnRA TIOSS 

Manana Păcurar, Şl Boakay 

~ the patients' current requests for esthetical obturations in the 
molars, too, many companies produce a large variety of composites suitable for the 
posterior teeth (e.g. Helio Molar, produced by Vrvadent). 

However, these composites present some defccts, as it foUows: 
- colour instability~ 
- little resistance to abrasion; 
- bad margmal connection becausc of the contraction. 
This is the background on which a new composite appc:an: the compomc:r, 

which is a fact a mixnm: of glass ionomer cement.s and resin composnes. 
The compomer's potyrnerization is assnred by an autopolymerising adhesive 

which cornpensates the irutial retraetion of the obturation material and the freed 
floundes contnbute to the cariopreventive action. 

The authors present the two alternatives of composite usage on the postenor 
teeth the direct one in the oral ca\'lty and the indirect one by creating in-lay in the 
laboratol')·, sho"ing the advantages and the limits of physiognomical obturauons m 
the posterior teeth. 

Sosit la redacţie.· 17.1 U995 
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PROBLEME DE FARMACIE 

STUDIUL CROMATOGRAFIC PE STRAT SUBŢIRE ŞI 
SPECTROFOTOMETRJC AL EXTRACTELOR DE R.\DĂCINI 

ŞI FRUNZE ALE SPECllLOR DE STACHYS 

Silvia Duşa, Olga Stana, lsabella Foris, C. CsedO* 

Dis:tpl.i:Da de chimie analiticA 
• DisipliDa de tilnniM:ognazlc 

Uni va1litatca de Mc:dicinl şi F IIIJDaCi.c Tirgn-Murc:ş 

Speciile Stacllys au fost utilizate încă din antichitate, de vechii greci. 
egipteni şi in Roma Antică. 

Plantele SUD1 utilizate ca atare, ca ceai şi ca distilat. 
În FranJa şi in Mexic este oficinală ca Herba betonica. 
În ţara noastră este utilizata în medicina populară sub diferite denumiri 

ca: \ indecuţa, burniaoa de tăietură. iarba bubii, ia.1>ă de rană., iarba tâlharului etc. 
În prezenta lucrare SUDt prezentate cât~ reznlate practice privmd 

conţinutul in flavone şi polifeooli de tip acid cafeic al speciilor de Stachys, şi 
anume Stachy$ lanata, Stadrys officinalis, Stochy$ grandijlora şi Stachys 
german1ca. 

Plal1de au fOst rcco1a1e din grădina de plalfe rnccficinale din rargu-Mureş. 

Ca material de studiu s-au folosit rădăcinile şi frunzele speciilor de 
Sladrys CI11IIDCr.l1e mai sus. Recoltarea plantelor a fost flcută spre sfârşrtul 
perioada de vegetaţie pcmru radiani şi diferite perioade ale anului pentru 
ftunz.e. 

Extragerea prmcipiilor active s-a flcut cooform F.RX. (5). 
Cromatogramele pe strat subţire s-au obJinut pe plăci silicagel 60F-254 

Merd, deveiopaDlul utihza1 fiind CHCll:CHlCOOH 98%: H20 in proporţie 
de 50•42:8. 

Probele au fost aphcate cu micropipete. 
SubtanJcle etalon folosite au fost actdu.l cafeic, hiperozida., scopoletma, 

y.rogarolul. 
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Determinarea cantitativa a o-dihidroxlfenolilor s-a realizat prin 
spectrofotometne in vmbLI, folosmd ca etalon acJdul c:afeic cu re:actnul 
A\mow (4) la 1.. = 500 nrn, şi m uv la 1.. = 290 mn. 

Determinarea spectrofotometncă a flavoooidelor s-a reab..zat prin 
spectrofotometrie în vmbil cu AlCh in prezc:nJă de acetat de sodiu, la 1.. = 
430 nm. 

Spectrele au fost inregistrale cu un Spccord UV-VlS. 

Rezultate fi discuţii 

Separările cromatografice (fig.m.l şi 2) indică premtţa wmi nwnăr 
mare de componenţi, atât pe cromatogramele identificate în vi2lbil cât şi în 
UV, mai ales în cadrul speciei Stachys 1anata (10) şi Stachys germanica (8). 

11 7 11 • 10 11 1l 

~~WJ 
o : LJ 

. . -· .---. . . ..__ 

Fig.nr.l: Cromatograme1e extracte1or alcoolice, identificare cu FeCh. soluţ!e 
metano1ică 1-2%. l. S.lanata frunză; 2. S.lanata rădăcină; 3. S.officinali.s frtuvă: 
4. S.officinalis rădăcină; 5. Acid cafeic; 6. Hiperozida; 7. Scopo1ctin; 8. Pirogaroi. 

9. S.gennanica frunză: 10. S germanica rădăcină; 11. S.grandlllora fnmză; 12. 
S.grandifloră rădăcmă. 

Fig.nr.2· Cromatogramcle ell:traetelor alcoolice. ideDtificare in UV l = 365 mn. 
1. S.lanata frunză: 2. S.lanata rădăcmă; 3. S.officinalis fiunzl; 4. S.officiDahs 

rădăc1nă; 5. Acid cafeic; 6. Htperozida; 7. &:opolcrin; 8. PirogaJOt 9. S.gamamca 
frunzA; 1 O. S.gcrmanica rădăcină; Il. S.graodiflora fnmză; 12. S.g131ldiflar.1 

rădăcină. 
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Ca substanJe de referinJă s-au folosit: acidul cafeic (Rt- = O. 80), 
hiperozida (0.48), scopoletina (0.92), pirogarol (0.73). După R. culoarea 
spoturilor şi fluorescenJă s-a identificat prezenţa acidului cafeic (polifenoh de 
tip acid cafeic) in rădăcinile de S.lanata şi S.grandiflora. iar hiperozida Ia 
toate speciile studiate. 

Stabilirea conţinutului in polifenoli precum şi in tla\'onoide s-a realtzat 
prin metoda spectrofotometrică in vizibil şi UY Curbele de absorbţie 

înregi..strale la).= 500 nm pentru acidul cafeic sunt redate in fig.nr.3. 
Din extincţiile obţinute s-a construit curba de etalonare E = f(c). Pnn 

calcule de corelap.e s-a stabilit ecuap.a hmei de regres1e: 

eq'llll = 0.464 E- 0.0328 (1) 
n=8 r=0.996 Sa= O 0097 

ill care c reprezintă numărul de miligrame de acid cafeic in volumul probe1 
măsurate, w E extincţia. 

Din datele experimentale rezultă că legea Lambert-Beer se respectă in 
intenalul de concenttaţii 0.075-0.4 mglrnl. Efectuând dozarea o­
dihJdroXlfenoWor din extractele obţinute prin aceeaşi metodă se obţin curbele 
de absorbţie redate in fig.nr.4 

q,_",._J; CUJbde de abeo11Jiie ale acidului cafeic intre 0.10 Şl 0.4~ mglml. 
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Fig.nr.4: Curbele de absorbtie ale polifenolilor de tip acid cafeic din speciile de 
Stachis (pentru repere, vezi tabelul nr.l). 

Extincţiile citite pe curbe, introduse în ecuaţia (l) permit calcularea 
directă a concentraţiilor de polifenoli din probele analizate. Apti când corecţiile 
de diluţie se poate exprima conţinutul procentual în o-di.hidroxifenoli; valorile 
obţinute sunt redate în tabelul nr. l. 

Conţinutul cel mai mare în o-dihidroxifenoli s-a înregtstrat Ia S.lanata. 
Dozarea spectrofotometrică în lN a o-dihidroxifenolilor de tip acid 

cafeic se poate realiza prin fotometrarea soluţiilor alcoolice Ia A.= 290 nm. 
Curba etalon pentru acidul cafeic este redată în fig.nr.5. ecuaţia dreptei 

de regresie având expresia: 

~ = 0.254 E- 0.0156 
n=6 r=0.970 

(2) 
So = 00309 

mdică o bună corelaţie intre c:onceattaJie şi exucpe pc domcmul de 
concentrap.i 0.05-0.4 mg/ml 
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Fig.nr.5. Curbele de absorbţie in UV ale acidului cafeic între 0.10 şi 035 mglml. 

Curbele de absorbţie pentru extractele alcoolice din frunzele şi 
rădăcmile speci!lor studiate sunt redate în fig.m.6. 
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Fig.nr. 6: Curbele de absorbţie în UV ale extractelor alcoolice ale speciilor 
de Stachys fpentru repere vezi tabelul nr.l). 



Conţinutul procentual in potifeooli (tabelul nr 1) indică valori diferite 
de cele obţinute prin spectrofotometria în vizibil, conţinutul cel mai mare ftind 
în rădăcinile de Sgrandiflora (4.13%), Sgermanica (4 60%) 

Determinarea spectrofotometncă a flavonoidelor s-a realizat în vizibil 
cu AICh în prezenţă de acetat de sodiu (1, 3, 5). Ca substanţă etalon s-a 
folosit rutozidul. Curba de absorbţie pentru rutozid este redată în fig.nr.7, iar 
pentru extracte1e aJcooli<:e din speciile studiate este redat.ă în fig_nr.s. 

Fig.ffT. 7: Curbele de absorbţie ale rutozidului între 0.10 şi O.,JS mgiml. 

Fig.",..8 Curbele de ab!1ortJPe aie ftawnoidelor din speciile de S1ach' s 
{palttU repen. ve:D tabelul nr. 1.1. 



Ecuapa dreptei de regres~e 

C"..m~ = 0.833 E- 0.0660 (3) 
n = 8 r = 1.000 So=O.OO% 

Indică o dependenţă lineară intre concentraţie şi extincţie, legea Lambert-Beer 
Hind rcspcct.ală Fotometrarea s-a tlcut la A.= 430 om, faţă de o probă oarbă. 

Con~inutul de flavonoide este prezentat în tabelul nr.l. Cel mai mare 
conţinut de flavonoide al speciilor studiate îl prezmtă S.lanata şi S.officinails 
(3.34%),.S.grandijlora frunze (3.23%), S.gennanica rădăcini 3.76%). 

Tabelul rrr.l 
Conţinutul în o-dihidroxifenoli şi fllrvonoide al CXII3ctelor 

Specia o-dihidroxifenoli F1avone - Spectrofotomettie VIS uv Vis 
l. S.lanata frunze 3.30 2.50 3.03 
2. S.lanata rădăcini 3.00 1.60 3.13 
3. S.officinalis frunze 2.00 1.30 1.67 
4. S.officinalis rădăcini 0.94 3.40 3.34 
5. S.granditlora frunze 2.10 l.IO 3.24 
6. S.granditlora rădăcini 2.30 4.13 2.40 
7. S.germaruca frunze 0.93 1.97 2.40 
S._S,.germanica rădăcini 2.70 4.60 3.76 

Concluzii 

Dm srudiul cromatografic şi spectrofotometric al extractelor celor pauu 
specii de Srachys se desprind următoarele: 

1. Cromatografia pe strat subţire a indicat prezenţa unw număr mare 
de fracţiuni in fiecare specie. Cele mai multe fracţiuru s-au evidenţiat in 
specta S.lanata. 

2. Din frac~rule sparate s-au indicat cu certitudine pohfenoli de tip 
acid cafeic şi flavon01de de tip luperOSJd. 

3. Compozjţia în polifenoli de tip acid cafeic şi hiperond este 
asemănătoare pentru toate speciile studiate. 

4. Metoda spectrofotometrică in vmbil şi UV pentru determinarea ~ 
dihidroxifcnolilor este adecvată şi reproductibilă. permrtând o evaluare 
cantitativă a conţmutului in aceşti derivaţi din speciile analiUJte 

5. Do7area spcctrofotornetrică in vmbil a extractelor alcoolice indică o 
deplasare a maxirnuJui de absorbţie de la 500 la 520 om, presupunând o 
diferen~ de structură a compusului optic activ. 
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6. Determinarea spectrofotometria a tlaYoooidelor s-a &kM:dit de 
asemenea reproductibilă, conţinutul in f1avoooide fiind intre 1.67-3.76-; .. 

1. Dm punct de vedere filoc:bimic lucrarea CODtribuie la o mai buna 
evaluare a speciilor analizate. 

8. Relaţiile teoretice dintre concentraţiile in mgJmJ şi extincţie redate de 
formulele (1), (2), (3) pot fi utilizate in calculul conceutraţiei in alcooli o­
diludroxifenolici şi in flavoooide, dacă SUDt rcspectale allldiţiiie impuse de 
metodă (2). 
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miN-L\ YER CHRO!\fA TOGRAPHY A."'D SPECTROPHOTOMETRIC 
STUDY OF ROOT AND FOLIAGE EXTRACfS OF STACHYS 

Silvia Dtqa, Olga Slmlll, IsabeU. Fori1, C. Cs«/6 

Thc paper presents thc expenmental rcsults obtained iD thc TI.C analysis of 
alcoholic cx'tracts from thc roots and the foliagc of four Saachvs socacs: S.lanata. 
S officinalis, S.grandiflora. S.gennanica . . . 

The o-dihydroxy-phcnol and flavonoid content JS detcnnined by VISI"ble and 
UV spectrophotometry. Thc grcatest content is prcscnted by S.lanata . 

Thc rescarch continucs for obtaining more cfficient scparallon and ~ 
methods. 

Sosit la redac.tie: 2. 06.1995 
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TRANSZPORTFOLY AMA TOK IN VITRO VIZSGĂ.LAT A. 
L FELSZÎV6DĂS MODELLEZESE 8AROMFĂZISU 

FOLYADEKHiD RENDSZERBEN 

Kincsu Ajtay Măria•, Ferencz L ••, Ba1irzs J.*, llie Adriana 

Exttava.szkulâri gy6gyszerbevite eseten az oldott bat6anyag 
fel.szh'6dâ.sa az elsO lepes az ADME rends.zerben OSSZefoglalt farmako­
laneuk.a.i folyama1ok soriban. A fel.szi\.'ildas membrantranszport reven, azaz 
adou fizllcai-kl!miai tulajdoosagok.kal rendelkeză biol6gicu membranon tOrtenO 
athaJada.s (penetrâcio) eredmC:nyekeot 'alosuJ meg. 

Gy6gyszcrformulilâsi szcmpomb6l hasznos mformact6t jelent a 
feldolgozaDdO farmakon in vitro tramzportkinetilcai saj:its3gamak ismerete 
l:.2lek az eredmenyek in vivo ldserletekkel j61 korellălhat6k. 

A felsziv6d6kepesseg megit.Ciese in vitro a megosztasi tulajdonsagok 
'~ alapjân tOrtf:nhet IrulOnbo:zO modelltipusokban. lsmeretesek a 
statilrus modellek, melyek a farmakon viz es szerves fazis kozon kialaku16 
megoszlăsi hanyadosanak. meresen alapulnak. valamint a kinetilrus transzport­
modellek, melyek az abszorbcJ6t ket vizcs fazis kO~ tktatott membran 
~ VI2Sgliljak. Mc:mbrânkent smlgâ!hatnak apot.ans. vizzel nem 
eleg)"edă old6szcrek (folyad&hid modell), mestcrsegesen dOăllitott impregruilt 
lipotd mc:mbnlDok, ~ tennesz1:tes membrănoic. (pl tzDlalt vekonvbel) (1, 
2, 3, 4). 

Mc:mbr3Dttanszport wsgatara c8jăb6l a Dolul:Jio es Swmtoslcy (l) 
alta! javasoh barom folyadekteres folyadekhid modell etven alapul6 m6dszert 
dolgoZIUk Iri, mely j6l reprrxfukâlbat6 eredmC:nyei kOvetkezreben mindezlda.tg 
a leggyakrabban hasmilt es lcgiukabb dismcn mcgoldas a s:zakirodalomban (5). 

K.iserlckinkbco a szalicilsav es szârma.zCkamak (natriumsz:alictlat. 
szalicilam.id, aa:tilszahalsav) trans2p0rtjat vizsgiltu.k megfelelo lip01d 
bamerekcn kereszn:U, az erre a c8ra megtervezett es megepitett hărom 
folya.dct!ercs modellk"szi>l&bcn 

A felszfv6dăsi folyamal in vitro szim.uW.ăsara alkalmazott megosz.Lă.son 
alapuJ6 kesnll&ctc a ncm iooos, pa.ssziv di.ffuzi6 etvet ~ mely szcrint az 
ă1mcnet a ldlls6 szaka~ (A rehsz) a bels6be (C rekesz) egy hp01d 
mcmbriD (8 rekesz) ~tem sztlksegesst. A folyad&hid modellekben, 
a lipold rncm.brinl viZ2d ncm elegyed6 old6szcr keprueli 
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A keszu.JCk kOzponti resze egy specialis forditott Y alaJal frvcgc:dâty 
melynek ket. szărab61 kikepzett A es C releszck gyomor- ill­
plazmafolyadeknak. megfeh:lo pH-ju, 25-25 m1 ttrfoga:W puffer oldalot 
tartalmaznak. A ket vizes făzist 45 mi szern:s old6szerrel felwretegezzuJc. 
mely folyt.onos membr.lnkent szolgcil (B rekesz). A tengelyre felfuggcsztett 
eden)1 egy motor segit.segevel percenkem 10 billen0-b61ogat6 mozgâssal 
r.i.zogatjuk. A rendszer 3r>C-on termoszJatAh (1. ăbra). 

, 
,' , 

1. tibra: Harom făzisU folyadddrld modell. 
1 = Y alakU edeny; 2= termoszlatilt vizfiirdO; 3= motor; 4= mozgatokar; 

5= forg<istengely; Te= h6mero; A,B.C= rckcszek 

A viz.es făzisok megfelelo pH-jă:t tompit.O oldatok segit.sCgevet 
b1ztositottuk Az 1,4 pH-ju tampon oldat 52,6 ml 0,2 M-os KCI oldat es 47.4 
ml 0,2 M-os s6sav oldat ke\-ereke (A rekesz) A 7,4 pH·Jii tompito oldat 
ossz.etetele 2,28 g NaH2P04 es 4,16 g Na2HP04 · 2H20 1 liter desztillalt 
vizben feloldva (C rekesz). 

Folvadek. membrankent (B rekesz) szenhidrogeneket (benzol 11-bexan. 
n-hepa~ ciklohexan) vagy alkoholt (n-oktanol) haszruiltunk_ 

A farmakonokat az A rekeszbe juuanu.k. Erre a ceira 7 · 10·3 molos 
alapoldatokat alkaJmaztunk_ 

A transzport folyamatot a ha16anyag beviteletol sz3mitott 180 perces 
Jdomtervallumban ko ... 'ettii~ a vizsgaJatJ mintak.at 30' percenke-tt ''ettllk ki az 
A es c rekeszekbol. A B rekeszben a koncentrăci6t a megfelelo entbk 
ki\'Onâsaval szărnitottuk ki. 



A prOb3k bat6anyagtart.almat spektrofotometriăsan menuk, U V 
taJtool3nyban 229 nm., ill. 300 nm-nel, Spektronom 195 D keszillekben. 1 
CDH:S kvarc kilvettaban. 

A kalibracios gOrbek egyenleteit az. 1. tabl.ii.zalban adtuk meg. 

/. ttibld;at 

Alml2 EEVenlet r n 
Sza.Iicilsav C = 41,494 E 0.999999 4 
Natri um szalicilat C = 51,949 E+ 0,728 0,999960 4 
pH = 1.4 
Sza.Itcilamid C = 44,501 E- 0,356 O,Q99998 4 
pH = 1.4 
-\.;eUI.sza.licilsav C = 25,383 E + 2,011 0,999700 4 
;:JH = 1.4 
• = lwne!acic>s egyiitthat6 n = meresek szima 

EredmerryeJc. ertelceies 
A szalicilsav idOben.i koncentr.ici6 văltozasat killănb0z6 folyae& 

mcmbranokat aikalmazva a 2. tiblăzatban tiintettiik fel. Vizsgiltuk a 
farmakonok kemiai szerkezete es a transzportfolyamatok osszefiiggeset. E 
celool a szalicilsav szarmazekamak anitelet kovettuk.. lipid-barrierkent 
bcnzolt a..l.kalmazw. A meresek eredmenyeit a 3. tablâ.zatban foglaltuk ossze. 

Sz.emlelteteskeppen graftkusan abrăzoltuk a szalicilsav transzportjat az 
A. B, C rekeszekben (membrăn: benz.ol; t = 37°q. (2. abra) 

H4 

--
16bra: A baroaa făDs ltoncentciciO\<iltor.isa (J.lg/1-ben) sza.IICllsavra benzol­

membrân esetCben J7"C-on 



2. tablazat.· St.ahcilsav transqx>rtJa folyadckhld modellben 

Ido n-hexăn n-hcptan ciklohexan n-oktano1 

A c A c A c A c 
pere 

~g/ml ~glml ~g/ml ~glml ~g/ml ~g/ml ~Riml ~2/ml 

o 936 10 - 926 16 - 920 51 - 888 90 -
30 779 25 21 10 826 56 17 55 842 74 9 75 224 50 9 17 

60 736 93 79 64 768 05 98 34 782 99 53 52 134 44 43 56 

90 680 90 144 40 755 60 121 90 719 50 65 97 7967 54 64 

120 663 49 211 62 719 50 189 90 670 95 88 38 56 01 87 18 

150 656 02 220 30 665 97 218 37 641 08 110 78 151 86 245 23 

180 622 41 270 12 583.82 239 00 588 80 145 64 173 03 160 58 
Folyadekmembrănok: n-hexan, n-heptan, c•klohexăn, n-oktanol; Hllmerseklet: 37°C; Rekeszek: A, C 

l tabltJzat: Szalicilsav es sz.ămtazekainak transzportja fo1yadekhld modellben 

ldll S1.alicilsav Nătriumszalicilăt Szalici1amid Acetil-szalici1sav 
A c A c A c A c pere 

(.lg/ml }l_g/ml Jtg/ml ~2/ml !l&lm1 ll&lml ~Rim1 ~2/ml 
o 9~~ 88 - 1109 1 - 787 66 - 1205 02 -

30 713 28 23 03 659 25 126 25 476 60 19 62 938 50 103.73 
60 662.24 92 Il 500 29 216 65 174 48 49 39 796 86 190,5~ 

90 521,61 2112.90 ~62 88 356 91 328 42 9H5 639 99 306.29 
120 487 1)7 151,40 170 93 455 09 300 38 121 48 557 75 H8.95 
1~11 1X1 40 393 1(1 29(1 13 545 ~8 278 03 169.55 553 18 394,62 
IXO 3.0.58 ~OK 30 247.83 676.19 276 00 190 91 432 87 463 92 

" o Fol)alickmcmbr~n bcnzol, Homcrscklct. 37 C; RckcslCk: A, C 

..... 



A ram~ a folyad&hid modeiiben a la'Mtkcz6 folyamat irja le 

A~B~C 

A szahcilsav bchatolăsa az A rekeszbOI a B rekeszbe old6szertipust61 
t\igg&n \-.iltozik. ugyanigy kii10nb6z.O sebesseggel t.Ortenik a B rekeszbol a C 
~zbc valo kilcpes is-. A szenhidrogen csoportba tartoz6 4 old6szer 
.~n. az cls6 folyamat (A~B) sebessege a kO\'etkez.O sorrendben csOkken 

benz.ol > ciklohexăn > n-heptăn > n-hexăn 
Az n-oktanol a mernbrantranszport szempontjăb61 eltero viselkedest 

mutat, mi\'cl itt a farrnakon penetrăci6ja az elsO rekeszbOI a măsodikba 
(A~B) az cloz.Okben targyalt old6szerekhez kepest lenyegesen gyorsabban 
megy veghe. A harom 6răs meresi idOtartam vegere az n-oktanol-membrant 
tartalmaz6 rendszerben a szalicilsav kezdeti mennyisegenek t6bb mint 80%-a 
ilaiD1a el az A kompartimentet, mig benzol eseteben a farmakon 65%-~ a 
he.xânnal mindăssze 33o/o-a diffundalt ki 

Ezzel szcmben a măsodik folyamat ~) az [K))ctanollvJZ 
ra:~dszerben a leglasslibb. A kilepes sebessege:nek sorrendje: 

n-oktanol<benzol<bexăn 

Mindez azzal magyar.izbat6, hogy a szalicilsav old&ooysaga a 
mernbr:inkent alkalmazott n-oktanolban lenyegesen nagyobb, mint a tobbi 
vizsgălt old6szerben es a tet:rejov6 hidrogenrud kotesek vismnylag nagy 
energiăja miatt a farrnakon a B kompartimentben âtmenetileg felhalmoz6dik. 
Ebben a rendszerben a gy6gyszer felsziv6dâ.sanak teljes (bruno) folyamata 
lelasall. 

Az eredmenyek ertekelesenel figyelemmel 1reil lemiiink ana tS.bogy a 
bamerkCnt szolgăl6 szerves făzis, viszonylag nagy reteg vastagsaga nuatt. 
saj;U. a szervezetben nern letez.O szakaszkent hathat 

A kiilonb6z6 szalicilsav s:zarmazekok transzportfolyamatamak VIZSgălta 
soran a kemiai szerkezet fuggvenyeben, ugyanazon mcmbran (benzol) 
alkalmazâsa eseten. jelent6s eltereseket nern eszleltiink. 

/roda/om 

1 J?ticz J.· Gy6gyszerformulălăs. Medicina KănyWjadO, Budapcst, 1984; 
2.Rticz /. Manon Sylvta: Orahs ~ gy6gyszerek ~ 

btofannacial alapja.L Scn1rneMas Ormstudcmanyt ~ Budape:st. 1991, 66-70 
3Minker /. Bastc Pharrnacokinencs and 810pharmaceuucs. Institut of 

Phaunacod)'namtcs of A. Szent-GyOrgyi Medical University, Szeged. 1992; 
4.Szasz Gy.. Takacsne Nowik Krisztma.· A lipofilit3s es a protonăltsag 

szcrepe a gy6gyszerte..Vezesben, SOTE, Budapest. 1990, 127-129; 
5 .Rticz l es mi SOl: A gyogyszertecbno16gta kemiai, biofarrnaciai es 

farrnakokinetikai ellenorzx3 vizsgălatai SOTE, Budapest, 1994. 

116 



IN VITRO STUDY OF TRANSPORT PROCESSES. L THE STUDY OF 
.-\BSORBTION IN THREE-PHASE "LIQUID-BRIDGE" SYSTEM 

Maria Kinc.x.J Ajtay, L. Foencz, J. Ballizsi, Adriana Ilie 

In studying the "in vitro" transport mechanisms we have used Swirnosky's 
tluee-phase system. Tbe central part of the model is a specific inversed Y-shaped 
tube. In one side of Y -tube we introduced artificial gastric juice, pH=2 
(compartmcnt A), in the otbcr side the artificial plasma fluid pH=7,4 (companment C). 
The two acqueous phases were closed by organic. apolar solvents (compartiment B); 
which serve as continuous lipoid membranes. As a membrane we have used the 
following apolar solvents: n-octanol, benzene. cyclohexan, n-hexane, n-heptane. 
The whole system was fixed on a shaking machine at a constant temperature of 
37°C. 

In this system we followed the transport and ditfusion processes of salicybc 
acid and some derivates from compartment A to compartment C. The results 
showed that the studied solvents serve as an adequate "in vitro" model for studying 
uansport processes through the biological membrane and there is also a good 
correlation with the results ofthe experunents perfonned in vivo. 

A szerlcesztosegbe erlcezett: 1995. november 1.-in. 

TRANSZPORTFOLYAMATOK IN VITRO VIZSGĂLATA. 
O. Ă TVITELI SEBESSEGI ĂLLANDOK 

MEGHATĂROZĂSA BĂROMFĂZISU FOLYADEKBÎD 
MODELLBEN 

Ferencz L •, Kincses Ajtay Maria**, Dudutz Gyong;i*, Ilie Adriana 

A gyogysrerlrutatasban alkalrnazott m6dszerek saJ<itos Jcllcgc. a 
vtszonylag keves elvegezhetO ldserlet, amelyek gyakran ,-elctlcn hiballal 
terheltek, valamint a szerkezx:t-hatas korrelăci6k fontossaga az adatok igen\-cs 
:natamatib.i-informatikai feldolgozisăt kOveti meg. 

Ezert a fizikai modelleket matematikai modellekkel SZllksegcs 
kiegesziteni, melyek a VIZ5gălt Jelenseget tObbc-kcn:sbc aUbg6 
osszefiiggesekkel reprodukă.ljak es Ie.hetbve teszik optimă.lis ko,ctkcztctCsek 
l::vonăsăt rOvid id6n beliU. keves atzyagi ră.fordil.ii.ssa.l. 

fiven erteJemben a nanszportfoJyamatok in Yitro \1ZSg:iJ:lUfa 

alkalrnad hârom1ăzisli folyadCkhlrl modell atvit.eli sebesscg1 311and6inak 
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szoimil.'isa. allctvc a szallit.isi scbessCg es a megoszlasi egyiitthat6k kOZ.Otti 
matcmatakaa osszcfugCsek fclăllitasa -elsOdleges fontossăg\1 lehct a 
gy6gyszcrck szcrvczcten belo.h transzportfolyamatainak megerteseben 

MOdszer 

A dolgozat els6 resz.eben taglalt koro.Jmenyek kozott a 
transzportfolyamatok irreverzibalisnek tekinlhetok es a jelenseget ket ~mas 
utan kovetkezb elsorendu folyamattal irhatjuk le: 

A~B~C 

A vizsgalt anyag koncentraci6văltozăsăra a hărom făzisban a k6vetkez6 
difTercnciai~·enletek ervenyesek [1]: 

dA v,. · di = -v,. · k1 · A 

d8 
V B . di = +V .. . kl . A - V B • k1 o B 

cK: 
Ve· - = +Vs · k1 · B 

dt 

(1). 

(2). 

(3). 

ahol VA,V8 , Ve a h.irom făzis terfogatit, A, B, Ca koncentrăciot az illetb 
făzisban, k, es k2 pedig a (direkt) transzportfolyamatok ătviteli sebessegi 
ălland6it jeloli. 

Az ( 1) egyenlet egy egyszerii, els6rendii folyarnat sebessegi ~·enlete. 
amely integnilva a kovetkez6 alalai lesz: 

A =A o · e-tJ.t (4). 

Ezzel a (2). egyenlet a kovetkem osszefiiggesbe megy ăf: 

dB V A k -kJ.t k B 
dt = V 

8 
· 1 · A o · e - 2 · (5). 

Tuch a az.t, hogy a 8 fazisban a koncentrâci6 maximălis erteket vesz fel a 

(6) 
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pontban. [2], a (4). es a (6) egyen.lctMI a k1 es a k2 en&ei kisz.am~ 
elkerOJve ezaltal a (2). es (3). Osszefuggesdc bonyolult intexralt ala/gamak. 
hasznalat.it 

A k1 anm!J alland6 kOzvetlenu.J ad6dik, ha az A koncentracio es az idO 
koz.ott exponencialis fiiggvenykapcsolatot szamitunlc a legkisebb negyzetek 
m6dszerevel [3]. A preexponencialis tag ez esetben az A făzis kczdctJ 
koncentraci6Jat Jeloli 

A B fazisban (membranban) men koncentrâci6t a ldserlet ~1 
eltelt 1di:ivel (t) korrelalva, egy parabola egyenletehez jutunk, 

B=a...-6-t+c·f (7). 

amel~nek a tmax pontban szelsoerteke (maomuma) van. A 'max a fenti 
egyenlet derivaltjab61 konnyen k:iszamithat6 

A k1 es a tmax ertekeket a (6). egyenletbe helyettesitve, egy 

In (a' ·le].) + b' ·lc2 + c' = O (8). 

alakU transzcendens egyenletct kapunk, amely numerilrusan megoldhat6 es 
ket \a.l6s gyoke van: k2 es -kt. 

Eredmenyelc es ertelcelesuJc 

A szamitisok eredmenyert az 1. tabiazatban foglaltu.k Ossze. a= o.o~ 
koniidenc1aszmtre a regressri6s egyenletek korrelaci6s egyuttha16ma.k ~e 
mmden esetben 0,92-nel jobb volt 

J. ttib/a;:at 

Sninna7..& Membrăn Homersek.let k . 10~ t k- 10· 
oc min-I min min- 1 

Sl.a.l.Jolsa,· bcnzol 20 4.40 92 3 21.66 
Szaliolsav benzol 37 5.45 68 5 30.6-J 
ST.alicilsav n-he:dn 20 2.01 92.9 31.65 
Sniliolsav n-hexan 37 1.99 86.5 35.18 
Suilictlsav n-heptan 37 1.95 60,5 58.11 
SmhcilsaY 1-<>k'tanol 37 2200 85.2 5.30 
Suiliolsav clk.lohexan 37 2.43 202.0 8.79 
S.t.a!icilamid benzol 37 5.37 115.1 13.17 
Acetl.l- benzol 37 5,40 115,8 12.95 
szaliolsav 
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A tovăbbiakban matematikai lisszefil&gest keresiink a k 1 mite li 
ălland6 es a membrân 1t hidr6fob ălland6ja kOzOtt, szalicilsav eseteben, a 
Hansch - fele modell anal6giAjă.ra [4]. A Iegk:isebb negyzetek m6dszerevel 
(szamit6gep segrtsegevel) szamoh OSSzefiiges benzolra, n-heiĂilra, n­
heptinra es ciklohed.nra a kOvetkezf> alakU: 

kJ (Iri) = 0,0/6 + 0,284 . tr- 0,068 . "_2 

R = 0,951 
n=4 

R2 = 0,904 
a= 0,05 

{9). 

ahol R a tlibbsz6rlis korrelaciOs atland6, RZ pedig a m~hatărozasi 
alian do [3]. 

Ez utilbbi sz3mszen1 ert.ekebăl arra kovetk.eztethetiink, hogy az emlitett 
oldoszerek esetiben a hidrof6b kOlc50nbatasoknak a membnmon valo 
athaladasban fontos szerepllk van, mig a szterilrus es elektronos effektusok 
sulyHlinya a (limitiv) A-. B ătvitel eseteben csupdn 9,6%. 

Ha a fenti egyenlet S73mitisanâ.l a: o/etanol adatait is figydt!t'l'fM 
v~k. a kondaci6 sokka1 rosszabb lesz: 

kJ (Iri)= -0,404 + 0,973 . tr- 0,207 . ::2 (10). 
R = 0,516 R2 = 0,266 

n=5 a=~ru 

Vagyis az oktanol eseteben az indulaiv kolcsOnhatăsok fontos szerephez 
Jutnak (a hidrof6b kOlcsOnhatasok reszaranya ez esetben csupan 26,6%) es a 
szalicilsavval letrejOvă hidrogenbidak nagy energiaJa az· A_.B atmenetet 
erOsc:o felgyorsitja. 

A tmuimănyo2Dtt ătviteli folyamatok eseteben az A_.B ătmenet 
lassUbb, mint a 8-+C ătmcnet. K.iveteh az oktanol kepez, amelyre a kz 
absmlllt trtekben kisebb, mint a k 1· Ez a szalicilsav es az ok:tanol kozott 
Jarqo\16 hzdrogef!Mtbelc 110gy energuijQval magyarăzhat6. 

A Mmerselckt TUJvelcu/Jsivel a transzportfolyamaJ folgyorsul. de o­
br:xin esetc:o a sebessegnO\dedts kicsi. 

A kidolgomtt matema.tikai eljăris megkOnnyiti az ăhiteli ălland6k 
sDmităsat hâromfăzi.sU folyadekhid modellre, abban az esetben, ha az mverz 
f~-amaiOk sebes5' ge a~ kezdetJ szakasriban elhanyagolha16. 
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IN \-1TRO STIJDY OF TRANSPORT PROCESSES 
D. CALCULATION OF TRANSFER COEFFICIENTS ~ TRIPHASIC 

"LIQUID-BRIDGE" MODEL 

L. F~. Maria Kincses Ajtay, GyOogyi Dwlvtz, ~ llie 

Transfer coeffiCJents of some salicylic acid derivatiYes blrYe ba:n dctc:rmined 
usmg a self-concepbon l'll3tl>emaucs metbod in case of Swimosky-model and 
cWJerent organic solvents as lipid bamer. Linear free cnergy relations (HANSCH­
typc} bctween transfer-spced and hydropbobic constants of solvads ~ obwned 

A szerkeszt6segbe erlcezett: 1995. november J.~n. 
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DIN ISTORIA MEDICINEI 

CONTRIBUŢIA LUI XA VIER BICHA T ÎN DEZVOLTAREA 
ANATOMIEI ŞI PATOLOGIEI MODE&."'JE' 

L. RiJcz 

Olsciplina de analomie şi embriologie 
tJniw:nitalea de Medicmi şi Fllmlllcie Târgu-Mureş 

"Les hommes de genie sant des 
rneteon:s dest:ines a tmîler pom eclairer 
leur siecle. • 

Napoleon BonD.f'O-rlr 

"'La medeciDe moderne est sortie du 
l3bber de Bicbat .• 

Gvstave Flaubert 

Marie-F~Xavier Bicbat a descris pentru prima dată unele 
forma.puni anatomice, sau a completat interpretarile legate de unele strucruri 
ale orgamsmului uman. De aceea Istoria Medicinei Universale pă.strea.ză un 
spapu de oooare acestui ctitor al anatonuet moderne. 

Xavier Bicbat s-a născut la Il noiembrie 1771 la Thoirette. provmcJa 
Bresse, astăzi comună cu departamentul 1' Ain din Franţa Fiu de medic, la 
şcoala Nantua, a fost un ele\· eminent, in special in retorică şi filozofie. 
Studiile medicale le începe la Lyon. După remarcabile studii anatomice. 
Bichat se lansează în practica chirurgiei. ce o ~ sub îndrumarea 
chJrurgului Marc-Antome-PetJt (1766-1811). Foarte repede ele\ul a obţinut 
toată increderea profesională a maestrului său. 

in 1793 il găsim la HOtel Dieu din Pans, lângă Pierre-Joseph-Desault 
(173 8-1795 ), enunent chirurg al acestei perioade. Desault recunoaşte marea 
\aloare a ele\'Ului său, pe cuc it cooptează in toate acb\1tăţile sale 

1 Lucrare pre-muată la Sesiunea Şumtifici Anuall a Cadrelor Dtdacucc: ŞI a 
Saldc:nţJior Tg.·Mureş, 1 &-19 !l.l:u l'J'J~. 
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Mane-Fram;ois-Xavier Bichat 
(1771-1802) 



profestona.le. Formaţia lui chirurgicală pe care o datorează acestor eminenţi 
operaton se reflectă în mod constant în lucrările anatomice, în tehnicile 
cxpenmentale şi în deducţi..i.le practice pe care le obţine. 

în 1797, Bichat, în vârstă de 26 de ani, ţine pnmul curs de anatomie . 
.mnat de un curs de chirurgie, fapt fără precedent până la cea dată. Începând 
din acest moment, îşi împarte timpul între învăţământ, coordonarea acti\ităţi.i 
sp1taliceşti şi cercetare. S-a încadrat pe deplin reformei învăţământului 
superior, după Revoluţia Franceză, care pune baza îmbinării invăţământului 
cu cercetarea ştiinţifică. Spitalul nu este numai o insutuţie pentru tratarea 
bolnavilor, ci şi un centru de cercetare ştiinţifică şi de în\"ăţământ medical; 
chirurgii lucrează, acum, în spitale alături de medici, zidul ce-i separă de 
veacuri a fost definitiv îndepărtat Chirurgii aprofundează patologia internă. 
medicii se interesează mai muh de patologia locală, domeniu spre care 
chirurgii erau orientaţi în scopul intervenţi..i.lor. Bichat şi-a axat atenţia către 
ramurile fundamentale ale medicinei: anatomie, fiziologie şi patologie. 

intr-un mterva.l de numai 4 ani el a publicat: Traite des membranes en 
general, des diverses membranes en particulier ( 1799), Recherches 
physiologiques sur la vie et la mort (1800), Anatomie generate apphquee a la 
physiologie etala medecine, în 4 volume (1801), primele două volume din 
anatomia descriptivă: Traite d' Anatomie descriptive ( 1802), Curs de anatomie 
patolcgică, 16 lucrări ştiinţifice, dintre care 3 memorii (memoires) şi o 
..hsertaţJe (Disertanon sur les membranes et sur Ieurs rapports generaux 
d' organisation). în plus.. a finalizat şi a publicat 5 lucrări ştiinţifice ale lui 
P.J. Desault, după moartea subită a acestuia. 

Această strălucrtă carier"ă profesională este brutal întreruptă de moartea 
necruţătoare ce inleivine la data de 22 iulie 1802. când Xa\ier Bichat era în 
vârsta de nmnai 30 de ani. 

După caracterizarea lui Marcu (22), "B1chat ŞJ-a trăit viaţa in(!-o 
munca continuă. Ros de ftizle. conştinet de stărşitul apropiat. el se află într-o 
ade\ărată întrecere cu timpul. în iarna înaintea morţii a disccat peste 600 de 
cadavre umane şi a redactat pnmele două volume din tratatul său de anatomic 

descrif'IDă~. 
B1chat, pnn sprrituJ său riguros analiti_c, a creat opere de mare \al~ 

in domeniul său preferat: neuroanalOmia In lucrarea sa mutulală: Tra~te 
d' Anatonue descnptive, a abordat Sistemul nervos vegctau,· pc care 1-a numit 
".1utonom~ El a semnalat faptul că mervaţJa viscerelor se află sub controlu.i 
unw dlspozniv nervos diferit de cel al vieţii de relaţie Descrie Ia encefal fant.l 
cerebrală ce-1 poartă numele. la flSSUfC transversal du ccn~u. ou "fcnlc 
cerebrale de Bichat". După datele lui Andre-Hovelacquc (1 HH0-194 1). B1chat 
a descns ramuri anastomotice fine intre ncrvul lingual ŞI nenul mllolurndlan. 
.t.le cărw ~an.ante anatomice au constituit şi o problemă de cercetare a noastră 
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(25). Descris in "Anatomie gencrale"2, bula grăsoasă a obrazului la feţi, ce-i 
poartă numele "La boule graisscuse de Bichat" şi aşe7Mea acesteia în loja 
gcnian~ atribuindu-i un rol func~onal: " ... chez les foetus ... par exemple, il a 
prcsquc (OUJOUrS ;i CcttC cpoque, entre Je buccinateur, le masseter et les 
tegumcnts, unc cspccc de boule graisseuse que fait un corps isole de la gnusse 
environantc, ct qu · on cxtrait en totalite. El le contribue beaucoup a la saillie 
rcmarqua~lc. QUC les JOUe font a cette epoque de la vie" (''. la făt . de 
exemplu, se găseşte aproape întotdeauna, între muşchiul buccinator, maseter 
şi tcgumcntc. o piesă de bulă grăsoasă care se izolează de grăsimea 
înconJurătoare şi care se extrage în totalitate. Ea contribuie considerabil la 
remarcabila proeminenţă pe care obrazul o face în această etapă a vieţii"). 

Dcs~.Tic tumca internă a vaselor, ligamentul sacrospinos şi clasifică 
articulaţiile, ţinând seama de fundamentarea teoretică şi practică a metodei 
anatomo-clinicc. Aceasta are la bază confruntarea SlStematică a 
simptomatologici clinice cu leziunile anatomopatologice, care a generat studii 
în diferite ramuri ale medicinei. 

fn scurta sa existenţă, acest "Napoleon al medicinei" cmn a fost 
supranumit Xa\ier B1chat. a creat o operă ştiinţifică revoluţionară. Este unul 
dintre primii care au criticat ideile preconcepute, în care nu vedea decât "teom 
create in cabinet şi nu la patul bolnavului sau în laboratoare .. , roade 
strălucite ale imaginaţiei. nu . imagini fidele ale realitlţii". El îşi propune să 
creeze un sistem medical bazat exclusiv pe fapte cliruce şi fi.riologice 
constatate obiectiv. sublinii~d importanţa esenţială a anatomiei patologi~e 
pentru clinică (Marcu. 22) In lucrarea sa "Traite des membranes en generat 
et des diverses membranes en particulier" precum şi în "Anatomie Generale 
appliquee a la physiologie et a la medecine" demon!>1:rează în mod convingător 
arhitectura intimă a organismului uman. rolul, semnificaţia şi patologia 
specifică a celor 21 de varietăţi de ţesuturi care le evidenţiază, fllră a tl folosrt 
microscopul. El a disecat cu mstrumente fine. sau a supus organele acţiuni• 
diferiţilor agenţi chimiei şi fizici: acizi, alcaline, săruri minerale, căldura. 

uscare, putrefacţie, fierbere etc., stabilind cu exactitate limitele fiecărui ţesut 
organi111t Demn de menţionat că nOţiUnea de ţesut (tissu l şi semnificaţta 
biologică a ţesuturilor se conturează pentru prima dată în opera lui Bichat. Cu 
alte cu\inte, Bichat a descoperit ţesuturile şi a fundamentat histologia 
Elaborează o clasificare a ţesuturilor. a organelor şi a aparatelor ca unit:\!1 
funcţionale. Demonstrează că boala se locali.zea.ză la nivelul ţesuturile!. 

spur.ând că: "dacă s:...,~ctura organelor este egală, atunci le ~ proprie 
aceeaşi funcţie, aceleaşi boli, acelaşi sfârşit şi a..:elaşi tratament" In principala 
sa operă "Anatomie Gem!rale appliquee a la physialogie etala m~e". 

2 Mulţumesc şi cu această ocazie pentru contn"buţia B~liotwt 
tntemniversitare de M~dicin!l din Pans, pentru furnizarea materialelor bJbliografi~X 
In vederea elaborării ace:sta luoăn. 
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Bichat formulează o concepţie personală. indeosebi asupra rolului jucat de 
ţesuturi in producerea şi evoluţia bolilor relevând toată importanta pe care o 
are anatomia patologică în activitatea clinică. În modul acesta concepţia sa 
este cu mult mai cuprinzătoare decât cea formulată de GJOvanni-Battista­
Morgagni (1682-1771 ), care localiza sediul bolilor numai în organe. Xavier 
Bichat a pus histologia în slujba patologiei, astfel şi-a stabilit locul lângă 
Morgagni şi Rudolf-Virchow (1821-1902), ca unul dmtre fondatorii ştiin~ei 
patologice moderne. 

Bichat a atribuit o funcţie vitală fiecărui ţesut, presupunând că acestea 
au contractilitatea şi sensibilitatea proprie, la care se adaugă mtabilitatea şi 
tonicitatea preluate de la Albrecht von Haller ( 1708-1777). Boala şi moartea 
au fost atribuite de el scăderii acestor pnncipii vitale. Observaţiile sale în 
acest domeniu trec limitele noţiunilor biologice în cele filozofice. Astfel în 
lucrarea sa "Recherches physiologi.ques sur la vie et la mort", dă o splendidă 
definiţie despre viaţă şi despre moarte, spunând că:"La vie est J'ensemble des 
fonctions qui resistent â la mort". (Via)a este ansamblul funcţiilor care reZistă 
morţii). Îndemnul lui memorabil în mtroducerea scnsă la "Traite d'anatomie 
descriptive" ar putea să devină un epitaf nimerit pentru el: "a diseca în 
anatomie. a face experienţe în fiziologie, a urmări evoluţia bolii şi a face 
necropsii în medicină - aceasta este calea triplă pentru a fi anatomist, fiziolog 
sau medic. 

Lucrările sale asupra efectelor emboliei gazoase şi asupra secţiunilor 
medulare, sau observaţiile riguroase asupra acţiunii medicamentelor. preced 
progresele care vor fi realizate în domeniul patologiei şi terapiei ex-perimentale 
( 1) Bichat intuieşte efectele obţinute prin "denudarea unei artere de ţesutul 
său celular", altfel spus, precomz.ează mtervenţia chirurgicală pe care mai 
târziu Rene-Leriche (1879-1955) o va perfecţiona sub denumirea de 

simpatectomie periarterială. 
Onentarea sa anatomo-fiziologică şi clinică a exercitat o mare influenţă 

asupra progresului medicinei. Subliniază rolul proceselor fiZico-<:himice în 
organ1sm ŞI al mecamsmelor lor fiziologi.ce de compensare. De aceea propune 
~ezarea clinică pe baza datelor anatomice şi fiziologice obiective. Pnmul pas 
hotărâtor îl face clinica medicală pe drumul transfonnăni sale într-o 
adevărată ştiinţă. Acest pas este legat de confruntarea datelor chmce cu cele 
matomopatologice. Dar această confruntare necesită o dcphnă edificare a 
anatomiei patologice ca disciplmă medicală. Bichat. ca ŞI Morgagm. a tacut 
observatiile anatomOPatologice pe cadavre provemte de la bolnan a ~rot 
evolupe' clirucă a cunoscut-o Astfel, alături. de descncrea mod1ficărilo1 
patologice ale organelor, care constitwe anatorma patologică spccull, se pun 
~bazele anatomiei patologice generale. La crearea acesteia. meniul pnnc1pal 
ii revine lui Xavic:r Bichat, care în acea penoadă a de\'Cllll un anatomist $1 un 

anatomopatolog de seamă. 
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Ideile. oncntănlc ş1 rezultatele obţinute de către Bicbat, au consutun 
temelia acU\ltăţii medicale a generaţiei următoare, dintre care fac parte ele\11 
săi: Fran~ois-Magcndie ( 1783-1855), Fran~is-Broussais (1772-1838), 
Philibcrt Roux (1780-1!!54), Gu1llaume Dupuytren (1777-1835) Pierre­
\harlcs-Aicxandrc-Louis ( 178 7 -1872), Pierre-Augustin-Bedard ( 1785-1825). 
Re~~e-Thcophilc-Hyacmte-Lacnnec (1781-1826), care se distinge ca cel mai 
.-:Jiu cit rcprczcnant al generaţiei sale, şi alţii (Il). Ideile şi orientările lui 
Xa,1cr B1chat au găst o admirabilă întruchipare în opera renumitului clinic1an " 
şi morfopatolog Lacnnec. care este rodul unui efort creator fără precedent in 
1stona mcdicmc1. Lacnnec ŞI ele\ii săi de la Spitalul Necker din Pans. au 
rccrcat. pe baze anatomice, intreaga clinică şi patologie în special a bolilor 
pulmonare ŞI cardiace. Lucrarea sa intitulată: "Trarte de l'auscultation 
mediate et des maladies des poumons et du coeur", este nu numai o 
capodoperă a literaturii medicale. dar este considerat după Dimitriu şi colab 
( 1 O). ca şi actul de naştere al clinicii medicale moderne. Metodica de studiu a 
anatomiei umane ÎŞI adaugă tehnica percuţiei perfecţionată de către Leopold­
Aucnbruggcr ( 1722-1809), a stetoscopiei, perfecţionată de Laennec şi a 
lucrărilor e:\:penmcntale de morfofuiologie, reprezentate de activitatea 
prodigioasă a lw B1chat 

ln cea de-a doua jumătate a secolului al XVID-lea sunt semnalate în 1 

medicina europeană trei orientăn principale şi caracteristice: 
- pruna. anatomo-clirucă, având la ba2ă principiile lui Bicbat şi 

Laennec, şi anume subordonarea cadrului clinic leziunii patologice. 
cons1dcrându-se boala ca o alterare a formei orgaruce, iar cercetarea 
simptomelor, smgura în măsură să elucideze existenţa şi natura leziunii , 
fundamentale; 

-a doua. fiZiopatologtcă, al cărei principiu este Întef!Jretafea afecţit"lii 
ca o alterare a procesului energetic şi material din care pare-se că este • 
alcătwtă viaţa, iar 1 

- a treia. cea etiopatologică, prin care maladia este înainte de toate o 1 

"consecinţă" specifică determinată de cauze externe. ~ 
Sub aceste onentări, puţin mai târziu. s-a dezvoltat neuropatog1a sub 

conducerea lui Jean-Martin-Charcot ( 1825-1893), la Spitalul Salpetnere dm : 
Paris. Astfel au fost explicate muhe tablouri clinice "misterioase" în acest • 
domeniu ca: scleroza în plăci (Jean-Cruveilhier, Carswell, Charcot), paralizia 
infantilă (Guillaume-Duchenne de Boul0gt1e, Charcot. Andre-Victor Comil. 
E FA Vulpian. Jean-Louis-Prevost), diferite tipuri de afazii (Jules-Dejerine, 
Paul-Broca)ett 

ln concluzie, o personalitate marcantă a secolului al XIX-lea a fost ' 
Marie-Fran~ois-Xavier-B1chat. care fundamentează Şcoala franceză de f 
anatomie fiziologică şi patologică. După o activitate intensă la Hotel Dieu din • 
Lyon şi Pans şi după un număr impresionant de autopsii, postulea.ză funcţiile i 
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propni ale unor structuri anatomice. Teoria tisular.\, după caR boala ia 
~re ŞJ. se dezvoltă la acest nivel al structurilor anatomice. se ampblic:oi 
pănă la ruvelul uneJ concepţu fmologice şi morfopat.ologice moderne Este 
promotorul unei noi vederi biologice asupra fenomenelor vttale normale şr 
patolog~ce, descluzând un nou drum şi completând ideile antropolmlieJ pân1 
in zjlele noastre. 

Jean-Nicolas-Con1sart (177.5-1821) ii~ 2ctivitalca intr-un 
raport adresat primului consul: "Persorme, e:n si peu de temps, n'a fait tant de 
choses et si bien". (Nimeni in aşa o perioadă scurtă nu a reuşit să producă a1ât 
de muh şi atât de bine). De aceea S. Jonas (16), biograful celor 100 medici 
iluştri ( 1 00 Portraits de Mooecins lllustres), I-a carac:terizat pe Bicbat astfel: 
"Marque des stigmates d'une tuberculose floride, il est l'bomme aux 1dees les 
plus originales qui sort apparu dans la mooecine fran~". (Atins de 
stigmatul unei tuberculoze floride, a fost omul cu ideile cele mai originale 
care a apărut în medicma franceză). Dar cea mai valoroasă caracterizare i-a 
făcut-o R TH. Laennec, (citat de Marcu, 22), într-o notă inedită pentru 
prefata Tratatului de anatomie patclogică pe care il pregătea, spunând că: 
Anatomta generală a lui Bichat este anatomia medicilor, este una dm bazele 
anatomiei patologice. Este o iucrare căreia nu i se pot reproşa decât câteva 
lungimi ŞJ câteva obscurităti de stil -efect necesar al grabei cu care a scris-o 
nemuritorul său autor, purtând pecetea geniului". 

Curtea Facultătii vechi de medicină din Paris (Ancienne Faculte de 
Medecine de J'Ecole de Mooecine- Paris) îi găzrluieşt.e statuia, de asememca 
lângă figurile savanţilor nemuritori ai Franţei ca: Rousseau, Voltaire. Cuvier~ 
Mirabeau etc. se află prezent şi Xavier Bichat pe basorelieful frontonulu• 
Pantheonului din Paris. ce poartă inscripţia: Aux grands bommes la patne 
reconnaissante. 
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CONTRIBUTION OF XA VIER BICHAT TO THE DEVELOPMENT OF 
MODERN ANATOMY AND PAmOLOG\' 

L.Rt:icz 

Marie-F~is-Xavier Bichat is regarded as a glory ofthe French medicine. 
who after his short life ( died aged 30) left a precious scientific heritage. 

He discavered and descnbed the buccal fat pad in the foetus. the transverse 
fissure of the brain, both bearing his name. Without using a microscope he studied 
the structure of organs and descnbed a variety of 21 tissues. He used, for thc first 
nme, the word of "tissue" (tissu). He left for us the partition of the nervous ~·stern 
in a system of relations and a vegetative nervous system. called "autonomie". 
Professor of anatomy, he edited four books of anatomy, a textbook of pathological 
anatomy and numerous manuscripts mainly for his students. 

In his short life, based on his ingenious and pertinent observation he macte 
in the course of many dissections. he created the bases of modem anatomy. He was 
the author of the most original ideas which appeared in the French medici ne ull his 
era In the court of the old faculty of medicine his statue was erectcd. His figure is 
also present in tbe tympanum of the Pantheon in Paris. among othcr famous 
SC!entists. 

&mt la redtx:ţie: 3.10. J99.S 
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STUDII CLINICE 

NEGATIVE T WA VES AITER VE"III'TRICULAR PREMA ITRE 
BEATS 

S.Cotoi•, E.Caraşca*, D.Dobreanu*•, F.Orţan••• 

Uni\·crs~ of Mcdic!lli: and Plwmacy Tirgu-Mwq 
0 Third Medical Clinic 

••Departmcnt ofPh)siolog) 
.. • Department of Hemodynamics and Angiocardiograpby 

Postextra.systolic T wave cbange bas been described since 1915, and a 
number of mechamsms have been proposed to explain it. including an 
abnonnal pathway of repolarisation, prolonged diastolic filling time and an 
abrupt change, in the cycle length (1, 2, 6, 7, 13). 

A negative T wave configura.tion occurring in patients with coronary 
heart disease. only in the postextrasystolic beat has been found in two 
siruations: after a compensatory postextrasystolic pause, and after an 
interpolated ventricular beat. 

Our intention is to present this electrocardiograpbic observation. and 
to t:r)' to explain the underlying mechanism. 

Material 

A negative T wave was found in nine patients with clinically and 
electrocardiographically documented coronary artery disease, in five after a 
compensator)· postextrasystolic beal the premature beats being in ali of 

ventricular origin. 

These two situations aie presented in the follo~·ir.g fgures: 
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In Figure 1. after an interpolated ventricular premature beat. a 
negative T wave in thc sinusal c::omplex is shown (arrow), 

In Figure 2., after ventricular bcats with c::ompensatory pauses, 
negative T wavcs are shown (arrows). 

In Figure 3 two ooupled premature veutricular beats are foltO\Jiocd after 
a compcosatory pause by a negative T wavc (arrow). 

A premature depolarisation ~ults in a rcduccd mcchanical 
c::ontraction dircctly proportional to the degrec of prematurity; thc ensuring 
contraction is more fon:eful than thc nonnal oncs (2. 4). 

During a c::ompcnsatory pausc, thc vcntricular cnd-diastolic volume is 
augmcntcd., and this inacased preload along with a greatcr oontracti 1 ity 
increases tbe suoke volume, the vcntricular c::ontraction being more forccful 
lhan oonna1. • phenomcnoo tenncd postextrasystolic potcntiation (1, 5, 9, 
13). A vcotricuW' extrasystole augmcnts c::ootractility. although to a 

JO 



decreasing extent, for several cardiac cycles. This effect in hearts with 
deoressed function is more prominent (1, 3, 5, 8). 

In interpolated ventricular premature beat the following complex 
being placed immediately after electric refractory period. results in a small. 
but increased contraction velocity and a short duration of contraction, - the 
ro-called force frequency relation, predisposing to aberrancy, phenomenon 
which does not occur in tbe normal heart, but only when conductivity is 
depressed (2, 7, 10, 11, 12). 

The action potential duration ofthe endocardium is longer than that of 
the epicardium, and the ventricular repolarisation takes place from 
epicardium to endocardium. in the presence of myocardial ischemia, the 
action potential duration is shorter, creating electrical gradients, which 
results in ST segment depression and negative T wave, depending on the 
surface ECG leads. lncreased myocardial oxygen demand, with failure to 
increase, or an actual decrease in regional coronary blood tlow, will usually 
cause this phenomenon (5, 8). The ventricular loading from beat' to beat 
using left ventricular monophasic action potentials, showed a significant 
change in the tim ing of depolarisation, the peak systolic pressure and the QT 
interval having a significant correlation. Elevation of end-diastolic pressure 
lengthened and tbe evaluation of peak systolic pressure shortened the 
monophasyc action potential duration (9). 

Since tbe myocardial oxygen contracttility is an important 
determinant of myocardial oxygen deprivation in an underlying myocardial 
disease. alongside with inadequate removal of metabolites following 
reduced perfusion. it may produce a myocardiaJ ischemia, manifested as an 
ischemie T wave pattern (2, 5, 11). The inotropic stimulation induced by 
postextrasystolic pause and tbe increased contraction velocity after 
mterpolated premature beat tend to increase the nonuniformity of 
contraction and relaxation of the .left ventricle, already present in coronary 
artery disease patients. wbere there may be scattered areas of ischemia with 
different rates of recovcry of eXcitability in neighboring tibres (2. 5, 1 O, 1 :), 
ischemia being an important determinant of heterogeneity of repolarisation 
and conducrion ( 12). 

Ventricular premature beats are frequent in pat1ents with coronary 
heart disease. but the postextrasystolic negative T waves were ohserved in a 
few cases only, and after a careful follow-up ofthe ECG recordings. A more 
complex investigation ofthis phenomenon should be an interesting work. 

We believe that the negative T wave appearing in patients "ilh 
coronary artery disease only in the postextrasystolic beats after 
compensatory pause or interpolated ventricular extrasystoles. ma~ be a sign 
of 51 tent myocardial ischemia. 
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NEGATIVE T WA VES AFTER VENTRICULAR PREMATURE BEA TS 

S.Cotoi, E.Cartllca. D.Dobnanu, F.Orţan 

Postextrasystolic changes in ventricular depolarisation manifested as a 
negative T wave were found in two situations in patients with coronary artery 
disease: a) after a compensatory postextrasystolic pause and. b) afler an interpolated 
ventricular beat. The explanation and the underlying conditions of this phenomenon 
are discussed. In our opinion tbe postextrasystolic change may bea si lent myocardial 
ischaemia. 

Sosit/a redacţie: 22.04.1996 

FRACTURA ŞOLDULUI, COMPLICAŢIE MAJORĂ A 
OSTEOPOROZEIPOSTMENOPAUZALE 

L.Seres-Sturm, 6.Nagy, A.BOlint, M.Stoica, S.Pop, T .Băţaga. A.Kowics 

Clinica de Ortopedie-Traumatologte 
Universitatea de Medicină şi Farmacte Târgu-Mureş 

Osteoporoza posbnenopauzală măreşte fragilitatea osului şi riscul 1:! 
fracturi produse de traumatisme moderate sau banale la femeile atlate la 
vârsta peste 50 ani. Datorită incidenţei crescute, a ratei mari de mortalitate 
(5-200/o) şi invaliditate (500/o). fractura colului femural este considerată 
complicaţia majoră a osteoporozei posbnenopauzale (1, 2. 3. 4. 5). 

Statisticile epidemiologice arată o creştere decenală de 40 'lo a 
rracrurilor de col femural. femeile fiind periclitate de 5 ori mai mult Jo:dt 
bărbaţii (6, 7). În anul 1990 au fost înregistrate pe plan mondial 1.6 mili.,ano: 
fracturi (din care 1,2 milioane la femei) şi se estimează. că o Jat.i cu 
cre~terea duratei medii de viaţă. in anul 2050. numărul fracturilllr tk col ,.,;. 
ati~gA cifra de 6 milioane (din care 4,5 milioane temei) (XI. l\,,.,tunlc 
directe şi indirecte anuale pentru tratamentul acestor fracturi in :mul 19SX au 
fost de 9 miliarde de dolari in SUA (250000 fracturi). 160 nulhl;m,· ,1,· lir,· 
~terline in Marea Britanie (38000 fracturi) şi 3.5 mihardc lr;m..:r in lr;ulla 
( 56 OOO fracturi de şold) (8. 9, 1 0). 



În România, într-un articol informativ (Il) se arat! ci numiTul 
fracturilor de col femural în 1993 ( 7775 cazuri). faţA de anul 1979 (5864 
.-uuri) a crescut cu 75%. 

Datorită impactului medi~social şi economic al fracturilor 
postmenopaur.llc. osteoporoza a devenit o problemă )X'ioritară şi de sănătate publică. 

În perioada postrnenopauzală masa osoasă trabeculară şi corticală se 
pierde progresiv, cu o rată anuală de scădere de 3-5 %, diminuarea putând fi 
de 35-50 % din masa totală a osului, pragul fractura! fiind considerat la o 
pierdere de 13-20% (12,13). Diminuă conţinutul mineralului osos (BMC) 
prin hipomineralizare osteonală (14,15), scade densitatea osoasă, (BMD) şi 
se dezintegrează arhitectura trabeculară şi corticală (16,17). Deşi 

mecanismele strategice celulare in formarea, remodelarea, resorbţia osului şi 
patogeneza osteoporozei sunt insuficient ctmoscute (18), rolul estrogenilor in 
prezervarea masei osoase a fost demonstrat clinic şi experimenul (19, 20, 21, 23). 

Datorită problemelor particulare de tratament ortopedic şi de 
recuperare ale fracturilor osteoporotice de col femural, in lucrarea de fată, 
pe· baza caziusticii şi experienţei clinicii, evaluăm oportunitatea 
artroplastiilor de şold in tratamentul fracturilor şi complicaţiilor fracturate 
ale colului femural, rezultatele recuperărilor funcţionale şi incidenţa 
complicaţiilor osteoporotice in prognosticul endoprotezelor. 

Cazuistictl, metode, rezultate 

1. În perioada 1979-1994 au fost internaţi un număr de 776 accidentaţi 
cu fracturi neangrenate, dislocate ale colului femural (gradul Garden III şi 

IV), din care 643 au fost femei (82.2%). Totodată s-au tratat 372 bolnavi cu 
complicaţii fracturale (pseudatroza colului, necroza capului femural) după 
tratamente ortopedice conservative sau prin osteosinteze metalice ~i~ 
cefalice, din care numărul femeilor a fost de 322 (86,5%) (tabelul nr. l). 
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T abeiul nr. J 
Numărul fractunlor şi al complicatiilor fractura le pe grupt: de virstă la feme1le 

internate 

Vârsta pacienţilor Fracturi recente ComplicaţJ: fracturi 1 

30-39 ani 3 - 1 

40-49 ani 63 58 --, 
50-59 ani 184 147 
60-69 ani 312 76 
70-79 ani 74 41 
80-89 ani 1 -

Total femei 643 322 
-~~---

Peste 50 ani 577 (89,'7-~) ~ 264 \&1.90-oL - --



Il. In raport cu tipul fractura! şi riscul operator (23) din totalul 
femeilor cu fracturi recente la 629 (97,8%), iar in cazul complicaţiilor 
fracturale la 320 internate (99,3%) s-au efectuat artroplastii de şold cu 
endoproteze toale (En, proteze partiale (EP) sau intermediare Varic>Kopf 
(EV) (tabelul nr. 2). 

Tabel-ul nr. 2 
Tipul şi numarul artroplastiilor efectuate In fracturile şi c:.omplic:aţiile fracturaJe de 

col femural 

Grupe de vârst1 Fracturi recente Corn licatii fracturi 
ET EP EV ET EP EV 

30-49 am .s9 - 7 52 - 6 
50-69 ani 457 34 - 212 11 -

1 70-89 ani 35 37 - 31 8 -
Mortalit.~te intra- şi postoperatorie a survenit in 3 cazuri (0,3%), 

complicaţii postoperatorii au apărut in 8 cazuri (0,8%), recuperarea 
funcţională a început din prima zi după operaţie, mersul s-a reluat cu sprijin 
în a 6-8-a zi postoperator, durata medie a spitali.zării a fost de 15,5 zile. 

m. Pentru evaluarea gradului de recuperare fimcţională şi socială am 
investigat un grup randomizat de endoprotez.aţi, format din 200 operate cu 2-
5 ani în urmă pentru fracturi şi complicaţii fracturale de col femural. Cotatia 
s-a efectuat prin acordarea unui scor (între 1-10 puncte) pentru parametrii 
privind mobilitatea articulară, abilitatea locomotorie, activitatea raportată la 
statusul prefractural, gradul de deoendenţă socială (24, 25) (tabelul nr3). 

TabelwtV. 1 
Cotaţia statusului postendoprotetic taniiv 

Recuperar-ea funcţionaU! şi sociali! 200 c:azwi 
Foarte buna 106 (53%) 

Buna 53 (26 5%) 

Satisflciltoare 24 (14%) 

Nesatisfilcătoare 17 (8 5%) 

IV. Pentru a intrevedea in ce mAsuri prevalenţa osteoporozei 

postmenopauz.ale.~ricl!tează prognosticu~ ~dopro~e:ei şi~ responsabili 
pentru complicaţn .. tardJve la 17~ bolna~t mtemaţJ m penoada 1990:-1~ 
~ntru complicaţule artroplastnlor pnmare, efectuate pentru dtferu 

~ecţiuni ale şoldului <.c~xartroze, displ~i), am inv~gat acele~ c.-e 
pot fi atribuite resorbţtet osoase de la mvelul proteze1. Astfel. dectmcot.area 
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ascpticA dinlre interfaţa os- şi proteză. şi deficienta (prăbuşirea) suportului 
schcletal periproteic (protruzia acetabulară, pistonajul componentei 
femunle. subtierea corticalei) pot fi atribuite progresiunii osteopeninei 
imrolutive (tabelul nr.4). 

Tabelul nr. 4 
Complicatiile artroplastiilor in raport cu sexul 

Femei Bărbati 

A rtrop lastii de revizie 142 (82.5%) 30 (17,5 %) 
Vârsta medie 61 ani 67 ani 
Decimentare asepticll 97 (68.3%) Il (36,6%) 
Deficien-ta osteooenica suoort 41 (28,8%) 5 (16,6%) 
Alte complicatii 4 (2,8%) 14 (46,6%) 

Discuţii şi concluzii 

Deoarece tratamentul fracturilor dezangrenate de col femural prin 
diferite metode de osteosinteze metalice au un procent ridicat de eşecuri 
imediate şi tardive (40-600/o), dovedit şi prin cazuistica noastră (complicaţii 
fraL:turale 372 din care 322 femei) şi necesită o imobilizare prelungită ce 
agraveazA osteoporoza steroidoprivă preexistent!, bolnavii având un 
prognostic functional sumbru (27), am extins indicatiile artroplastiilor de 
şold. operatie considerată ca alternativă preferată în fracturi recente şi unica 
alternativă in complicaţiile fracturilor de col femural. Alegerea tipului de 
artroplastie s-a făcut in raport cu starea fizică a bolnavului, fiind preferată 
artroplastia totală a şoldului, artroplastia parţială fiind utilizată în risc major 
operator. Mobilizarea postoperatorie timpurie, recuperarea funcţională 

intensă a bolnavilor endoprotezati reduce compiicaţiile datorate unei 
imobilizări prelungite şi redă operatului, independenţa locomotorie de 
acti~·itate cotidiană intr-un procent mult mai mare (foarte bună şi bună în 
790/o din cazuri) decât operaţiile prin osteosinteze. Deoarece eşecurile 

tardive ale protezelor de şold la femei sunt mult mai frecvente (82%), 
predominând cele osteopenice resorbtive (decimentare, deficienţă de suport 
'>C.lseletic), considerăm necesară o evaluare postoperatorie, prin metode 
radiologice calitative şi cantitative (27), a evoluţiei gradului de osteoporoză, 
importantă penuu prognosticul protezei. 

Prcvemrea prevalării osteoporozei şi păstrarea masei osoase restante 
1mpune o diminuare a factorilor de risc (alte endocrinopatii, glicocorticoizi. 
f(tC;tQn nutritionali, inactivitate. fumat etc.) (28) şi profilaxie aditivă 
mmaaU şi hormonaU (estrogenică) 
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FRAcnJRE OF11m HIJ', A MAJOR COMPUCATION OF 
POSTMENOPAUSAL OSTEOPOROSIS 

L~..stwM, O.NagJ-, A.JJ.:Jmt., MSlo<ca. T.Băţagă 

The inaeasing incidence and social impact of ti-M: f;:moral necl. &actures. a 
major complicati005 of mcnopausal osteporosi5, implies the reconsidcr.n1on of the 
treatment. recovery and preventive methods. In the last 15 years we treated 577 
womm with femoraJ oeck fractures and 264 womcn with complicarions nonunion. 
necrosis offemoral bead), aged over 50 yeard. The hip anhroplasties were apphed in 
573 patients (99~.4) with fractures, and 262 with complicat.ons (99.2%) folowing 
femoral ncd fractures.. In comparison with the prefractural state. walking ability and 
l.OCial independcce, the functional recovery, invetigated in randomized studies (200 
patients) wu rared as good in 79.5%. The looscning and structural bone support 
changes (172 revision artltroplasties, the primary replacemcnt for other hip 
alfections) had a higber incideoce in women (82.5•/e), reflecting the prevaleoce of 
~is. Ind suggest a prolonged propbylactic medic:ation. 

Sosit/a miaqil: J./1. 1995 
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LIMFOM MAUGN AL SÂNULUI: ASPECTE ANA TOMO­
CLINICE ŞI TERAPEUTICE 

C.Crăciun. T.Geo'l{escu, G.Simu•, Simona Sto/nicu. C.C.Crăciun, 
Anca Ro1ca, D.Cozma 

Oinica de Chirurgie nr.2 
•Disciplina de morfopatologie 

Univcrsiwea de MedicinA ş.i Farmacie Târgu-Mureş 

Limfomul primitiv al grandei mamare este o boală rară, intâlnindu-se 
un caz printre 500-1000 de tumori maligne ale acestui organ (9). Se prezintă 
de obicei sub fonna unei mase aparent bine delimitate, de consistenţă mai 
puţin fennă decât carcinoamele obişnuite, de culoare cenuşie, amintind 
aspectul carcinom ului medular. Interesează mai frecvent sânul drept şi in 10-
25% din cazuri este bilateral (1)~ uneori poate avea o dispoziţie 

multinodulară. Nu produce retracţ.ia pielii, nici secreţie mamelonară. Recent 
s-a semnalat apariţia Iezi unii in jurul unei proteze de silicon ( 4). 

În marea majoritate a cazurilor se întâlnesc limfoame comune, 
nehodgkiniene, de obicei fonne difuze cu celule mari, mai rar fonne 
diferenţiate limfocitare, uneori de tip folicular, de cele mai multe ori cu 
celule B. Microscopic, se poate observa circumscrierea şi invazia 
structurilor epiteliale de către proliferarea limfoidă, realizându-se uneori un 
aspect similar celui întâlnit in maltoame, limfoame apărute din aşa numitele 
ţesuturi limfatice asociate mucoaselor (MAL7), (7, 8). Uneori neoplazia este 
asociată şi, posibil. a apărut in legătură cu un proces inflamator cronic al 
teSUtului mamar, cu o lobulită limfocitari (12). În câteva cazuri, la femei 
tinere, s-a observat interesarea bilaterală a sânilor, în cursul unei sarcini, de 
către Iim foame de tip Burkitt (2). 

Glanda mamară este unul din organele in care, aşa cum a sugerat 
printre primii in lume încă din 1958 Popa (11), ~rocese inflamatoare cu 
evoluţie cronică se pot transforma în limfoame. In acest sens, astfel de 
proliferări limfohistiocitare reactive şi neoplazice mamare au fosl descrise 
de Vasi/iu şi Elisabeta David (14). Ulterior, Oberman {10) :1 numit 
pseudolimfom hiperplazia lim.foidă o~rvată uneori in sâ~ la ni\'ch~l u.nei 
mase distincte nodulare: microscopic se observă un mfiltrat hmlo1d 
conrinând adesea centri genninali şi însoţit de o proliferare Vlbculară. De 
cele mai multe ori este vorba de o hiperplazie 1imfoidă rcactivă. cu caracter 
~,1 Jiclonal (5). În .astfel. de cazuri, Rruai. (13) recor:nnndă utili.':~n:~ 
u::nnenului diagnosnc ma1 prudent de proliferare cu l•mfoclll! mtcJ ~· 
recomandarea unui tratament conservator, in cazul când nu există l..:~unc: 

limforatoas! in altJ parte in organi"T'R. , .. 



1 >l;l1:'nosticul diferenţia! al limfornului mamar trebuie făcut şi cu 
pla),moc.:it<nnul, care poate de asemenea apărea primitiv în glanda mamară. 
l lnc<lri in lcm;cmia granulocitară acută sau cronică, interesarea mamară se 
p<•alc tace sub forma unei mase nodulare circumscrise, a unui sarcom 
~ranut01.:itar. care se poate preta la confuzie microscopică cu limfomul cu 
celule mari; excepţional, în glanda marnari s-au întâlnit noduli formaţi din 
celule miclt•idc la bolnave cu mielofibroză idiopatică (3). 

Supravietuirea la 10 ani a bolnavelor operate şi tratate cu radioterapie 
locală se cifrează injur de 50"/o. 

Cde mai multe din caracterele generale ale limfomului primitiv al 
glandei mamare, precum şi unele particularităţi, se regăsesc la cazul 
prezentat in continuare 

Prezentare de caz: examen clinic, tratament 

Bolnava P .E. de 51 ani. pensionară, se intemează în clinica noastră în 
luna ianuarie 1995 pentru creşterea exagerati în volum a sânului drept în 
ansamblu, însoţită de senzaţia de tensiune şi greutate la acest nivel. Aceste 
simptome s-au instalat intr-un timp relativ scurt de aproximativ 3 lun\ 

Subiectiv se constată o asimetrie evidentă a sânilor, sânul drept fiind 
mult mai voluminos decât sânul stâng şi prezentând pe suprafaţă numeroase 
venectazii (tig.nr.l şi nr.2). La palpare se percepe o tumoare dură, cu mici 
neregularităţi pe suprafaţă dar aparent bine delimitată, mobilizabilă pe 
planul toracic: nu se palpează noduli limfatici axilari. 

Se practică mastectomie cu evid.are axilară. Evoluţia postoperatorie 
este bună, vindecarea plăgii in 10 zile, după care bolnava se extemează. 

E:camen anatomopato/ogic 

Piesa operatorie reprezintă o glandă mamară cu dimensiuni de 25/19 
cm, prezcnt.ind JX suprafaţa de secţiune o formaţiune cu aspect tumoral, cu 
contur polilobaL parţial delimitată aparent de restul ţesutului mamar. cu 
diametre de Il!~ cm. de consistenţă fermă, de culoare albicioasă, continând 
z,.."~ chist1cc ~i hcmoragice (fig.nr 2). Nodul ii limfatici axilari nu apar mănţi 

Examcm:l microscopic a pus in evidenţă o proliferare de celule 
rotunde, cu a~pcct de celule limfoide, prezentând mari variaţii de 
dimensiuni. p..: lăngă celule mici, cu nuclei hipercromi, evident atipici, apar 
celule mari s:~u foarte mari, cu nuclei voluminoşi. veziculoşi, nucleolati. cu 
citnplasma nwd..-rat bazofilă; se observă şi celule mari cu nuclei lobulati sau 
chiar multipli. amintind, fără a fi identici, celulele Hodgkin sau Reed­
Sternberg. l:xbtă ~~ celule cu aspect de plasmocite şi histiocite. Grupurile de 



C. CRĂCIUN şi co/ab.: L/MFOM MALIGN AL SÂNVLUL. 

Fig. nr. 1: Bolnavă cu hipertrofia sânului drept 

Fig. nr. 2: Aspect de detaliu al sânului drept hipertrofiat prezentând 
evidente venectazii cutanate 



C. CRĂCIUN şi colab.: LIMFOM MALIGN AL SÂNULUI.. 

Fig. nr. 3: Piesa operatorie: formaţiune tumorală ovoidă-polilobată, parţial delimitată de 
ţesutul mamar, cu diametre de 12/Scm 



celule neoplazice sunt separate de o hiperplazie de vase mici asemănătt,are 
celei întâlnite în cazurile de limfadenopatie angioimunoblastică. Exi~tă zooe 
circumscrise de necroză. Proliferarea descrisă infiltrează evident t~:sutul 

mamar normal. Aspectul microscopic coincide cu cel al unui hmjom 
imunoblastic cu celule T de tip polimorj. formă de limfom cu maJignitate 
ridicată. în conformitate cu clasificarea de lucru a limfoamc!or 
nehodgkiniene de la Bethesda (15), (fig.nr.3-4). 

Discuţii şi concluzii 

Cazul prezentat. confirmând o serie de caracteristici ale limfomului 
pnmitiv al glandei mamare, prezintă însă unele particularităţi. 

Limfomul apare ca o tumoare malignă excepţională, dar reală. a 
glandei mamare şi, în cazul studiat. îmbracă forma obişnuită de limfom 
comun, nehodkinian, caracteristică acestui organ. Aspectul macroscopic, .cât 
şi microscopic este de asemenea asemănător celui semnalat de literatuta 
medicală. 

O trăsătură mai particulară a leziunii limfomatoase este însă 

caracterul său imunoblastic, formă care se întâlneşte cu predilectie la 
persoane mai în vârstă. prezentând în antecedentele lor procese inflamatoare 
cronice sau tulburări de imunitate cu evoluţie îndelungată. Această trăsătură 
sugerează posibilitatea ca leziunea limfomatoasă să fi apărut în legătură cu o 
reacţie inflamatoare cronică a ţesutului mamar, mai probabil cu o infl~:mat1e 
cronică a lobulilor mamari, cu o lobulită limfocitară. observată în unele 
cazuri de limfom mamar de către Rooney şi colab. (12). După cum s-a 
menţionat deja, aceste observaţii subliniază încă o dată valabilitatea 
ipotezei, formulată încă în 1958 de Popa (Il) asupra posibilitiitii 
transformării reacţiilor inflamatoare prelungite în limfom. 

Cazul studiat confirmă de asemenea relatia care există între 
Jimfadenopatia angioimunoblastică şi limfomul imunoblastic cu celule T: 
recenta clasificare europeană-americană a neoplasmelor limfoide (6) include 
Iimfadenopatia angioimunoblastică printre limfoamele cu celule T întrucâl 
ultimele observaţii arată că cele mai mult astfel de cazuri se transformi\ de 
fapt în Iim foame imunoblastice cu celule T. 
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MALIGNANT LYMPHOMA OF THE BREAST: ANA TOMO-CLINICAL 
ANO THERAPEUTICAL ASPECTS 

C.CTăcum. T.GeoTgescu, G.Si~mt, Simona Stolnrcu, C.C.CTăciun, 
Anca Ro1ca, D.Cozma 

A case of farnale patient, aged 51 years, hospitalized for rapid and bulky 
enlargement of thc right breast, is presented. The clinica! examination revealed the 
existence of a large and hard tumour, apparently delirnited and mobile on the chest. 
Mastectomy with axillary vacuum formation was perfonned. 

The microscopical cxamination sbowed a lymphoma of polymor-pt~OUii 

unmunoblastic type (with T cells), without the involvement of the axillary lymph 
nodes. The pcculiarities of the primitive lymphoma of thc marnmary glands, as well 
as the possible histogenetic aspects of the type of microscope observed are 
discussed. 

Sosit la redacţie: 31.10.1996 
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MODOSiTOIT PERTHE~MUrtT EL vtcztsE A NERVUS 
RADIALIS INVETERALT SERfrLtsE MIA TI 

Nagy 0., Seres-Sturm L., Balint A., KovOcs A., Băţaga T .. Pop T.S. 

M~rosvWrbelyi Orvostudomanyi a Gy6gySZICrisuti EQcscm 
2.sz. Ortopâ1iai Klinika 

A humerus kozepsă es als6 hannadanak sulyos darabos es nyilt 
toresei, illetve kiterjedt konyoktajeki serulesek kapcsăn, gyakran talilkozunk 
a nervus radialis teljes vagy reszleges seriilesevel. 

Sajnos gyakran iatrogen seriiles kapcsan is el6fordulhat a radialis ideg 
seriilese, igy elc;Osorban a humerus kOzepsă es als6 harmadâban vegzett 
osthecsynth.:siseknel, lllerve az alkar proximalis vegenek t.Oreseinel vegzett 
kii!onfele ostheosynthesisek eseteben. Ez ut6bbi esetekben a nervus radialis 
ramus profundusa serii! a supinator csatornaban. Ez a seriiles szerencsere 
sokszor csak vongalăsos eredetii, amikor az emlitctt mely idegăg hUzăs es 
fesztih!s ala keriil. !lyen esetekben nehăny het alatt spontan javulăs vărhato. 

A nervus radialis teljes seriilesenel az extenzor csopon mUkOdesenek 
teljes kiesese figyelhew meg, valamint annak a bOrteriiletnek az aneszteziăja 
melyet ezen ideg hit el. 

Amennyiben a nervus radialis mely aga serill a csuk16iztnet 
dorzâlflexioja (extensioja) megmarad. mivel a radialis ideg meg a 
konyoktajekon vegăgakra oszlăsa elott agat ad le a musculus 
brahioradialishoz, a musculus extensor carpi radialis Jongus et brevishez, igy 
csak az alkar hosszu extensorainak miikc5dese esik ki. 

Az esetek nagy reszeben a microsebesz.et, a plasztikai ~ \ezsebeszet 
rohamos fejiOdesenek koszonhetăen kiiiOnbO:zO speciâlis teclm.iillkal az 
ideg fol)1onossâga helyreallithat6 (idegvarrat, idegtranszplantacio, stb.). 
Ennek ellenere az esetek jo reszeben, es itt elsăsorban az elhanyagolt 
inveterălt esetekre gondolunk. az ideg rekonstru.kci6ja megoldhatatlan. 
illetve nem jăr eredmenyekkel. 

Jlyen esetekben indokolt a Perthes-miitet, illetve e milte1 megfelelo 
variăcioinak alkalmazăsa. Peer es munkatârsai 1966-ban tanottak. em>J a 
temărOI ismertetest ( 1 ). 

Az eredeti Perthes-mrnet a nervus rad""l8fis teljes btntnesauu a 
set>eszeti rehabilitaci6jătjelenti (1, 2. 3, 4). 

A mutet ro mozzanatai a kovetkezăk: 
a. elosz.Or a csukloizilletet stabilizăljuk ugy, bogy az extensor carpi 

ulnarissal es az extensor carpi radialissal funkcionâlis belyzetben 

tenodesiseket vegztink; 
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b. a măsodik lepes a flexor carpi ulnaris ătvezetese dorsal irănyban 
ulnarisan az extensor digitorum communis inaiba. Ezăltal a IL-V. uljak 
ntendălhat6vă vălnak; 

c. a hannadik lepes a flexor carpi radialis ătvezetese ugyancsak 
dorsalisan az extensor pollicis longus es brevis inaiba. Îgy a hilvelykujj 
extensioja is megold6dik. 

A miitettel az esetek nagy tobbsegeben j6 eredmeny erheto el, mivel 
az uljak es a kez ujra alkalmassa vălik fog:isra. 

Azonban nem minden esetben szilkseges az eredeti Perthes-miitet 
ehegzese. 

- .\lanninger a tenodesisek helyett a musculus pronator teres befiizeset 
ajănlja az angolsz:isz iskola tapasztalatai alapjăn. 

Peer es munkatărsai leirtăk a Perthes-miitet egyik ăltalunk is jonak 
tartott es alkalmazott m6dosităsât. 

A ligamentum carpi dorsale proximalis kethannaclat behasitjăk es 
ez..ăltal a csuklo aktiv dorsal flexioja letrejohet az extensor inakba befiizott 
flexor carpi ulnaris segitsegcvel. 

A m6dositas măsik mozzanata szerint a flexor carpi radialist nem 
helyezziik cit az extensor csoportba. E helyett a flexor palmaris longus inât 
helyezzilk be az extensor pollicis longus es brevisbe. 

Esetismertetes 

1991-1995 korott osztalyunkon 7 beteg eseteben vegeztiik el a 
m6dositott Perthes-miitet văltozatat. Betegeink eletkora 35-65 l..&zott voit, 5 
ferfi es 2 no beteget kezeltiink. Ot esetben a nervus radialis serulese a 
humerus kozeps& es als6 hannad torcsenek voit a kovetkezmenye (2 esetben 
iatrogen ărtalomkent- sebeszi beavatkoz:is utăn). Măsik ket esetben a ncrvus 
radialis ramus profundusa seriilt a supinator csatomab"n. 

A m6dositott Perthes-miitet ăltalunk alkalmazott m6dozatănak 
etv4zise utăn 5 esetben jo, 2 esetben kielegito eredmenyt ertiink el. 

Megbeszeles. k.ăvetlceztetes 

rekintettel arra, hogy az elmult 4 ev alatt klinikaokon 7 estben 
ve~.zWnk m6dositott Perthes-miitetet. meg nincs nagy tapasztalatunk e 
spccialis kezscbesz.eti rehabilităcioban. 

Keuegtelen, hogy a speciilis kez- es mikrosebeszet rohamos 
~~&d~l e mtiteti megoldăs veszit jelentosegebOI, de bizonyos estekben 
fin~t. elhanyagolt e'idek) ma is jOI alkalmazhat6 es alkalmazott eljărăs 
I1W'3d. 
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PERTHES' OPERA TIOl'-1 OF THE INVETERA TE INJUR V OF RADIAl 
NER VE 

O.Aagy, L.Serrs-Sturm, AJM!;",,;. KO!Ida, T Băţoga, T.S.Pop 

The authors discussed the surgical rehabiiitation of the injury of rad;al nerve. 
Step by step thes: :;~gical interventions were withdrawn as a consequence of the 
development ofmicrosurgery. But in some cases, ifthe continuity ofthe nerve couid 
not be restored even by up-to-date techniques, Perthes' operation is recomrnended as 
a reasonable surgical intervention. 

Sosit la redacţie:20. 1/.1995 

APLICAREA ÎN URGENŢĂ A SEROMIOTOMIEI 
ANTERIOARE CU VAGOTOMIE POSTERIOARĂ 

(OPERAŢIA SECUNDARĂ TAYLOR) ÎN TRATAMENTUL 
ULCERULUI DUODENAL COMPL,CAT 

T .Bara, E. V .Bancu, C.Copotoiu, CMolnar, D.S:ava 

Clinica de Chirurgie m.l 
Universitatea de Medicină şi Farmacie Tirgu-Mureş 

Vagotomia supraselectivă (VSS) a fost efectuată pentru prima dată 
experimental în 1957 de către Griffith şi Howkins. Ei au numit-o vagotomie 
parţială gastrică ~i a cons~t î~ denervarea _celulelor. oxin_tice (pari~~le) 
gastrice, inervatta antrulut ŞI a tractulut gastromtestmal rămanand 

neperturbată. 
in perioada anilor '60, VSS a fost aplicată bolnavilor suferind de ulcer 

duodenal de către Holle şi Hart, căreia îi asociazA piloroplastia., moti\and că 
staz.a gastrică favorizează apariţia recidivelor. 



VSS firi piloroplastie a fost introdusă în 1969 de către Johnston şi 

Willin.s011 în Anglia, Amdrup şi Jansen în Danemarca, pentru ulcerele 
duodena.le necornplicate, refractare la tratament medicamentos. 

Mai târziu, metoda s-a aplicat şi în ulcerele duodenale complicate, 
ulcerul gastric. duodenopancreatectomia cefalică cu păstrarea pilorului. 

Referitor la această tehnică, amintim că inconvenientul ei a constat în 
durata operatorie lungi, ceea ce a dus pe parcursul anilor la îmbunătăţirea şi 
modificarea metodei. 

Astfel, în 1967 Taylor sugerează o altă variantă a intervenţiei care ar 
putea proteja mai bine nervullui Latarjet. diminuând în acelaşi timp şi riscul 
necrozei ischemice a micii curburi gastrice. Varianta propusă constă intr-o 
seromiotomie anterioari şi posterioară de-a lungul micii curburi, reuşind să 
secţioneze ramurile intram urale vagale, care se îndreaptă spre zona fundică. 

Daniel şi Sama în 1976 descriu în urma experimentelor efectuate pe 
căini că excitarea nervului anterior Latarjet, produce o activitate contractilă 
atăt a feţei anterioare cât şi a feţei posterioare a antrului gastric. Acest lucru 
demonstrează că axonii nervoşi trec intra.~;;ural de la peretele gastric anterior 
la cel posterior şi în acest caz este suficient să se păstreze nwnai nervul 
anterior, pentru a se obţine o evacuare bună a stomacului. 

in 1982, Taylor îşi modifică tehnica executând numai .Q .-omiotomie 
anterioară. iar posterior secţioneaz.ă vagul drept troncular. 

În 1992, operaţia Taylor secundară a fost introdusă in Clinica de 
Chirurgie nr.l Tg.-Mureş ca tratament al ulcerelor duodenale complicate, 
respectiv perforate. Până în prezent tehnica a fost aplicată la Il bolnavi, din 
care 10 bărbaţi şi o femeie, limita de vârstă a bolnavilo!" fiind între 28-50 
ani. Din cele Il cazuri, 1 O au fost operate pentru ulcer duodenaJ perforat si 
un caz pentru ulcer duodenal hemorn~ic. 

Tehnica operatorie constă din seromiotomie anterioară asociată cu 
vagotomie tronculari posterioară. După laparotomie, am procedat la 
excizarea transversală a ulcerului f!ră vtolarea pilorului Ia 10 cazuri cu 
ulcere perforate, urmată de sutura transversală a duodenului. in cazul cu 
ulcer duoden.a1 hemoragie am efectuat duodenostomie transversal! sub pilor 
la 1,5 cm, am suturat ulcerul, după care am inchis transversal duodenul. Am 
inceput operatia Taylor secundară cu prepararea vagulut anterior, aplicând 
un fu tractor, urmat de prepararea trunchiului vaga! posterior şi secţionarea 
lui. Seromiotomia anterioară se începe la 7 cm de pilor, adică Ia limita 
proximală a antrului şi la 1·1,5 cm de curbura mică până la joncţiunea 
esoga.stricj. Sectionlm cu electrocauterul seroasa şi musculatura. La nivelul 
aofagului continulm disecţia vagului anterior, apoi inchidem tranşa 
seromiotomiei cu fu continuu ser~seros şi inchidem unghiul Hiss. 
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Postoperator, în ziua a 4-a am determinat aciditatea bazală şi testul 
Hollander, punându-se în evidenţă hipoaciditate. 

Evoluţia postoperatorie la toate cele Il cazuri a fost bună, fără a se 
înregistra complicaţii, bolnavii părăsind clinica în ziua a 7-a sau a 8-a 
postoperator. 

În urma controlului efectuat la 6 săptămâni postoperator din cei lt 
bolnavi, 9 au fost reintemaţi pentru investigare şi urmărire. ceilalţi fiind 
doar în săptărnâna a doua, respectiv a treia postoperator. 

La acest control s-a repetat determinarea acidităţii bazale, testul 
Hollander şi a pasajului baritat. iar în cazul cu ulcer hemoragie suturat ş-a 
efectuat şi examen endoscopic. Testele de aciditate confirmă prezenţa 

hipoacidităţii, pasajul baritat evidenţiază tranzit esofagian liber, stomacul 
hipokinetic cu evacuare ritmică iar endoscopic se confirmă vindecarea ulceruluL 

Concluzionând, putem spune că în perioada 1 .O 1.1992-31.04.1993, în 
Clinica de Chirurgie nr.l Tg.-Mureş au fost operate 172 cazuri cu ulcer 
duodenaJ din care 139 cazuri cu ulcere complicate (perforate, hemoragice, 
stenozante) şi 33 cazuri cu ulcere necomplicate. 

Din cele 139 cazuri cu ulcere complicate, Il au fost operate prin 
porcedeul Taylor secundar şi 128 de cazuri prin alte procedee (rezecţie, 
vagotomie cu antrectomie, sutura ulcerului. vagotomie cu piloroplastie) 
Cele li cazuri nu au înregistrat nici o complicaţie postoperatorie, iar din 
cele 128 de cazuri la 3 s-a reintervenit pentru fistulă anastomotică. 
inregistrându-se o mortalitate de 2,48% (4 cazuri). 

Deşi datele din literatura de specialitate arată aparitia rccidivelor in 
primii 10 ani ca o complicaţie post VSS, noi nu ne putem exprima în acest 
sens, întrucât lotul nostru de bolnavi se află doar la 12 !uni post operator. 
Totuşi, durata scurtă a intervenţiei şi rezultatele postoperatorii imediate 
bune, ne fac să optărn pentru metoda Taylor secundară ca tratament al 
ulcerului duodenal complicat. 
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EMERGENCY APPLICATION OF THE ANTERIOR SEROMYOTOMY 
AND POSTERIOR TRUNCAL VAGOTOMY (SECONDARY TAYLOR'S 

OPERATION) IN COMPLICATED DUODENAL ULCERS 

T.Bara. E. V .Bancu, C.Copotoiu, C.Molnor, D.suhla 

Tit.: uperauon was perfonned for lbe first time by Taylor, as a variant of lbe 
sel.:ctcJ pro.\imal vagoromy. The procedure has been used in our clinic since 1992 
for the management of the perforated ulcers or lbe bleeding ulcers. 

The method consists in posterior truncal vagotomy and anterior 
seromyotomy. which is perfonned on lbe anterior wall of the stomach, from lbe 
upper boundary of the antrum to the esogastric junction, followed by the suture or 
excision and suture ofthe ulcer. 

The operation is made for the denervation ofthe parietal cells, and in order to 
preserve the innervation of the antrum. the method was applied to a series of 10 
patients during. one year; we archieved positive results avoiding the immediate 
postoperative complications. We followed up the patients according to a schedule. 
The first examination was made six weeks postoperatively, when we found out that 
the patients had no functional complaints or disorders and the endoscopic 
examination showed the healing ofthe ulcers. The X-ray exarnination (bariurn) ofthe 
digestive tract was uneventful (no emptying disorders), while the testing of the 
secretory function showed anacidity or hypoacidity. 

Unlike the selected proximal vagotomy, gastric resection (partial 
gastrectomy) and bilateral truncal vagotomy, secondary Taylor's operation is a 
simpler procedure. requires less time and has minimal postoperative complications 
and mortah~. 

Ke~ \\Ords: anterior seromyotomy and postenor truncal vagotomy (secondaf: 
Tay lor's ope~auon 1. 

Sosit ID..r~Jac1ie: 19.10.1993 
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INCIDENŢA STADIALĂ ÎN CANCERUL DE OVAR. STUDIU 
COMPARATIV PE INTERVALE DE 10 A~I (1973-1992) 

Cannen Rădulescu 

Clinica de Obstetrica-Ginccologie nr.:! 
Universitatea de Medicină şi Fannac1e Târgu-MurL1 

Studiile actuale efectuate în diferite state şi teritorii au consemnat in 
ultimele două-trei decenii o creştere progresivă a incidentei cancerului de 
ovar. Astfel, în 1973 incidenta anuală era de 2,7%ooo în Japonia şi Africa de 
Sud şi de 14,4 o/oooo în S.U.A. şi ţările scandinave. În l9lC in Suedia 
incidenta era de 23,2o/oooo (Mahlch, 1986) ocupând astfel pozitia a treia ca 
frecvenfă după sân şi colon. 

Spre deosebire de alte localizări ale sferei genitale (vuhă. vagin. col 
uterin, sân) cancerul de ovar este situat intr-o zonă ascunsă. inaccesibilă 
examinărilor clinice şi unor metode de diagnostic precoce. paraclinice cu o 
simptomatologie incertă sau confuză. În lipsa unor examene sistematice 
anuale şi a unor metode de diagnostic aplicabile in masă. este diagnosticat 
de cele mai multe ori tardiv în stadii avansate, incurab1ie. \1etodele 
paraclinice (ecografie, tomografie computerizată. rezorantă magnetică. 

marcheri tumorali) nu pot fi aplicate ca o metodă de screen ing de masă chiar 
la grupurile de populaţie de risc maxim (peri- şi postrnenopauzal). sdl.!'ctarea 
cazurilor suspecte efectuându-se tot prin examene clinice. 

Pentru evaluarea progreselor în diagnosticul precoce introduse in 
parte şi in clinicile din Tg.-Mureş (ecografie, CT). examene clinice 
sistematice la grupe de risc, au fost comparate in această lucrare incidl.!'.n!a 
stadială a cancerului de ovar in 2 perioade de câte 1 O ani. 1973-198~ in 
Clinica unică de Ginecologie din Tg.-Mureş şi in perioada 1983-1992 numai 
in Clinica de Ginecologie nr.2. Diagnosticul de tumoare malignă de o\·ar s-a 
stabilit prin examen clinic, explorări radiologice. ecogratice şi cu CT ~~ .11tc 
metode introduse în ultima perioadă. Diagnosticul stadial s-a stahiht b 
explorarea intraoperatorie şi s-a confirmat prin examene histopatolo!!in: din 
tumoare şi metastaze. Explorarea chirurgicală d•agnostică a c<~n:.t;Jt in 
folosirea de incizii largi şi mediane. Dacă a fost prezentă as.:ita s-a rc~·,llt.Jt 
lichid care s-a centrifugat şi s-a efectuat un examen citologi..:. Da..::·• nu ,..a 
constatat ascită dar tumoarea ovariană avea caractt"re de can..:cr ~i 
suprafeţele peritoneale păreau indemne, s-a spălat cavitatea pcritonL·:II:• ..:u 
câte 50-75 mi ser fiziologic căJdut (lavaJ peritoneal dia_!!nn,.u..: l fnll"-o 

anum1tă ordine: 
a) suprafaţa inferioară a diafragmului, b) spaţiile panctocnl•cc drept~~ 

stâng, c) peritoneu) pelvian .. Fiecare probă recoltată iz~lat s-a trmns ~nt.ru 
examen citologie. In· contmuare s-a proced:n la msrecha viUJ31;i si 
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palpaWI"rc a cavrtăţii abdominale şi micului bazin. S-a inceput cu bolta 
subJiafr:;~matică dreaptă unde adesea sunt metastaze precoce chiar la cancer 
apar~·nt !Imitat numai la ovar. S-a controlat apoi ficatul. spaţiile 

p;rrid{>wli~·e. cpiploonul. ansele intestinale subţiri, stomacul şi colonul 
(pentru stabilirea unui eventual diagnostic de tumoare Krukemberg) şi cu 
m;.trt; bl;indcte tumoarea ovariană şi organele pelviene. Apoi s-au controlat 
minuţios .:anglionii iliaci şi lomboaortici. Datele s-au trecut în protocolul 
l>pcr.rt:p.r. In formele aparent limitate la ovare s-au efectuat biopsii din 
cpiplooo chiar dacă macroscopic nu părea a fi invadat şi biopsii din alte 
znnc potential cu metastaze (zone de aderenţe, zone de luciu şi coloraţie, 

pcriton..-alâ modificată). După extirparea tumorii, aceasta a fost deschisă şi 
s-au consemnat elementele sugestive de malignitate (vegetaţii dure şi 

friabile. z.onele de necroză şi hemoragie. zonele solide) din care de 
asemenea s-au prelevat biopsii pentru un examen extemporaneu mai ales in 
cazurile ncconcludente. 

Stadralizarea s-a făcut confonn criteriilor propuse de FIGO în 1987. 
in ·intervalul 1973-1982 au fost înregistrate 201 bolnave în Clinica 

unică de Ginecologie din Tg.-Mureş şi un număr de 114 in perioada 1983-
1992 numai in Clinica de Ginecologie nr2 din Tg.-Mureş. Au mai fost 
internate în Clinica de Ginecologie nr.l Tg.-Mureş 133 bolnave cu cancer de 
ovar in peri vada a doua a studiului. in total în prima perioadă au fost 201 
bolna\·e iar in a doua perioadă 247 bolnave confumând creşterea incidentei 
rnorbidităţii prin cancer de ovar. 

Pc baza criteriilor de mai sus, repartizarea stadială a bolnavelor pe 
cele două perioade a fost următoarea: 

Anii Std.l Std. Il Std. III Std. To-
IV taJ 

A B c Total A B c Total A B c Total 
1973- 28 ~ 24 56 . 5 18 23 ~ 17 82 103 19 201 
19!12 i 
"'o- 13.93 1.9'J 11.94 27.86 . 2.~8 8.95 11.44 1.99 8,45 40,79 51.24 9.45, . 

19!\.lli 16 3 18 37 6 . 3 9 2 21 35 58 10 . 114 
199::!1 18 .t 21 43 . 2 6 8 8 24 38 70 i 12 133 
loral J.l 7 39 80 6 2 9 17 10 45 73 128 1 22 2·1"' 
o. 

o 13.76 ::!.83 15.78 32.38 242 0,80 3,64 6,88 4,04 18.21 29.55 51.82 1 8.90 1 

Depistarea precoce în stadiul 1, substadiile IA şi IB a fost in pnma 
penoadă de 15.92% şi de 16,59% in a doua perioadă, diferenţă 

nesemnificativă între cele două perioade. În stadii posibil curabile sau cu 
rate de supravietuiri prelungite IC. Il şi IIIA a fost de 26,7% in a doua 
perioadă şi de 25,37% în prima perioadă, de asemenea fără diferenţe 

semnificative; în stadiile avansate lllB, IIIC şi IV: 58,69% in prima perioadă 
şi de 56.66% in a doua perioadă, de asemenea fără diferente semnificative 
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Cu toate el in a doua perioadă a studiului cancerul de ovar a fost o 
temă de cercetare a celor două clinici. nu au fost realizate progrese: în 
diagnosticul precoce; este însă posibil ca in prima perioadă multe bolnave să 
fi fost substadializate aşa cum am dedus din rata morbidităţii mai ridicată in 
această perioadă şi din protocoalele stadializă.rii intraoperatorii incomplete. 
Metode de diagnostic noi introduse (ecografia., cn au valoare mai mult 
confirmatorie şi sunt costisitoare pentru eXJUTlinări de masă care ar necesita 
mvestiţii foarte mari. Diagnosticul prin marcheri tumorali. antigeni., 
hormoni. enzime nu pot fi folosite deocamdată ca o metod1 de screening de 
masă chiar in ţările cu nivel socio-economic cel mai avansat. Examinarea 
ritmică anuală a femeilor de risc pentru cancerul de ovar (in special 
populaţia feminină peri- şi postmenopauzală) şi supunerea unor investigatii 
c.ompleJW: ecografie, RMN a femeilor cu istoric familial de cancer de ovar 
cu un sindrom de ovar palpabil perimenopauzal ar putea ameliora propo11ia 
depistări lor precoce şi creşterea ratelor supravieţuirilor in cancerul de ovar. 
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STAGE INCIDENCE IN THE OVARIAN CANCEP- A COMPARATIVE 
STUDY OVER A PERIOD OF 10 YEARS (1973-1992) 

Carmcn~scu 

Between 1973-1982 to the only Gynaecology Clinic of Târg-~-1-~ur:!ş 207 
pauents witb ovarian cancer were admitted, and between 1983-1992 only in tbe 
Gynaecology Clinic 11 114 patients were admitted. In 201 patients in the first group 
and in 114 patients in the second group a stage classifJCation according to FIGO 
criteria of 1987, through clinical examination, cytology of ascites liquid. 
thorac~ntesis, surgical exploration of tbe abdomen and the bistopathologic 
examinat.ion ofthe primary tumor and ofthe metastasis was possible to carry out. 

Bctween 1973-1982, S6 cases of ovarian cancer in stage 1, 23 cases in stage 2, 103 
~in stage 3, 19 cascs in Slage 4 wc:re revealed. Bctween 1983-1992, 37 patients. in 
~~e l, 9 patients in stage 2, S8 palients in stage 3, 10 patients in stage 4 were discovered. 

Taking into acwunt the fact that in the second period, 133 patients with 
uvarian cancer with similar stages were admitted to the Gynaecology Clinic 1 ofTg.­
M~ morbidity througb ovarian cancer is increasing. Although recently new 
d~sis methods (ec:hognpby, CT) were introduc.ed, there is no unprovernent in 
lbe early discovery. 
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D1agnosis through twnor marken, antigens, honnonn, enzyrnes cannot bc yet 
used as a mass screen ing method enn in socio-economically advanced COI.llltrin. 

Sosit la redacţie: 29.10.1993 

liROPATIA OBSTRUCfiVĂ ÎNALTĂ. CONSIDERA ni 
ASL'PRA CAZURILOR INTERNA TE ÎNTR-UN SERVICIU DE 

PEDIA TRIE GENERALĂ 

L.Neagoş, C.Rusnac 

ClilllU de Pediauie nr.J 
llnivc:rsiwa de Medicină şi Farmacie Tirgu-Murq 

Tennen folosit în urologia gen.;rală şi urologia pediatrică., uropatia 
obstructivă (UO) cuprinde totalitatea manifestărilor clinice şi paraclinice 
detenn in a te de prezenta unui obstacol mecanic sau functional, care 
interferează scurgerea nonnală a urinii (1, 5, 6, 10). Ca variante- definind 
tablouri particulare - se vorbeşte de o uropatie obstructivă înaltă, unilaterală 
~u bilaterală, cu răsunet asupra rinichilor (nefropatia obstructivă) şi de o 
uropatie obstructivăjoasă, acută sau cronică, completă sau incompletă (2. 3, 4, 7). 

Cauzele UO la copil pot fi mecanice (malformatii congenitale 
renoureterale, stenoze congenitale sau secundare unei compresiuni 
extrinseci asupra căilor urinare prin vase aberante, bride sau tumori, litiază 
urinară) şi funcţionale (\-ezică neurogenă, reflux vezico-ureteral). 

Obstrucţia căilor urinare este unnată de stază retrogradă, care determină 
modificări morfologice (dil::!tarea ha:zinetului, calicelor şi atrofia parenchirnului 
renal) şi funcţionale (insuficienţă renală acută sau cronică) (9, 12). 

Simptomatologia este necaracteristică şi variată, in funcţie de cauza şi 
localizarea obstructiei: dureri lombare şi/sau abdominale, tulburări de 
micţiune. rinichi palpabili, glob vezica!, semne de infecţie urinară şi.'sau de 
insuficienţă renală. Pentru precizarea diagnosticului sunt necesare: 
examenul radiologic (radiografia abdominală simplă, urografia 
endovenoasă. uretrocistografia mictională). ecografia şi scintigrafia renală, 
teste de laborator pentru evidenţierea infecţiei urinare şi evaluarea functiei 
renale. Complicatiile sunt numeroase (hidronefroză, infectie urinară, litiază 
urinară. insuficienţă renală), iar tratamentul vizează atât îndepărtarea 
factorului obstructiv cât şi combaterea infecţiei urinare şi a insuficientei renale. 

in lucrarea de faţă ne-am propus prezentarea unor cazuri de uropatie 
obstructi\·ă înaltă. dintre cele mai frecvent i~tâlnite la copii, _tocmai pentru a 

blinia incidenta şi problemele de d•agnost1c pe care le nd1că acest gen d::: su . . 
afecţiUni in practica ped1atncă. 
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Material şi metodă 

Din studiul efectuat asupra totalului de 1769 copii internaţi in Clinica 
de Pediatrie nr 3 in perioada 1 1 1994 şi 30 VI 1995, un număr de 186 au 
prezenut uropatii diverse (infecţioase, malformative, litiazice etc.), dintre 
care 27 aveau uropatie obstructivă inaltă. Au fost retinute cu acest 
diagnostic, şi constituie obiectul lucrării de faţă, numai acele cazuri care au 
prezentat date sugestive anamnestice, clinice, biologice şi radiologice, 
conform datelor din literatura medicală ( 1, 5, 6, 1 O, 11 ). Prelucrarea 
statistică a datelor s-a efectuat după metoda Student 

Rezultate şi discuţii 

Raportind cele 27 cazuri de UO înaltă la numărul total de uropatii 
( 186 cazuri) internate in perioada sus-amintită, rezultă o proporţie de 
14.51%. semnificativă din punct de \·edere statistic (p<O,Ol ). Chiar dacă în 
literatura pediatrică sau de specialitate (urologică) consultată nu am întâlnit 
cifre referitoare la incidenta UO înaltă la copil, considerăm totuşi că această 
afecţiune este relativ frecventă, cu atât mai mult cu cât ea a fost întâlnită 
într-o clinică, respectiv un serviciu de pediatrie generală, şi ca atare merită 
sl fie studiată şi cunoscută, dat fiind importanţa stabilirii corecte a 
diagnosticului şi a indepărtării precoce a obstrucţiei. 

Constelaţia etiologică a uropatiilor obstructive inalte întâlnite la 
bolnavi este redală in tabelul nr.l. 

T aht!J ul rrr. 1 
Repartizarea c:azwi.lor de uropalie obstructivâ înalt!! d:;."'! etiologie 

1. Malformatii coogcnirale 
~ 

-rinichi polichisdc 
- rinichi dublll 
- hkirooefroza coogenitall 
- megaureter 
- stenozi ureterall 

! caz 
2 cazuri 
2 cazuri 
J C87. 

2 caz1ITÎ 

2. Litiazl rmo-ureter.l1l 8 cazuri 

3. Anomalii vasculare Vll5e renale~ __ -~l.:..l..::cazl==un:.:.· _J 

l:)cŞ. mu:nărul relariv mic de cazuri nu OCHI permis si facem o repartizare ,. 
Ull:lpl[iib obslruaive pe grupe de vârstă şi sex. cazuistica noastră ne oferi. in 
schimb, dale ebologic.c c:xiculative. Astfe~ in ordinea descrescătoare a frecvente~. 
faacri ob5rrucrivi au fost: comJRSiunile vas::ulate, anomaliile ~ 1, 

liliaza ...m.t. Fapllll el. dupl sediul obslrucţiei. carurile noastre sunt de tip 
~ (trapb ~~ -analtc"). e.plicl şi simptomatologia cliniCă şi de 
~ irBilnjd; ~ lorrbare ('"mulc'") la 23 oopii; rirUchi pslpabili ( 17 
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L. NEAGOŞ, C. RVSNAC: UROPATIA OBSTRVCTIVĂ ÎNALTĂ 

Fig. nr.l: Bolnavul B.M., 4 ani. Urografie i.v.: 
hidronefroză dreaptă. Calcul ureteral superior drept 

Fig nr.2: Bolnavul R.M., 6 ani. Urografie i.v.: 
hidronefroză dreaptă. Amprentă de vas polar la nivelul 

joncţiunii pielo-ureterale drepte 



L. NEAGOŞ, C RUSNAC: UROPAT/A OBSTRUCT/VĂ ÎNALTĂ 

Fig. nr.3: Bolnavul S. R., 6 ani. Urografie i.v.: 
hidronefroză şi megaureter drept, prin stenoză 

ureteraiA juxtavezicaiA 

Fig nr.4: Bolnava B. C., 15 ani. Urografie i.v.: 
hidronefroză prin sindrom de colet drept 



copii); febră (21 copii); piurie şi, W100ri, hematurie ( 18 cazwi); deteriorarea 
functiei renale la 5 copii; hipertensiWte arterială la 7 copii. Un num~ de 4 copii o­
au prezentat decât semne de infecţie urinară, obstrucţia fiind descopdită rodiologic. 

Infecţia urinară s-a asociat uropatiei obstructive în 18 ca7uri (66,6%). 
fiind mai frecventă la fete (raport 3,7/l faţă de băieţi). Dacă intecţia est~· 
cel mai ades - consecinta obstrucţiei prelungite a căilor urinare. unmită :d<l 
urostază, ea poate fi însă şi cauza unei uropatii obstructive. Ta/bol şi col~b. 
(citaţi de 2) au arătat că infecţia căilor urinare poate determina Il tulburar~'a 
dinamicii la nivelul joncţiunii uretero-vezicale, astfel că infeqia prc~-de 
obstacolul mecanic. Neprecizarea şi neîndepărtarea precoce a factorului 
obstructiv explică de ce infecţia urinară din ~a obstructivă este 
refractară la tratamentul antibiotic (8, 9, 1 1 ). 

Privitor la complicaţiile întâlnite la bolnavii clinicii, pe h'inBÎ infectta 
urinară amintită, am întâlnit 5 cazuri de insuftcienţă renală (in 2 cazuri acută, în 
3 cazuri cronică). Insuficienta renală acută din uropatia obstructivă este 
consecinta creşterii presiunii intrarubulare, care determină o scădere a filtra1ie! 
glomerulare şi o distrucţie a nefronilor proporţională cu gradul obstJUi;tici 
(completă sau incompletă) şi durata ei (după 3 săptămâni. leziunile rena1e devift 
ireversibile) (Himan, Veki, citaţi de Il). lnsuftcienta renală cronică este uml:m:"ol 
unei nefropatii obstructive asociind o pielonefrită cronică, la care îndcpărurea 
factorului obstructiv (malformariv sau litiazic) nu s-a tăcut la timp. 

Examenul radiologic fiind obligator şi relevant în cazurile de uropah~ 
obstructivă, prezentăm în continuare câteva fotografii după filme radiolo&h.:e 
efectuate la bolnavii noştri cu UO înaltă. 

Concluzii 

1. Din 186 cazuri de uropatii diverse internate in Clinica de Pedi:at.rie 

nrJ tn decurs de 18 luni, uropatia obstructivă inaltă a fost constatat.'\ la 27 
-.opii ( 14,51% din cazuri), procentaj semnificativ statistic (P<O,O 1 ). 

~ Cauzele cele mai frecvente ale obstrucţiei întâlnite las cazurile 
. , ·re au fost. în ordinea descrescătoare a frecventei. compreltiiJÎiilt. 
-.culare, anomaliile reno-ureterale şi litiaza urinară. 

J Complicaţiile medicale ale uropatiei obstructivc lnalh: au ~'"" 
... _' · 1 urinară (posibil consecin!ă, dar şi cauz.i) in 66,6% din c)lu·ri ~i 

1 c,-;tdicl'~nta renală (acut! şi cronici) în 18.5%. De a1ci ~~ iuq~mnanja 

r" 1 n)vărti urgente a uropatiei obstructtve şi a nefropatei c.onsccu1 1\'C: lA eopil. 
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HIGH ULTRASTRUCTIVE UROPATHY. CONSIDERATIONS ON CASES 
T AKEN FROM A CLINIC OF GENERAL PEDIATRICS 

L.Aeagoş. C.Rusnac 

The authors have stud.Jed 186 cases of vanous types of uropath~ fmding 26 
cases of h1gh obstructive uropathy. The causes of these affections according to their 
'fr.:4uenc~ were: vascular compressions (1 1 cases); reno-ureteral congenital 
anomalaes (li cases) and urinaT) lithiasis (8 cases). 

Acwrding to the place of obstruction which was radiologically made evident. 
ali rhc 27 ca~es are of the high obstructive uropathy type. consequentl~ clinica! and 
lalmrn:ory ~ymtomatology is typical of this kind of obstructive uropathy 

Urmnry infection was present in 18 cases out of 27 and acute and chronic 
renal m~uffic1cncy was found in 5 children. 

lfl th~ end the authors consider that a tloser collaboration with specialists m 
uroloty owuld be beneficia! for a precocious diagnosis of these affections and 
rmmed1;,te removal ofthe obstructive factor. 

Sostt la redacţie. 06.11.1995 



STUDII EXPERIMENTALE ŞI DE 
LABORATOR 

UN CAS DE TUMEUR OV ARIENNE ASSOCIANT DES 
ASPECTS DE GOITRE THYROIDIEN ET DE TUMEUR 

CARCINOIDE (OV ARIAN STRUMAL CARCINOID).ETUDE 
HISTOLOGIQUE ET IMMUNO-ffiSTO-CHIMIQUE 

Colette Creusy, L.Corette, J.Bahon le Capon, D.Debroucker 

Service d' Analomie ct de Cytologie Pathologiquc 
Faculll! Librc de MCdccine 

Universill! Catbolique de Lille 

Histoire clinique 

Notre patiente, agee de 59 ans, consulte en JUm 1991 pour un 
amaigrissement de 4 â 5 kgs en 8 mois, une hyperexcitabilite. des insomnies. 
Elle ne presente pas d'exophtalrnie, pas de tachycardie. pas de t-roubles 
digestifs. 

Le bilan biologique fait decouvrir, â oote d'un dosage de T4 nonnal. 
une elevation de TI 7ng-l, un abaissement de la TSH ultrasensible ă 0.03 ul/ml. 

On peut donc considerer qu'il existe des signes ·frustes 
d'h~ perthyroidie confinnee par les examens biologiques. 

Cependant l'echographie thyroidienne est normale. La scinti~rrnphie 

au technetium ne met en evidence qu'une rres faible fixation cer•icale sans 
trouver !'origine d'une eventuelle saturation iodee. 

La patiente est quand meme sous antithyroidiens de svntbesc 
(Carbimazole â doses degressives). 

Dans les antecedents de notre pariente. il faut notcr, cn JQ78 uoe 
hysterectomie totale avec conservation annexielle. motivcc par unc 
fibromyomatose. 

En janvier 1992. lors d'une consultation il titre systcmati4uc Jans h: 
service de gynecologie, on decouvre une masse pelvienne as~ mpwm;u i4uc 
dont l'echographie va·confirmer la nature ovarienne sous f,}rmc d'unc im:~J!~.: 
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Jiquidiennc cloisonnee, heterogene, ă paroi epaisse, mesurant 5,5 Cm X 7, n 
s'v ao;socie une ascite de faible abondance 

• la coelioscopie revele un ovaire gauche tumoral, sans vegetations 

exokystiques. 
L'ascite sero-sanglante est ponctionnee; la recherche de ce11ules 

neoplasiques est negative. 
le Cal 125 serique est eleve a 190 ullt. 
la laparotomie etTectuee en janvier 92 permet la realisation d'une 

almexectomie bilaterale. 

Examer~ anatomo-pathologique 
Macrmcopie 

la piece operatoire repond ă tme masse tumorale bien cirr.onscrite 

pesant 330 g. 
A la coupe, onest en presence d'um: tumeur en majeure partie solide, 

parsemee de petits kystes, et montrant des zones d'aspect colloide et 
hemorragique. 

Histologie 

De multiples preiC:vements montrent deux aspects principaux; 

*Une composantc constituant la plus grande partie de la tumeur est 
faite entieremem de tissu tbyro1dien. On retrouve en effet des vesicules de 
taille inegale contenant de la collorde. Les revetements epitheliaux sont un 
pe~ festonnes avec des vacuoles de resorption, des coussins de Sanderson, le 
tout realisant !'aspect d'un goitre. 

L'immuno-marquage avec rimmun-serum anti-thyroglobuline (Dako 
M781) est nettement positif dans ces zones. 

•La seconde composante histologique observee montre des travees de 
cellules cylindriques, a cytoplasme souvent abondant, acidophile, a noyau 
rond. regulier, sans mitoses, ni atypies. Moins souvent. ces cellules prennent 
une disposition acineuse avec un produit de secretion intra-luminal, parfois 
calcifie. La coloration de Grimelius met en evidence, dans ces cellules. des 
granulations argyrophi les. 

L'immuno-marquage est positif avec les immun-serums anti· 
~tomogranine (Boehringer 11990021), anti-synaptophysine {Dako M77~)1 
anti-neuron-specific-enolase (Dako ·L 1830). 

l'ensemble realise !'aspect d'une tumeur c:.arcinoide. 



COLETTE CREUSYet al.: U/'lCAS DE TU.\fEUR OVARIENNE ... 

Fig. nr. 1: Zone d'aspect thyrordien. HES- G1 x 100 

Fig. nr. 2: Zone d'aspect carcinoidien. HES- G1 x 100 



11 s'agit donc d'une nCofonnatioo usociant un soilre ~ariaa c:t une 
tumeur carcinoide realisant un mumal carcinoide, tcrme cre par SCULL Y 
(2) en 1970 pour designer cette forme tres particuliCR de t.Cmomc onricn. 

11 n'y a pas de capsule nettc. 
On retrouve en periphene le parc:nchyme ovarico ...-~des trainecs de 

cellules oxyphiles que nous n'avons pu Ctiqueter avec precisioo c:t qvi 50nt 
restees negatives ă tous les immuno-marquage.;. 

Les deux composantes histologiques iOilt parfois neucmc:ut ~. 
mais sur quelques preh~vements intimemenl liees. 

Sur l'immuno-marquage avec l'immun-serum aDti-cbromogranine A, 
on observe des vesicules d'aspect thyroidien contenant de ~ coiloide et 
bordees de cellules rontenll!'ltdes ~ulations neurosecretoires mel6es a des 
cellules pcsitives avec l'immun-serum anti-thyroglobuline, comme si les 
cellules carcinoidiennes rempla~em les cellules vesiculaires tbyroidiennes 

Dans la composante thyroi'cljenne procbe de ces zones, de oombreuses 
cellules sont positives avec l'immun-serwn anti-chromogran.ine. 

De plus, on decouvre, ă. la peripherie de la ume carcinoidienne, de 
nombreuses cellules positives svec l'immun-serum anti-tbyroglobuline. ceci 
~uggerant une sorte de filiation entre le tissu tbyroidien ct le Lisso.l 
carcinoi'dien. 

Nous decouvrons egafement, dans cette neoformation, entre les deax 
composantes tissulaires precedemment d6crites, une formation kystique 
bordee d'une assise de cellules mucineuses realisant )'aspect d'un kyste 
mucmeux simple. 

Notre strumal carcinoide rialise donc la composante predominante 

presque exclusive d'un teratome. 

En post-operatoire, l'evolutioo a eu favorable et la prise de 

Carbimazole arretee. 
Le contrâle de la fonction thyrofcfienmt, aois mois pJos tard, m 

normal. 
Depuis m1e dizaine d'annees, les erudes en microsc:opie electronique 

sont a !'origine de controverses histogenetiques, reactualisees par l'immuno­
bisto-chimie. Nous versons a ce debal une nouvelle obscnation. 

L'application d'immun-serums dans notre cas mootre: 
-Une secretion de thyroglobuline, nette dans la composante 

thvroYdienne, retrouvee dans la peripberie de la composante tbyrofdiconc, ct 

d~ la zone de tranSition. 
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-vne seaetion de calcitonine est retrouvee dans la tissu thyroi"dien, 
dans la zone carcinoide, mais aussi dans la zone ou les deux composantes 
lhyroidicnne et carcinoidienne sont entremelees. 

-Enfm nous avons decouvert, dans Ia partie carcinoi"dienne, une 
s.t!cretion trCs abondante d'immun-serum anti-pancreatic-polypeptide (PP 
DaJco A619) retrouvee dans la zone de transition. 

Quelques cellules sont positives avec l'immun-serum anti-vaso­
inte5tinal-peptide (VIP-Biogenex PA0445P), avec l'immun serum anti­
stomatostatine (DaJco Ll840), dans la zone carcinoi"dienne. 

-On note egalement une secretion d'antigene carcino-mbryonnaire 
(Dako A liS), dans la tumeur carcinoi"dienne et dans la zone de transition 
ainsi qu'une secrition d'alpha-foeto-proteine (Dako Ll803) dans la tumeur 
care inoidienne. 

Nous n'avons pu retrouver de secretion de serotonine (Dako M7S8), 
de glucagon (Dako Ll813), d'insuline (Biogenex MU029UC), de gastrine 
IDa.ko A568), ni de bombe-sine (Biogenex.). 

Discussion 

Cette entite est rare. 

En 1980, Robboy et &ully (2) en recensent 50 cas. 
Jusqu'en 1984, 34 observations ont ete rapportees par ailleurs. 
De 1985 a 1992, nous avons retrouve 38 autres observations dans la 

linerature dont 13 cas recenses depuis 1940 par 1' A.F.I.P. (Armed Forces 
Institute of Pathology}. 

Nous avons releve dans ces observations, lorsque les marquages ont 
cte effectues, des secretions de toutes les hormones precedetnment 
observees, isolees associees. 

Ceci reflete les extraordinaires potentialites secretoires des cellules 
endocrines de ce type tumoral, que nous avons observees egalement dans 
notre cas. 

Us aspects de carcinoide trabeculaire peuvent etre confondus avec 
une tumeur a cellules de Sertoli. mais aussi avec un carcinome medullaire 
thyroTdien. en raison de la mise en evidence de calcitonien dans un certain 
nombre d'observations, mais si le carcinome medullaire peut parfois 
s'a.ccompagner d'un syndrome de type carcinoide, le strumal carcinoide, 
n'a jamais monare d'evolution maligne et la substance amyloi"de et la 
sea~on de calc:itoninc ne sont pas systematiquement rencontrees. 



L'evolution est en effet favorable. Un cas de la serie de 1' A.F.I.P. a 
deborde localement l'ovaire mais n'a pas domJe de metast.ase. Robhoy (2) 
rapporte deux cas d'association du carcino'ide avec un carcinome thyroidien_ 

La tumeur donne rarement lieu a des manifestations endocriniennes_ Il 
peut s'agir de manifestations d'hyperthyroidie (4 cas releves dans la 
litterature + 1 cas dans notre observation). Un seul cas de syndrome 
q.rcinoi"de est signale par Gaillard ( 1 ). 

Dans toutes les observations publiees, la tumeur est unilaterale. 
Elle peut etre observee dans la paroi d'un kyste dermoide ou 

represente la composante predominante presque exclusive d'un teratome. 

Quant a l'histogenese, si certams auteurs ont remis en question la 
nature th)Toi"dienne d'un des composa...,b tissulaires, la demonstration de 
thyroglobuline dans beaucoup d'observations a resolu le probleme. 

Au niveau de la composante carcinoide, la presence de cellules 
argentaffines, d'elements teratomateux mucipci.res, la secretion d'honnones 
polypeptidiques diverses, font rapprocher le stromal carcinoide des 

carcinoldes intestinaux. 

La filiation entre le tissu thyroldien et le tissu carcinoidien a ete 
discutee en raison de l'existence de zones frontieres ultrastructurales et 
immuno-histo-chimiques entre ies uc:LlX composantes tissulaires, ce qui est le 
cas dans notre observation. 
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INFECfll ASOCIA TE PRODUSE DE VIRUSURI 
HEPATITICE 

Mooica Sabău, Cristina Golea, Monica Dănil~ 
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Infecţiile produse de virusurile hepatitice au o răspândire universală 
cu largi variaţii teritoriale. dependente de dimensiunea izvoarelor 
c:pidemogene şi de conditiile epidemiologice locale care asigură circulatia 
interumană a virusuri lor. 

Existenţa intr-un teritoriu a mai multor virusuri hepatitice, care 
imprimi infecţiilor pe care le induc o evoluţie autolimitatl sau persistentă 
conformă cu istoria naturală proprie fiecărei hepatite, creează posibilitatea 
de apariţie a infecţiilor bepatitice multiple. 

Atât coinfecţiile, cât şi suprainfectiile pe fondul unei imumtăţi sau pe 
fondul unei infecţii persistente preexistente au urmări asupra evoluţiei 

ulterioare a bolii. Este demonstrat faptul că virusul hepatitei delta (VHD) 
creşte severitatea bepatitei de coinfecţie (virus hepatită B şi virus hepatită 
delta). in timp ce suprainfecţia delta pe fondul unei infecţii persistente cu 
virusul hepatitei 8 (VHB) sporeşte semnificativ riscul de cronicizare, 
respectiv de apariţie a bepatitelor fulminante (1, 2, 3). Suprapunerea 
virusului hepatitei C (VHC) peste o infecţie VHB persistentA, mai ales in 
infecţia VHB nereplicativ!, conduce la progresivitatea procesului hepatic (4, 
5, 6) sau la apariţia hepatitei severe (7, 8). 

Studiul nostru a avut drept scop delimitarea asociaţlilor prettnecte ale 
virusurilor bepatiticc in UJOa T~-Mureş, atât în infecţiile acute cât şi in 
cd.e anterioare. 

Investigatia seroepidemiologicl a inclus 606 persoane, 186 cazuri cu 
hepalitl acutl şi 420 persoane sinltoase. Testarea serologică a fost efectuată 
pentru unn.itorii nwcberi: anti-VHA IgM; anti-VHA totali; AgHBs; anti­
HBclgM; anti-HBc totali; anti-HBs; anti-VHD şi anti-VHC. S-au utilizat 
truse de imuooreactanţi Monolisa (Sanofi Diagnostics Pasteur). Serurile 
provenite de la cazurile cu bepatiti acutl au fost testate atât pentru marcherii 
care permit un diagnostic: etiologie cert de infecţie acută cât şi pentru 
mm:berii scriei ai infecţii lor anterioare. Acest fapt a permis diagnosticarea 



infecţiilor persistente preexistente, respectiv a celor anterioare vindecate pe 
fondul cărora pot apărea infecţii acute cu alte virusuri hepatitice. Pentru 
serurile provenite de la persoane slnătoase s-a folosit unnitorul algoritm: 
testarea intregului eşantion pentru anti-VHA; anti-HBc; anti-VHC, ulterior 
serurile anti-HBc pozitive au fost testate pentru AgHBs şi anti-VHD. 

Pentru analiza datelor s-a tăcut apel la Programul Epi lnfo il. teSIMa 
semnificaţiei s-a tăcut prin testul X2

• 

RendtaJe li discuţii 

Din analiza structurii etiologice a hepatitelor virale acute ll3ttetut 
nr.l ), a infecţii lor anterioare (fig.nr.l ), precum şi din rezultatele fuml7..nfe.<k 
alte studii întreprinse in acelaşi areal (9, 1 O, Il. 12) rezultă că există o 
circulaţie intensă a virusurilor hepatitice in zonă. in consecin!ă şi condi,4il 
propice pentru apariţia infecţii lor hepatitice multiple. 

Tabelul nd 
Structura etiologită a hepatitelor virale acute 

1 Tipul de hepatită Nr. cazuri o/e .. 
, Hepatita A 75 40.3 .. • 

Hep_at1ta B 
Hepatita C 
Hepatita D 
Ne identificată 

Total 

Cu evidente 
seri ce 
pentru 
mfectii 
hapatitice 
anterioare 

42 
22 
39 
8 

186 

22.5 
11.8 
20.9 
4.3 . 

100.0 .. 

Fără marcheri 
seriei ai 
virusuri lor 
hepatitice 

Fig.nr.f· Infectii anterioare produse de virusurile heparitice 

.. 

Astfel. 2CJ-/• din hepatitele acute au fost hepatite de coinfecţle sau 
hepllritc cauz,ate de ID'I virus hepatitic suprapus statusului de infe\:ţie 

~ vmdec:ad SE in an prodl&t de de viru:sun heparitJce (tabelul nr .2). 
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Tabelul nr.2 
Ponderea hepatitelor acute multiple (ne 186) 

lnk..:tii hcp;uiticc asociate Nr. cazuri o/o 

1 kpallt;) 1> + infectie anterioară cu VHB 25 13,4 
1 kp.llll.'l C +- infectie anterioară cu VHB 13 ·7.0 
CIHII!i:ctie VHB ~ VHD 10 5.4 
1 kpatită D ~ infectie antcnoară cu VHB şi VHA 3 1.6 
1 kpatilă A • infectie anterioară cu VHB 2 1.1 
1 kpatit<l B + hepatită D + infecţie anterioară cu VHA 1 05 
Total 54 29.03 

Cele mai frecvente asocieri au fost suprainfecţiile cu VHD sau VHC 
ta persoane cu infecţie persistentă B (13,4% şi 6,90/o), respectiv hepatitele de 
coinfecţie VHB + VHD (5.3%) 

Existenţa infecţiilor concomitente cu VHB ~ VHD la populatia 
noastră este explicabilă. deoarece prevaienţa purtătorilor cronici de VHB 
este relativ mare ( 1 O, Il), existănd implicit şi o densitate mare a persoanelor 
receptive pentru infecţia cu VHD. Acest virus este un virus defectiv fiind 
dependent pentru replicare de existenţa VHB care prin Ag.HBs îi asigură 
încapsidarea. 

Afectarea populaţiei infantile şi tinere prin infecţii cu virusuri 
hepatitice, mai ales cu virusurile A, B şi D, coincide cu afectarea predilectă 
a acestor segmente populaţionale şi prin infecţii hepatitice duble sau triple 
(tabelulnr.3). 

Tabelul nr. 3 
Ponderea infecţiilor hepatitice multiple în conexiune cu vârsta 

Vârsta Nr. examinări Nr. persoane cu infectii 
1 hepatitice multiple 

Sub 20 ani 269 97 J 
Peste 21 ani 337 90 1 

- ~- rl. RR-I..l) ( 1,06 RR 1.71). X 9i,l, p--Q,OOI, 

Riscul relativ (RR) de producere a acestor infecţii la tineri a fost de 
1.35 cu o diferenţă statistic semnificativă (p=O,OOI, X2

) între prevalenta 
infecţii lor multiple sub şi peste 20 de ani. 

Cu cât infecţia primară cu VHB are loc mat precoce. la vârste mai 
fragede. cu atât creşte şi riscul infecţ1ei persistent(; (13). rezervorul 
purtătorilor de A[!HBs se constituie deci in copilărie. acest tzrup 
populaţional reprezentând suportul de receptivitate pentru infecţii cu alte 
virusuri hepatitice. 
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Ponderea hepatitelor acute de coinfecţie (VHB -r VIHJ) de 4.<•% la 
copii până la vârsta de 1 O ani, ar putea fi consecinţa coinli:qiilor iatrogenc. 
marea majoritate a acestor copii având spitalizări multipli' 

Un procent important (34%) din subiecţii infectatt cu VHB şi urmăriţi 
de Babeş (14) s-au dovedit a fi infectaţi şi cu VHD. Fn:cvente mult mai 
scăzute ale coinfecţiei B + D (6,9"/o) au fost notate mai recent de 
lovănescu ( 15). 

Proporţia relativ ridicată a infecţiei cu VHC in cadrul hepatitelor 
acute multiple (6,9%) cât şi existenţa unei infectii anamnestice de 2% în 
rândul populaţiei sănătoase. reflectă prezenţa locală a VHC.. 

Ne frapează însă proporţia relativ mică (7,4%) a hepatitelor acute B 
şi D apărute la subiecţi care au trecut prin infecţia cu VHA (anti-VHA 
pozitivi). Aceasta cu atât mai mult cu cât hepatita A este endemică în zonă 
( 12), apare în copilărie şi epuizează rapid receptivitatea populaţiei. Fată de 
studii anterioare efectuate de noi (11) în care notăm că 77.5% din 
persoanele sănătoase investigate deţineau an ti-VHA. în prezentul studiu 
mfecţiile anamnestice produse de VHA reprezintă 58.3% (tabelul nr.4), 
procent mai apropiat de cel semnalat de Molmir ( 16) şi Beldcscu ( 17). 

Tabelul nr.4 
Infecţiile anarnnestice sau in curs cauzate de virusurile hepatitice 

1- Infectii cauzate de Nr. cazuri cu evidente de inteqie (%) 

r VHA 245 (58 • .3) 

1 
VHB 109 (25,8) 

1 
VHD 25 (5.9) 

r VHC 8 (2,0) 

1 
Negative 33 (7,9) 

r Total 420 (100,0) 

Scăderea frecvenţei infecţii lor anamnec;tice produse dl.' \' 11.\ ~-ar 

putea înscrie în contextul scăderii ponderii hepa_titea acute.~\ _J.: la:\l~.s·~ din 
totalul hepatitelor acute la 40,3% (p=0.045). scadere notata 111 ullu1111 l ::- ;1111 

'1 8). 
Din cele 420 persoane sănătoase investigate. 387 192, W-1 au avut 

.,:\ adenţe pentru cel putin un marcher serie al virusunlor hepatitil.'tr1 65,b% ;au 

.1\Ut infectii cu un virus. 29,9"/o infecţii duble. 4.1% mkdii tnplc ~i 0,3':-4 
,nfecţia ~:uadruple (tabelul nr.5). 



VHA VHB 
207 -
- 47 

JOI JOI 

- 14 
- 1 
6 6 
10 10 
1 1 

Tabe/11/ rv.$ 
Infecţii hepatitice multiple 

Infecţii produse de: 
VHC VHD 
- -
- -
- -
- 14 
1 -
6 -
- 10 
1 1 

Total (%) 
207 (53.5) 
47 (12,1) 
101 (24.3) 
14 (3.6) 
1 (0.2) 
6 (1.5) 
10 .{2.6) 
1 (0.2) 

387 (100.0) 

Comparând rezultatele acestui studiu cu cele obţinute de Mo/mir (16) 
pentru 5 judete din Transilvania. ~ constată o diferentA statistic 
semnificativă (p=O,OOOI, X2

) între prevalenta persoanelor cu infectii 
hepatitice anamnestice din cele două areale. 

Se poate afirma in acest sens că in zona noastră.. circulaţia virusurilor 
hepatitice este mai intensă. 

Rezultatele obtinute demonstrează o evoluţie endemică sau in curs de 
endemizare a infecţiilor cauzate de virusurile hepatitice in zonă. reflectată şi 
de ponderea ridicată a infecţiilor multiple. Această pondere ridicată (30,8% 
pentru intreg eşantionul), mai mare decât cea comunicată de alţi autori 
români (3,15). semnifică riscul crescut pentru forme cu evoluţie particulară­
severă a infecţiilor acute, respectiv pentru apariţia infecţiilor cronice cu 
toate consecintele lor. 
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CO:SITRRE.NT L'llFECfiONSCAUSED BY HEPATITIS VIRUSES 

M\lllia Sabda. Cristina Gol ea. Monica Dănllă 

~: To evaluate the prevalence of concurrent hepatitis viruses 
\nfecti«Js. 

Maltod: Sera collected from 186 patients with acute viral hepatitis and from 
420 l'ralthy persons were tested by using MONOLISA technique (Sanofi 
Oiapostic:s Pasteur) for serological markers of HA V (antiHAV lgM; anti-HAV). 
HBV (HBsAg; anti-HBc lgM; anti-HBc; anti-HBs). HCV (anti-HCV); HDV (anti-HDV). 

Results: Out of 186 patients with acute hepatitis. 54 (29%) presented double 
or triple infections. The commonest associations were superinfection of HDV or 
HCV in chronic HBV infection (13.4% and 6.9%) and coinfection HBV.,.HDV 
(5.3%). respectively. 

We estimare that 92.1% of the healthy persons investigated had serological 
evidence of pas! or current infections. 65.6% infection with one virus and 34.3% 
\\ ith many hepatitis viruses. 

Conclusions: There is a high level of multiple hepatitis viruses intecuons 
(30.8%) in our area. 

Key word: Hepatitis viruses, serological markers, acute and persistent 
infections, multiple hepatitis infections. 

Sosit la redocţie: 21.12.1995 

PATOLOGIA TUMORILOR CAPULUI ŞI ALE G3 .. TULL1 
Hota 1. Particularităţile tumorilor faringo-laringiene 

l.Jw1g 

Disciplina de morfopatologic 
Univcr.;iwca de Mcdicma şi Faimacac Tâigu-Mureş 

Tumorile sferei O.R.L. prezintă unele particularităţi detennmate de 
structura specifică a tesuturilor acestei zone. Tumorile maligne cu această 
localizare reprezintă aproximativ 4-7% din totalul tumorilor maligne ale 
CKpnismului. dar prezintă variatii considerabile in privinţa repartizării lor 
;:eocraf~«. În activitatea noastră remarcăm o creştere a incidentei lor in 
ultimii 1~15 ani. 

Canurullanngian reprezintă cea. 50% din tumorile sferei O.R.L., iar 
raponad la totalitatea tumorilor maligne incidenta lui este de 3-4% 
(Edlt,dl. 1977). Incidenta cancerului faringian prezintă diferente şi in 
fi.nctJC de loc.aliz.are. Se întâlneşte mai frecvent in rinofaringe ( 1-2% din 
tcaiu.l b.t!Rorilor şi 200/. din tumorile sferei O.R.L.), unnat de cel al 



orofanngelui. inclusiv arnigdalele palatinale (1% din toUJul tumoriJor şt 
15% din tumorile sferei O.R.L.), cel mai rar tiind cancerul hipofaringelui 
(0.6~. din totalul tumorilor şi 7-8~. din tumorile sferei O.R.L). 

Materialul studiai 

in vederea realizării studiului nostru am analizat materialul bioptic şi 
operator al laboratorului de anatomie patologic! pe o perioadă de cinci ani 
(1989-1993 ). selecţionând cazurile cu tumori laringiene şi faringiene, 
retinând următorii parametri: localizarea. caracterele microscopice, 
comportarea biologică (metastaze, recidive) ale diferitelor tipuri de tumori, 
precum şi incidcnţ.a lor pe sexe şi vârstă. Particularităţile microscopice au 
fvst detenninale pe secţiuni histologice colorate cu hematoxilină-eozină.. 
metoda van Gieson, reacţia PAS şi impregnare argentic1 Gomori. 

in 1 O cazuri de carcinoamc faring()olaringiene am examinat cu metoda 
imunohistochimică expresia proteinei p 53, utilizând anticorpul monoclonal 
PB 53-12 comcn:iali.zat de flflila BioGenex şi aplicând metoda streptavidin­
bivtinei. Aceste examinări au fost efectuate la Institutul Naţional de Oncologie 
din Budapesta, pentru care îmi eJrprim şi pe aceas1ă cale mulţumirile:. 

"Rezultate, disCUiii 

Din 419 de tumori faring~laringiene diagnosticatc cele laringiene 
sunt de aproape trei ori mai frecvente (314 cazuri), faţă de cele faringiene 
( 1 05 cazuri). Proportia tumori lor benigne in laringe este de 33,1 %, iar în 
faringe de numai 1 0.5%. 

1. Tumorile faringelui 
Din cele JOS tumori 94 (89,5%) sunt maligne şi 11 (10.5%) sunt 

benigne. Localizarea lor este următoare: 

i Localizare Total MalilJle Beniene 

iRinofannge 40 34 (85%) 6 (15%) 

i Qr()o ~i htpof~ge 26 26 < 1 OO"to) -
• Am iedaia palaunalll 39 34 (87,2%) 5 (12,8%) 

1.1. Tumorile rinofaringelui 
Dintre rumorile maligne majoritatea sunt carcinoame (32) şi numai 2 

sunt Jimfoame maligne. 
Carcinoamele apar de peste douA ori mai frecvent la sexul bă.-bătesc 

de.:ât Ja cel feminin (22 resp. 1 O cazuri). Din graficul nr; 1 rezultă că ele se 
·ntâlnesc la orice vârstă.. inclusiv la copii şi tineri. In privinta tipului 
;11 ~wlogtc. predomină cu _78% ~arci~oarnele ~e~iferc:ntiate. şi numai 2-~ 
~unt carcinoarne epidermmde mat pufm sau mat bme dtferenţiate. 
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GraficW ",..1: ~ c:arcinoamelor rinofaringiene pe grupe de vârstă. 

Carcinoamele nediferenţiate sunt mai frecvent de tip rotundocelular (53%). 
mai rar fusocelular (9.3%), respectiv mixt (16%). Aceste carcinoarne dau 
frecvent şi timpuriu metastaze limfonodulare submandibulare şi latero­
cervicale. În cazuistica noastră incidenta metastazelor este de 34%, dar la 
tipul rotundocelular este şi mai mare (53%). În majoritatea cazurilor 
metastazele au fost depistate în timpul diagnostizării tumorii primare, iar în 
aproape o treime a cazurilor, diagnosticul a fost stabilit din metastazele 
limfonodulare, tumoarea primară fiind descoperită ulterior. 

Cele două cazuri de limfoame sunt de tip centroblastic-centrocltic. cu 
grad mijlociu de malignitate. Ele au apărut la bărbaţi peste vârsta de 60 de ani. 

Tumorile benigne. Din cele 6 cazuri 4 sunt angiofibroame, apărute la băieţi 
de 12-14 ani Într-un caz tiJrDoQrea a recidivat la 1,5 ani după prinu :imervenţie. Am 
mai întâlnit 1m papilom şi 1m piasmocitom sol.itar ( extramedular). 

l.l. TwrtOI"ile oro- ~; hipoftringelui 
Cele 26 carcinoame apar de peste două ori mai frecvent la bărbaţi {18 

cazuri). intre vârstelc de 51-60 ani (vezi graficuLnr.2~-



PredominA carcinomul epidennoid cu cheratinizare mai mult sau mai putin 
exprimatA (15 cazuri) faţA de cele necheratinizate (1 1 cazuri). Nu am întâlnit 
tipul de carcinom nediferenţiat naz.ofaringian. Metastu.A am gAsit numai 
intr-un singur caz. 

1.3. Tumoriie amigdaliene 
AlAturi de cele 27 carcinoame (79,4%) sunt relativ frecvente şi 

limfoamele maligne (7 cazuri, 20,6%). 
Carc:inoameie sunt de nouA ori mai frecvente la bArbati şi apar intre 

40-70 de ani, cu incidenta maximA in decada .a s.asea (vezi graficul nr.3 ). 

Graj"u:ul nr.J: Repartizarea carcinoamelor amigdaliene pe &rupe de vârstâ' 

fipul cel mai frecvent este carcmomul epidermoid cheratmizat (52%), urmat 
de cel necberarinizat (37%), iar în trei cazuri am diagnosticat carcinom 
nediferenţiat~ respectiv rotundocelular de tip nazofaringian. Mcta5tază. 
io timpul mtervenfiei chirurgicale, a fost găsit într-un sinrur caz 

Umjoamek moli~ apar la ambele sexe. intre 2.6-71 ant. Tret sunt dl: 
tip cmtroblastK:-centrocitic.. cu grad mijlociu de mali8/}ifate, iar 4 sunt cu 
grad inalt de malignitate (3 centroblastice şi 1 imunobla!;tic). 

Printre tumorile benignl! am găsit doul papiloame. doul fibroamc şi 

un hemangiom capilar. 
2- Tumorile laringelui 
Din cele 314 cazuri examinate 210 (66.9-/o) sunt tumori maligne, 104 

(U,W•) sunt benigne. 
2.1. Tumorile maligne · 
in awerialul nostru am intilnit nwnai carcinoame. care In 97.Wo a 

cazurilor au a.pind la bArbeti (205 c:azunJ. Din graficul nr.4 rezultA ci ele au 
· .. .::i.i&mta maximl wtrc Sl-00 ani şi c.1 70% intncscaz.A ~ârstclc cupru~ 

iotrC 51-70. 
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Gn!fh·ul nr.4: Repani7.area carcinoamelor laringiene pe grupe de vârstă 

in privinţa tipului histologic întâlnim următoarele forme: 

can:rnom cpidermoid 
carcinom nediferenţiat 
carcinom adenoid chistic 
carcinom mucoepidermoid 

206 cazuri 
2 cazuri 
1 caz 
1 caz 

98% 
1% 
0.5% 
0.5% 

Carcinomul epidermoid este mai frecvent necheratiniz.at (48%), mai 
rar slab chcratiniz.at (29, 1 %) şi numai in 22,9% apare tipul cheratinizat in 
10 cazuri tipul necheratinizat a apărut pe fondul papilomu1ui laringian; in 
trei tumoan:a a fost microinvazivă, constatându-se şi o displazie epite1ială 
agravată in vecinătatea procesului neoplazie. Într-unul din aceste cazuri o 
nouă biopsie, efectuată la şapte luni după prima. a evidenţiat deja un 
carcinom invaziv. Două carcinoame epidermoide cheratinizate corespund 
tipului verucos (tumoare Ackerman). care are prognostic mai favorabil. 

Mcta~t:!Ze limfonodulare cervicale au fost prezente in 9,2% a 
cazurilor, dar nu am constatat concordanţă intre gradul de diferentiere a 
tumorii şi incidenţa metastazelor. 

Actualmente se consideră că prognosticul carcinomului laringian 
depinde de: prezenţa metastazelor limfonodulare, existenţa sau absenţa 

invaziei vasculare şi prezenţa HPV in celulele tumorale. C/ayman şi colab. 
( 1994) sustin că acele carcinoame in care se poate detecta virusul HPV au 
prognostic mai rezervat, faţă de acelea in care nu se poate evidentra acest 
virus. În afara acestor criterii Thompson şi colab. (1994) subliniază şi 
importanla pro~nl1stică a prezentei eozinofilelor in stroma tumorală. Cu cât 
infiltratul cdul3r al stromei este mai bogat în eozinofilc, cu atât prognosticul 
tumorii este mai favorabil. 
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l JUNG.: PATOLOGIA TUMORILOR CAPULUI ŞI ALE GÂTULUI. 

Fig. nr. 1: Carcinom epidermoid bine diferenţiat laringian. Imunoreactivitate 
p 53-pozitivă în celulele de la marginea placardelor tumorale. Mărire 20x .. ~- ... ·. ~ l' f •• .." • • ~l• 
.,.. . c . ( ~ ·, ' f9 
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Fig. nr 2: Carcinom epidermoid slab diferenţiat amigdalian. lmunoreactivitate 
p 53-pozitiva în toate celulele turnorale. Mărire ob. 20x 
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Fig. nr. 3: Carcinom nediferenţiat rinofaringian. Imunoreactivitate 
p 53-pozitivă doar în unele celule tumorale izolate. Mărire 1 Ox 
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Carcinomul nediferenţiat are în ambele .:.azun aspect 
pseudosarcomatos, tiind constituit din celule alungite. fus1ft>rme. dispuse 
fascicular. Carcinomul adenoid-chistic (cilindrom) a fost localizat subglotic 
la o femeie de 54 ani, iar carcinomul mucoepidennoid eu localizare in 
ep1glotă., provine de la un bărbat de 54 ani. 

in literatura medicală sunt semnalate ca rarită'1 şi •lte tipuri de 
carcinoame, respectiv tumori maligne: carcinom cu celule m1ci t."ihiutani şi 
colab., 1994 ), tumoare carcinoidă (Fer/ilo şi colab., 1994; Schmidt şi colab., 
1994), liposarcom (Hurtado şi colab., 1994), leiomiosarcom 1Ruwe-Junes şi 
colab., 1994), sarcom sinovial (Danninger şi colab., 1994). 

2.2. Papliomullaringian 
Deşi este o tumoare benignă, îi acordăm atentie deosebită. deoarece în 

cazuistica noastră prezintă rată destul de ridicată de malignizare. Din cele 28 
cazuri, 26 apar la bărbaţi intre 32-80 ani, iar câte unul la o feme1e de 20 şi o 
fetiţă de 3 ani. La fetiţă tumoarea a recidivat până în prezent de peste zece 
ori, la intervale de câteva luni şi un an. 

in 10 papiloame provenite de la bărbaţi, adică în 35, JO(o a cazunlor 
am observat semne de malignizare în zone mai mult sau ma1 pufm 
circumscrise, predominând aspectul carcinom ului microinvaziv. in alte patru 
cazuri am remarcat displazia moderată sau agravată a epiteliuiu1 neotonnat 
pe portiuni ma1 restrânse 5aU mai extinse ale tumorii. 

2.3. Tumori benigne 
in cazuistica noastră predomină nodului (polipul) corzii vocale cu 

80,8%, urmat de papilomul fără atipii (17,3%). in afara acestora am găsil 
câte un lipom şi condrom. NoduJul corzii vocale apare de trei ori mai 
frecvent la bărbaţi şi interesează toate vârstele. 

3. Expresia proteinei p 53 
in cele 1 O cazuri examinate am obţinut următoarele rezultate: 

Localizarea TIPUl ce. p 53 OI". 1 

Rinofaringe ce. nediferenţiat + sub 10% din ctdute ; 

Rinofaringe ce. nedi feren 'iat + sub IO~o din qlu.k! i 

Rin o faringe ce. nediferenţiat + sub 10" o dm c~lule 
Rinofaringe ce. nediferenţiat neg. 
Hipofaringe ce.epid.necherat ++ 

Hipofannge ce.epid.necherat. + p 53 + in cp. dlSfll 
j Amigd.1la cc.epid. slab cheraL +++ 

. Amigdala ce.epid.necherat . ....,..... 

. Lartnge cc.epid.cherat. +++ 

! LMingc cc.eJ11d. slab cherat. neg. ·-



Pentru mentinerea integrităţii ADN-ului celular, printre numeroşi alti 
fack,ri. un rol insemnat ii revine şi genei supresoare p 53. in celulele 
nonnalc care prolifereazA se formează cantitAti reduse de proteină p 53 
(fosfoproteina 53 kD) codificată de această genă. in cursul transformării 
tumoralc a unei celule. datorită tulburărilor de funcţie a acestei gene, începe 
acumularea intranucleară a proteinei p 53 (Kastan şi colab., 1991). Pierderea 
funcţiei suprc5oare a genei p 53 poate amplifica acţiunea unor oncogene 
(Tavlor şi colab., 1992). După Schafer (1993) transformarea tumorală a 
celulei are loc in mai multe etape, proces în care intervine pe de o parte 
activarea oncogenelor şi pe de altă parte inactivarea genelor supresoare de 
tumoare. Mai mulţi autori consideră că prezenţa proteinei p 53 are valoare 
prognostică. Astfel, Mu/ler şi Borchard (1993) au constatat în carcinomul 
gastric o supravieţuire semnificativ mai scurtă atunci când peste 35% a 
celulelor tumorale au fost p 53 pozitive. Asemenea observaţii au fost 
publicate şi in cazul carcinomului mamar (Marchetti şi colab., 1Q93), a 
carcinomului de colon. plămân, pancreas etc. Coltera şi colab., (1993) 
subliniază rolul disfuncţiei genei p 53 în geneza cancerului cavităţii bucale. 

Din cele 1 O cazuri studiate în 8 am constatat imunoreactivitate 
pozitivă pentru p 53, iar intensitatea reacţiei a fost variată şi nu prezintă 
concordanţă cu gradul de diferenţiere a tumorii. În carcinoamele 
nediferenţiate rinofaringiene mai puţin de 10% a celulelor tumorale prezintă 
expresie de p 53, iar în carcinoamele epidermoide reacţia este mai intensă. 
În tipul cheratinizat expresia p 53 este evidentă in celulele puţin diferenţiate 
de la periferia placardelor tumorale. iar in tipul necheratinizat toate celulele 
prezintă pozitivitate. 

În două cazuri am onservat tmunoreactivitatea epitehulm dîsplazic dm 
imediata vecinătate a tumorii, ceea ce indică rolul posibil al disfuncţiei genei 
11· 53 în procesul de transformare malignă a celulelor epiteliale displazice. 

ConclUZia 

Pe baza studiului efectuat se poate afmna că in lannge tumorile sunt 
de trei ori mai frecvente decât în faringe. Proporţia tumorilor benigne în 
laringe este de 33%, în faringe de numai 10%. Dintre tumorile maligne în 
faringe predomină carcinoamele, cu excepţia amigdalelor, unde şi 

limfoamele maligne sunt relativ frecvente (peste 20%). Carcinoamele 
rinofaringelui apar la toate vârstele, inclusiv copii şi tineri, de douA ori mai 
frecvent la sexul masculin. Ele sunt în 78% a cazurilor carcinoame 
nediferenţiate, cu capacitate de metastazare timpurie şi frecventă. in 
orofaringe, inclusiv amigdale, şi în hipofaringe predomină carcinoamele 
epidermoide, care metastazează mai târziu. 
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Carcinomullaringian apare in 98"/e a ~lor la bltba1i ti predominA 
mult tipul epidennoid. Datorită ratei mari de malignizare, pepilomul 
laringian este o tumoare benignă căreia trebuie să-i awrdăm alcnţic dco5ebiti.. 

Expresia proteinei p 53 prezintă corelare nwnai in cazul c:arcinomului 
epidennoid: reacţia fiind mai intensă in tipul nccheratiniz.at decât in cel 
cheratinizat În carcinomul nediferenţiat rinofaringiao însă intensitatea 
reacţiei este foarte slabi (mai puţin de 100/o a celulelor twnorale sunt 
pozitive), deşi tumoarea are capacitate prolifcrativl şi met&itazantă 

pronunţată. În acest tip de carcinom, se pare că p 53 nu are valoare 
prognostică. Expresia p 53 în epitel.iul displazic poate să pl~ pentru 
caracterul preneoplazic al acestei Iezi uni epiteliale. 
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PATHOLOGY OF HEAD AND NECK TUMORS 
LCHARACfERISTJCS OF THE PHARYNGO-LARYNGEAL TU MOR>, 

IJWJg 

We bave examined 419 laryngeal and pharyngeal turnors. The proportion of 
bmigu nunors in the larynx represent 33% and merdy 10% in the pharynx. 
Lvyngeal carcinoma occurs in 98% of cases in males with maximum incidence 
between 51-60 years. In our biopsies the lill);;geal papillomas presemed malignant 
transfonnatioo in 35.7"/o ofthe cases. 

The nasopharyngeal carconomas occur in ali aged patients, inclusively in 
children and adolescents. They are most frequent (78%) undifferentiated carcinomas. 
In oro- and bypopbarynx the majority of carcinomas are of epidermoid type. In 
palatinal tonsils besides squamous carcinomas malignant lymphomas (20.6%) occur 
as well. 

The expression of p 53 protein was very explicit in nonkeratinized squamous 
carcinomas, and it was weak in undifferentiated nasopharyngeal carcinomas. 

Sosit/a redacţie: 6.03.1996 

PERTURBĂRI ALE HEMOST AZEI PRIN MODIFIC.W ALE 
FIBRINOGENULUI ÎN HEPATOPATII CRONICE 

G.Oitean, C.Dudea 

Clinica Medicala nr.l 
Uaivcrs•wea de Medicină şi Farmacie TArgu-Mureş 

Tulburirile bemost.u.ei observate in cursul hepatitelor cronice şi 
cirozclcr hcpatia: au la bază multiple şi complexe mecanisme, susceptibile 
de a se potential iza (4, S, 7). Aşa după cum am arătat in lucrări anterioare (9, 
10J. ~ mecanisme SWJt adesea intricate şi se referă la anomalii ale 
:uUtulu.i $i functiilor plachetare, deficit de sinteză a proteinelor coagulării 
,.... .insvtkieoll bepalocelulart, hipersplenisrn, hi perfibrinoli.ză. coagulare 
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intravasculari diseminat4 (CID). ModificArile hemostazei sunt detecta:tc la 
aproximativ 75% dintre bolnavii cu hepatopatii croniu, deşi nu au 
întotdeauna răsunet clinic. ModificAri ale fibrinogenului sunt descrise in 
literatura de specialitate atât ca aspect cantitativ, dar mai ales ca 
disfibrinogenemie (11, 12). 

Scopul acestei lucrări este studierea modifK:lrilor cantitative şi 
calitative ale fibrinogenemiei in hepatite cronice şi ciroz.e hepatiu şi 
contribuţia acestora la conturarea diatezei bemoragice. 

• Materia/li metodă 

Studiul a fost efectuat in perioada 1989-1992 in Clinica Medicală nr.l 
din Târgu-Mureş pe un numAr de 132 de bolnavi suferinzi de hepatită 
cronic!! ( 48 de cazuri) şi ci roză hepatică (84 de cazuri) pe fond de hepatită 
virală sau/şi etilism cronic. Au fost utilizate cele mai importante teste de 
investigare a hemostazei şi a fibrinolizei pentru depistarea posibilelor 
anomalii ale acestora. Am studiat următorii parametri: 

- modtficările cantitative ale fibrinogenemiei; 
- incidenta disfibrinogenemiei in hepatite cronice şi ciroze hepatice~ 
- modificările fibrinogenemiei in funcţie de diverse aspecte fiziopafoloJioe 

şi clinice ale hepatopatiilor cronice; 
- contribuţia modificărilor fibrinogenului la conturarea unor stiri de 

bipo- sau bJpercoagulabiittate. 
Datele au fost prelucrate statistic. 

Rezultate obţimlte 

1. Modificările canlitative ale fibrinogemllui. După cum reiese din 
tabelul nr.l, la 75 de bolnavi {56,81%) se întâlnesc valori sub 200 mg%o ale 
acestuia (la 11 cazuri, 8.33%, chiar sub 100 mg410). Scăderile fibrinogenului 
sunt mai evidente la lotul de bolnavi cu ciro~ bepatică (55 de cazuri; 
65.47%) fată de cel cu bepatite cronice (20 bolnavi; 41,66%). Din cei 132 de 
bolnavi. valori ale fibrinogenului peste 200 mg% smtt întâlnite in 57 de 
cazuri ( 43_1&% }, in 6 cazuri chiar la valori peste 400 mg%. 

Tabelul rv.l 
Modificari cantitative ale fibrinogenului 

r Sub 200-400 Peste Total 

1 200 mlt'/o m~l. 400 mlt'/e 

[ Hepatite cronice 20 (41,66) 24 (49,99) 4 (8,33) 48(36.36) 
Nr.· (%) 

Ciroze hepatice ss (65,47) 27 (32,13) 2 (2,38) 84 (63,63) 

Nr. C'rel 
Total 75 (56,81) SI (38 62) 6 (4,54) 132 (100) 
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2. f11cit1Drta disjibrinogenerrriei. Bolnavii cu hepatopatii cronice au o 
propor1ie mai mare de fibrinogen cu greutate moleculară mică şi mai puţin 
fibrioogca cu gmJtate moleculară mare. Conţinutul in exces de acid sialic in 
lanluri .. bet.a şi alfa ale fibrinogenului va afecta polimerizarea fibrinei, ceea 
ce va duce la o prehmgirc a timpului de trombină. Chiar in prezenta unor 
valori llOmlale ale fibrioogenemiei, o prelungire a timpului de trombină 
(TI) tn:buie si atragă atenţia asupra unei disfibrinoRenemii. 

Tabe/111 nr.2 . euemia in hepatopatii cronice 
FBG sub 200 mg% FBGnonnal Total 

HC CH HC CH 
TI normal 15 47 20 14 96 
NI.(%) (15,62) (48,95) (20,83) (14.58) (72.72) 
TT modificat 5 8 8 15 36 
Nr. (%) _(13~881 (22.22) (22,22_1 _(41,66) (27,27) 
Total 20 55 28 29 132 

(15,15) (41,66) (Z1,21) (21,96) (100) 

Dupl cum se vede din tabelul nr.2, in 36 de cazuri (27;1.7) se constată 
prehmgiri ale IT peste valoarea normală de 25 de secunde. Majoritatc:a acestor 
cazuri (23; 63,8SO/o) au valori normale ale fibrinogenului şi ca atare este de 
presupus existenţa WXJr disfibrinogenemii. Din cele 75 de cazuri cu valori scăzute 
ale fibrinogencmiei, un număr de 13 ( 17,33%) prezintă modificarea IT fiind vorba 
şi de modificări calitative ale fibrinogenului. Luând in considerare atât cazurile cu 
fibrinogenopeoi cât şi cele cu disfibrinogenemie, in studiul nostru procentul 
aceslor modificări ale fibrinogenului este de 74.24 (98 de bolnavi). 

3. Modificările fibrinogenul:ri in .funcţie de diferite tDpecte clinice ale 
MpaiOpaliilor cronice sunt redate în tabelul nr .3 

TabeJuJ",..3 
Modificlri ale = · ului 

Aspectul clinic Sub 2()().4()() mgo/a Peste 
200 mgOAI 400mg% 

Manifestlri hemcngice 34 Il 1 
prezente (N.46) (73,91) (23,91) (2,17) 
Forme splenomegalic:.e 8 18 -
(N.lli) (30,76) (69,24) 
DeaJmpensare va.sculart 9 8 -
CN.I7) (52 94) (47,06) 
FGmae iceaice 12 16 -
fN.ll) (42 85) (57 15) 
Fu1ac ~logic active 54 18 1 
nt.7l) (73,97) (24 65) (1,261 
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După cum reiese din tabel, modificările in sensul scăderii sunt mult 
mai frecvente in formele cu manifestări hemoragice prezente, manifestări 
la a căror producere participă in mod cert şi perturbările cantitative şî 

disfibrinogenemia. De asemenea. aceste modificări sunt mai frecvente in 
formele active de boală (dovedite bistopatologic). in hepatitele cronice şi 
cirozele cu decompensare vasculară şi/sau parenchimatoasă sunt întâlnite 
scăderi ale fibrinogenului in aproximativ jumătate din cazuri. dar în ~ 
situaţii incidenta disfibrinogenemiei este crescută. 

4. Contribuţia modificărilor fibrinogenului la conturarea unor stqrl 
de hipo- sau hipercoagulabilitate. aşa după cum este prezentată in tabelul 
nr.4, reiese din incidenta deviaţiilor cantitative sau a disfibrinogenemiei 
constatate in asociere cu teste modificate şi relevante pentru fibrinolill 
crescută sau hipercoagulabilitate. Am constatat cel putin 3 aspecte care sunt 
fre,;vente in hepatopatiile cronice: 

a) Disfibrinogenemia., intâlnită constant in prezenţa unui IT pretungit 
şi valori normale ale fibrinogenului (după cum s-a arătat mai inainte) sau 
atunci când există o discrepanţă intre valorile normale ale fibrinogenulur; 
timpul partial de tromboplastină (PITa) şi timpului de protrombină $i un tT 
prelungit (normal 15-20 secunde). 

Tabelul nr.4 
Fibrinogen- Coagulare- Fibrinoliza 

1. Disfibrinogenemie: a) FBG normal +TI prelungit 
b)FBG 

PTTa normale + TI prelungit 
T. 

2. Hipercoagulabili.tare: 
- Relalia TARS sub 50"- Fbg: Fbg 350-400 mg% 

Fbg peste 400 mg% 
-Relaţia TMF pozitiv - Fbg: Fbg sub 200 mg% 

Fbg peste 200 mg% 
Relaţia TLCE- Fbg: lLCE sub 100 min 

- 18 (9()%) 

- 6(100%) 
- 8 (IO,Q6.._) 

- 1 {l.iS~~) 
14 cazuri 3. FibrinolizA: 

Fbg: sub 200 ml %: 12 cazuri {8S.7i~1>1 

,. 

b) Existenţa unei stAri de hipercoagulabilitate dovcditl'.i ·printr-o 
corelatie liniară intre valorile crescute ale fibrinogenemici şi sddcrca 
timpului de activare reziduală a serului (TARS, normal 50-70 secunde), in 
sensul că in 90% (18 din 20) din cazuri cu fibrinogen peste 350 mg% Şi în 
JOO% (6 din 6) din cazuri cu valori peste 400 mg% şi valorile TARS sunt 
scăzute sub 50 de secunde. Aceeaşi corelatie in sensul unei CID se 
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constată şi in situatia raportării valorilor sclzute ale fibrinogenemiei şi 

pozitivitatea testului pentru monomerii de fibrină (TMF). Din cele 9 cazun 
cu TMF po1.itiv, in 8 (89"/o) valorile tibrinogenului erau sub 200 mg%. 

c) Hipocoagulabilitatea constatată prin scăderea timpului de liză a cheagului 
euglobulinic (TI.CE. normal 150 :t 30 minute) sub 100 minute este asociată în 12 
din cele 14 cazuri (85,71%) cu valori sub 200 mg% ale tibrinogenului. 

Discuţii 

Fibrinogenul, care se găseşte in plasmă în concentraţie mai mare decât 
toţi ceilalţi factori ai coagulării (200-400 mg/100 mi) este o glicoproteină 
lipsită de proprietăţi enzimatice şi care este sintetizată la nivelul ficatului. 
Ficatul detine, de asemenea. un rol important şi in degradarea fibrinogenului în 
organism. Sinteza hepatică a fibrinogenului este stimulată de către nivelul 
plasmatic al produşilor săi de degradare. precum şi de acizii gmşi hberi Unele 
studii (3, 5, 8) au evidenţiat indicii de sinteză a fibrinogenului şi în megacariocite 

În ciroza hepatică este afectată sinteza hepatică a fibrinogenului. 
constatându-se frecvent hipofibrinogenemii; această perturbare este intâlnită 
şi in formele severe, active, de hepatită cronică. Şi în studiul nostru acest 
aspect a fost întâlnit in 56,81% din cazuri (75 de bclnavi). 
Hipofibrinogenemiile nu influenţează negativ hemostaza decât daci sunt 
inferioare valorii de 100 mg%. Producerea manifestărilor hemoragice 
recunoaşte în mod cert contribuţia afectării şi a altor factori de coagulare 
precum şi perturbări ale numărului şi funcţiilor plachetare (2, 1 1 ); într-un 
număr de cazuri sunt afectate şi proteinele sistemului fibrinolitic. Pe lângă 
scăderea concentraţiei serice a fibrinogenului, în prezent este recunoscut 
faptul că în hepatopatiile cronice sunt prezente modifiCări calitative variate 
ale acestei glicoproteine (1, 8, 9, 12). Ca urmare a excesului de acid sialic 
conţinut in lanţurile bera şi alfa ale fibrinogenului este afectată 

polimerizarea fibrinei (cu prelungirea timpului de trombină). Creşterea 

conţinutului în acid sialic este datorată excesului de producţie a transferazei 
acidului sialic (cu transformarea în fibrinogen fetal) sau ahor defecte 
câştigate în procesul de formare a lanturilor de oligozaharide (6, 8). 
Compoziţia fibrinogenului la bolnavii cu ciroză hepatică, precum şi la cei cu 
hepatită cronică activă, diferă de cea normală prin faptul că pacienţii cu 
suferinte hepatice au o proporţie mai mare de fibrinogen cu greutate 
moleculară mică (LMW şi LMW') şi, în mod corespunzător, mai puţin 

fibrinogen cu greutate moleculară mare (HMW). HMW fibrinogen are 
lanţuri A alfa intacte, în timp ce LMW şi LMW' fibrinogen are unuL 
respectiv ambele lanturi degradate. Fibrinogenul LMW şi LMW' 
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demonstrează o mai scăzută activitate de adezivitate plachetară la ADP in 
comparaţie cu varianta de fibrinogen HMW, aceasta constituind o cauză în 
plus de perturbarea coagulării şi tendinţă hemoragipară la cirotici. 

În stările de hipercoagulare (CID) prezente în unele forme severe ale 
hepatitelor cronice şi cirozelor hepatice, se pot constata valori crescute ale 
fibrinogenului serie (hiperinoză). Acest fapt este explicat prin scăderea 

functiei de epurare a SRH hepatic, cu creşterea valorilor circulante ale 
fragmentului D (unul dintre principalii produşi de degradare a 
fibrinogenului şi cu cea mai intensă acţiune de stimulare a sintezei 
tîbrinogenului în ficat). Cele mai multe studii constată însă o mai mare 
proporţie a cazurilor cu hipofibrinogenemie (şi nu hiperfibrinogenemie) la 
bolnavii cu PDF prezenţi, fapt explicat prin alterarea progresivă a funcţiei 
hepatocitare în cursul evoluţiei cirozei hepatice. Starea de 
hipercoagulabilitate poate fi însă demonstrată prin existenta unui TARS 
scur-..at sub 50 de secunde sau prin prezenţa monomerilor de fibrină. 

Concluzii 

1. În hepatite cronice şi ciroze hepatice modificările fibrinogenului 
atât ca aspect cantitativ, dar mai ales ca disfibrinogenemii sunt frecvente 
(74,26% ). 

2. Disfibrinogenemia trebuie consideratA reală în prezenţa unor 
modificări ale TI şi a valorilor normale ale fibrinogenului, PITa şi a 
timpului de protrombină. 

3. Modificările fibrinogenului sunt mai frecvente in formele cu 
manifestări hemoragice prezente, în cele decompensate vascular şi/sau 

parenchimatos şi în formele active de boală. 
4. Contribuţia modificărilor fibrinogenului la conturarea unor stări de 

hipo- sau hipercoagulabilitate reiese din incidenta crescută a deviatiilor 
cantitative sau a disfibrinogenemiei constatate în asociere cu teste 
modificate şi relevante pentru fibrinoliza crescutA sau hipercoagulabilitate 
(TI.CE. TMF. TARS). 
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DISORDERS OF HAEMOSTASIS BY FIBRIN(X;EN ABNORMALITIES IN 
CHRONIC LIVER DISEASES 

G.Oitean. C.Dwdea 

In a number of 132 patients suffering from chronic hepatitis and liver 
cirrhosis we have found modifications of fibrinogen, quantitative or especially as 
d)sfibrinogenaemia. in 74.24 per cent of cases. 1bc modifications are more frequent 
in forms occompanied by haemorrhagic manifestations, in those with vascular andlor 
parc:nchymal failure, and when the discase is active. The prolonged thrombinic time. 
in the absence of other modifications of the haemostasis, pleads for the existence of 
dystlbrinogenacmia. The states of hypo- andlor hypercoagulability are based on the 
modifications of tibrinogen. Discovering these, as well as the other factors 
incriminatcll in blood-clotting and fibrinolysis has agreat importance in monitorising 
hţ p;Uients' clinica! evolution and the therapy in chronic liver diseases. 

Sosi/la reducţie: OJ.JJ.J993 
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STIJDIDL EMBRJOLOGIC, ANA TOMOPATOLOGJC ŞI 
CHIRURGICAL AL DUCilJLUJ OMF ALOENTERIC PERSI.STEI\7 

M.Costache, L.Seres-Sturm•, V.Gliga••, C.Smarandoche, B.SOlomon 

FIICultalca de MedicinA "V.Papililln" 
Univcrsitalea "L.Biaga" din Sibiu 

• Dasciplina de 11111110mie ••Clinica de Chirurgie Infantil! 
Unavcrsilalea de Medicina şi Farmacie Tlrgu-Murq 

Duetul omfaloenteric (DOE) persistent totalizează un grup de 
formaţiuni situate in zona de tranziţie parieto-cavitari a abdomenului. 
relicvate embrio-fetale cu aspect diferit. Persistenta părţii distale a duetului 
omfaloenteric generea7.ă la nivelul umbilicului o fistulă oarbă, cAptuşită cu 
muco:1SA intestmală. Urmare a creşterii presiunii abdominale, fistula st 
ranverseaz.ă, căpătind aspectul unui "lldenom" sau "polip" umbilical. 
neavând însă nimic comun cu formaţiuni de natură tumorală.. 

Pcrsistenţa segmentului intermediar al duetului omfaloenteric 
configureazA structuri sferoidale (cbisturi ale duetului vitelin, denumite şi 
"chisturi Roser") aşezate sub umbilic, extra- sau intraperitoneal, de regulă 
asimptomatice, ce se pot infecta destul de des, provocând simptome clinice. 
Dacă atrofierea duetului vitelin are loc numai la capete dat nu şi in partea 
mijlocie, apar chisturi mai mari, "enterocbistoame" (enteromata). acoperite 
Ia interior cu mucoasă intestinali (4, S). 

Uneori vestigiile duetului omfaloenteric sau ale vaselor comitante 
apar ca nişte cordoane solide, conectate la umbilic sau la ileon., reflectând 
forme variate de manifestare (12. t3). Dacă duetul omfaloenteric persistă pe 
toată lungimea sa, îmbracă aspectul unui conduct fistulos, suplu sau mai 
consistent, întins între umbilic şi ileonul terminal (diverticulum ileale 
patens). Lumenul acestuia este tapetat cu mucoasă intestinali, in care se 
intercalează insule de mucoasă gastrică, duodenală sau colonică, uneori şi 

ţesut pancreatic (2). 
Prezenţa unei formatiuni polipoide la nivelul umbilicului, cu un 

orificiu central sângerând. prin care se elimină secretii de culoare roşiatic­
deschisă. eventual gaze. mucozităti bilioase, mai rar fecaloide, atrag atenţia 
asupra prezenţei acestor relicvate embrionare. Diferentierea fată de o fistulă 
a urachului este simplă: din aceasta se elimină urinA. 

Constituind un factor potenţial de stragulare, rtmişitele duelUlui 
omfaloenteric se descoperă adesea numai întâmplător, cu ocazia 
interventiilor de urgenţă pentru ileus mecanic sau volvulus la copii sau adulţi. 

Scopul lucrării: duetul omfaloenteric persistent stă la baza unei 
patologii care prin gravitatea redusă a unora dintre leziuni face ca :ccst.: 
anomalii congenitale sl riz!Jatl până la adolescenţi sau până la vâiSt! 
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adultă. Relicvatele duetului omfaloenteric pot rămâne asimpt.?matice sau să 
aibă relevanţă clinică (fenomene de abdomen acut prin inflamatie, 
perforaţie, hemoragie diiestivl sau ocluzie). 

Material şi metodă 

Lucrarea se bazează pe un studiu retrospectiv efectuat pe o perioadă de l O 
ani in două clinic de chirurgie pedianică (Sibiu - Şef lucr.dr. Smarandache C., 
Tg.-Mureş- Conf.dr. Gliga V.) asupra anomaliilor intestinului mijlociu. Au fost 
luaţi in studiu la Tg.-Mw-eş anii 1983-1995 iar la Sibiu 1985-1994. 

În decurs de 10 ani au fost internate şi operate 16 cazuri, din care 7 la 
Sibiu şi 9 la Tg.-Mureş. Incidenta pe ani a fost: 

Tg.-Milfll 1983 1984 1985 1986 1987 1988 1992 1993 1994 1995 

9cazuri 1 2 1 1 1 1 2 

Sibiu 1985 1986 1987 1988 1989 1990 1991 1992 1993 1994 

7 cazuri 1 1 3 1 1 

lncidenţa în cadrul afecţiunilor operare in cele două servicii este diferită. 

respectiv de 0,062% la Sibiu şi 0,098"/o la Tg.-Mureş, dar raritatea le caracterizl:a2ă 

Nr. total operatii 
Tg.-Mureş 9156 
Sibiu 11161 

Repartiţia pe sexe este de: M5: F3 

1~ 
Total 

10 
6 

DOE persistent 

9 
7 

Tg.-Mureş 

6 
3 

Incidenta 

0,098% 
0,062% 

Sibiu 
4 
3 

Atât incidenta cât şi repartiţia pe sexe nu se suprapune datelor din 
literatura de specialitate. Dismorfiile mai sus amitltite sunt rare: pe o 
statistică cuprinz.ind materialul de 22 de ani al spitalelor din Liverpool se 
mentioneazl in total 24 de cazuri (8), cu o frecvenţă de 6 ori mai mare la 
sexul masculin, ca la cel feminin. 

Vârsta la internare: 

1-9 zile 1-2 luni 10luni-2ani 4-5 ani 7-8 ani 11-16 ani 
Total 6 2 3 2 2 2 
M 3 1 2 1 1 1 
f 3 1 1 1 1 1 

Pe grupe de vâna! incidenta a fost mai mare in primele zile după naştere, 
detecubilitalct în primii 2 ani de viaţă fiind de 68,75%, deci mai bună decât cea 
din 1 rtenllUnl mcdica.ll ( 1), Cft dă 60% detectabi litate in acelaşi interval. 
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Fonna anatomo-patologic1: 

Relicvat Nr. Aspectul 1n1110m 

DOE persistent 8 - traiect fistulos spre exterior şi baza largi de 
implantere (2) 
- inserat pe faţa laterală a ileonului c:u mezou 
propriu 
- gigant de calibru! ileonului pe 30 cm/efilal spre 
ileon la 30 cm de cec/ perforat la ~1 distal 
-inchis prin ligatura cordon ului wnbilical 
- traiect fistulos de la umbilic la marginea 
antimezostc:nicl a ileonului 
- rudimentar 
- ~tderent la umbiliclvolwlatlperforat 

Fistulll umbilicaUi 5 - cu traiect intre 1 şi 1 2 cm 
Chist umbilical 2 -din UIT~ unul considerat hemie umbilicalll 
Granulom umbilical 1 - partial epitelizat 

Concordanta diagnosticului pre- şi postoperator este doar parţială: 

Dg preop Nr. Dg.postop. Nr. Anatomie patologică Nr. 

'f~lll 5 =DOP persistent cu 2 
omfaloentericl fistulll 

=fistuUI um bilicalll 3 diverticul Meck.el 1 
oarba• 

DOE persistent 1 =OOE persistent• 

ApendicitA 1 +DOE persistent 1 flegmoooasă 

ac util 
ApendicitA 1 +DOE persistent 1 scleroatrofică cec mobil 1 

cronici 
Ocluzie 3 +DOE persistent 1 stmo:I"A intestinala 1 

intestinall 
+DOE persistent• 1 perforar 
=DOE inchis prin 1 perforar 
ligatura cordonului• 

Qmfalitll 1 =fistu11 umbilicalll• 1 

Fistu111 1 ...-OOE rudimentar 1 

urachala 
Hemie 1 =chist de cordon 1 

umbilicalll 
+DOE persistent• 1 perforar Atrezie 1 

mtestinall 
=chist umbi1ical 1 

!Chist 
1 

~bilical 



deoam:c 5C &c.e o diferenţiere netă intre relicvatele cu răsunet clinic şi cele 
liHIIIc.. T.woul cfmic de suferinţl a traiectului omfaloenteric a fost mimat de: 
su:icriDta llf"Aulari. ocluzic prin volvulus cu perforaţie intestinală şi 
odiiZic secuodarl peritonitei prin duct omfaloenteric gigant perforat sau 
pria ligatara cordonuJui IDDbilic:aJ care conţinea un duct persistent. 

IDdifaaJt de forma aoatomopatologici relicvatele s-au asociat cu alte 
malformaCii (saa bdaotopie tisularl): 

11a1oz1 jntestjnal! (2 mm) la limita dintre jejun şi ileon -
alreZie de intestin subtire 

ulca' ilai bcmoragic la nivelul coletului (internat ptr. HDS) 
malrota{ic 
cec mobil 

fistulă wachal! 

lutervalul internare/operaţie: 

Interval 
Nr.cazuri Ziua 2 zile 3 zile 5 zile 9 zile 

internarii 
8 4 1 1 1 

13 zile 

1 

relev! implicaţiile clinice de suferintA acută in 50% din cazuri, după cum 
rezultă din următorul tabel cu: 

DOE complicat cu: 

volvulus la nivelul DOE, strangulare de ileon ~ 
meumer cu perlorafie intestinală 

1 volvulare şi perf'onţic 
2 pcrforaţie cu peritonitl 
1 ..._..tvtrt~o localiz.all (l~ t:':liectW rJStulos} -

Atitudinea ta3peutică in 93,75% din cazuri a fost sancţiunea chirurgicală: 

Nr. Asociată cu: Nr. 
~ DOE ia .. It"' la Divehd s apendicectomie 2 
~ 
.Eaâapee D0E aa 1DiUDdarc ID 2 anastomozl je~ileal! L-L 1 
l!laDt P'O' ..... p lipbd .... 
E....,....DOEm~ 2 

'OmM J extira-ea fistulei urachale 1 
F•k .- 2 ealla'Orl.tie 1 
E-...rdilt 1 T 11 1 . - . - 1 



În faţa unei leziuni evidente a relicvatelor duetului omfaloenteric 
atitudinea unanim acceptată este exereza simplă sau asociată cu entrectomfe, • 
secţiune de bride (3). 

Concluzii 

I.Comparând seriile din literatura de specialitate se poate face 
corelaţia anatomo-clinică între aceste vestigii (din punctul de vedere al 
embriologiei) şi incidenta lor intraoperatorie. Epiteliu! heterotopic în 
particular mucoasa gastrică este un factor detenninant al complicaţii lor şi al 
potentialului evolutiv. 

2. Readucerea în discuţie a acestei patologii caută să stabilească 

motivaţia atitudinii chirurgicale în faţa acestor relicvate din punctul de 
vedere al anatomistului şi embriologului. 

3.Vârsta la care apar mai frecvent aceste anomalii cu leziuni izolate 
relevă o mai miel gravitate şi explică de ce aceste anomalii congenitale 
răzbat totuşi până la adolescenţă sau vârsta adultă. 

4.Tratamentul chirurgical este specific fiecărei fonne de anomalie 
congenitală şi/sau în funcţie de mecanismul patogenic al proceselor 
patologice care se suprapun acesteia. 

S.Ciinica este cea care impune atitudinea (tactica) cât şi tehnica 
chirurgicală în această patologie, încât marea diversitate a tablourilor morfo­
Jezionale şi corespondentul lor clinic nu poate face unitară tratarea acestui subiect 

6.Relicvatele duetului omfaloenteric trebuie căutate intraoperator şi 
sancţionate cu o dublă motivaţie: potenţialul evolutiv datorită complicaţiilor 
mecanice (torsiune, invaginare), ectopiilor tisulare cu posibilitatea grefării 
pe aceste relicvate a unor tumori (polipi, leiomiom, adenocarcinom) sau 
apariţia accidentelor hemoragice. 
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EMBRYOLOGICAL. PATHOLOGICAL AND SURGICAL 
CONSIDERA TIONS REGARDING THE PERSISTENT VITELLINE DUCT 

M.Costache, L.Seres-Sturm. V.Gliga. C.Smarandache, B.Solomorr 

The persistence ofthe omphalo-enteric duct (OED) represents the base ofthe 
specfal pathology which by reduced severity of some injuries, makes these 
congenital abnonnalities appear until adolescence or adult age. The relics of the 
omphalo-enteric duct may remain asymptornatic or may have a clinical relevance 
(ptlenomena of acute abdomen by swell, perforation, digestive haemorrhage or 
occlusion). The latter are mainly the concequence of the existente of the heterotopic 
cpithelium. The paper intends to reveal the motivation ofthe surgical behaviour both 
from the embryologist's and surgeon's point of view. In conclusion these congenital 
abnonnalities must be found during the operation and must by removed because of 
their evolutionary potential. 

Sosit la redacţie: 15.07.1996 
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Numeroase sunt studiile din literatura medicală in care se pune în 
evidentă rolultrombinei ca şi factor principal al coagulării. 

Trombina activează plachetele. celulele endoteliale, factorii 
plasmatici ai coagulării, amplifică reacţiile printr-un mecanism de feed-back 
pozitiv, care creşte încă generarea trombinei (Baumgarcner, 1991). 

Dacă nu ar exista mecanisme reglatoare puternice de generare a 
trombinei. acest proces s-ar extinde din aproape in aproape pentru a duce la 
un efect coagulant exploziv, o adevărată "furtună enzimatică" ·care ar 
transforma tot fibrinogenul în fibrină. 

Organismul insă, dispune de un mecanism puternic de autoreglare, 
reprezentat de inhibitorii fiziologiei ai coagulării, din care. cei mai 
importanţi sunt antitrombina III (AT III), proteina C şi Sa coagulării. 

Rolul pe care-I au aceşti inhibitori fiziologiei ai coagulării in blocarea 
extinderii unei coagulări intravasculare rezultă şi din faptul relatat de Annt' 
/vfarie Ficher, 1990, "dacă nivelul de 30% al factorilor coagulăriî in plasmă 
este suficient pentru a opri o sângerare. atunci un nivel de cel puţin 50% din 
inhibitorii fiziologiei este necesar pentru a împiedica o coagulare patologică". 

Antitrombina III (AT lll) este o glicoproteină plasmatică sintetizată în 
ficat şi celulele endoteliale (Jude şi colab. 1991) şi este considerată cel mai 
important inhibitor al coagulării. 

De la stărşitul sec. al XX-lea se cunoaşte existenţa unui sistem al 
reglării şi apărării contra trombozelor. Astfel. Schmidt în 1892 şi Cau1e11ieau 
în 1895 (citaţi de Poulain, 1990) demonstrau că trombina formata în cur~l 
coagulării este progresiv neutralizată prin plasma defibrinată sau ser. 
Termenul de antitrombină este introdus de Morm•itz in 1905 pentru a 
distinge suportul acestei activităţi. Concepţiile legate de antitrombin~ au 
evoluat în timp pentru ca în 1%5 Egeburg (citat de Poulain, 1990) s:'i fad o 
descriere princeps a antitrombinei III la o familie cu deficit congenital in AT 
III şi care prezentau accidente trombo-embolice in repetilie. 

În 1968 A.hildgaard izolează o formă purificată de A T 111. 
Actualmente concentratele de antitrombină III sunt utili7atc pentru 
tratamentul deficitelor constituţionale sau dobândi te în A T III. 



Antitrombina III are actiune antitrombinicA progresivA care devine 
imediată şi foarte puternicA în prezenţa heparinei. 

A T III împreună cu trombina formează un complex inactiv prin 
interacţiunea centrului său arginina cu centrul serinic al trombinei. Formarea 
;;ccstui complex este ireversibil - odată neutralizatl activitatea trombinei nu 
mai este niciodată regăsită în plasmă. 

Inhibiţie progresiVi 

~~~,;. ATIII+TROMBINĂ 
m!'.lli,,::;J . ,, .. 
~·- ., -- •... · 

L-:..J .-,~: 

AT III SERINPROTEAZE 

Hepariria 

(trombina,F Xa,XIa,.XIIa.I.Xa) 

Inhibiţie imediată 

Heparini 
+ 

AT III 

+ 
Trombină 

ATIII SERINPROTEAZE 

Fig.nr.J. Modul de acţiune al AT ll1 (după Poulain, 1990) 

Căt pnveşte actiunea de cofactor11l~neJ, se ştie c1 heparina are 
acţiune anticoagulantă proprie, ea acţionează ca un catalizator fixându-se 
prin resturile sale sulfat negative pe situsurile lizină ale antitrombinei III şi 

modifică astfel confom1aţia A T III, redând locul argininei mai accesibil 
locului serinic altrombinei. 

Prin acelaşi principiu (formarea unui complex macuv-reacpe 
accelerată în prezenţa heparinei) antitrombina III aqionează pe factorii cAii 
intrinseci ai coagulării Xa, Xlla, Xla, lXa, pe plasmină în special kalicreină. 
pe complement şi mai ales pe C 1 esterază, pe agregarea plachetară indusi 
prm trombină. 

F•g nr.2 redă ·antitrombina III in coagulare. 
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<:AUA IHTRINSECĂ 

VII 

frg.nr.7. Antitrombina m in coagulare 

Antitrombina III nu actio~ .pe factorul VD activat al căii 

e:ll:trinseci. 
Concentratia plasmatică a AT fi după cum arată Berger şi colab. 

1991 la nou-născut, depinde de vârsta gestaţională: 

între 2 4-3 1 de sllptarnân i 0.24 2IL 
intre 32-35 de săptamâni o 44 2.'1.. 
intre 36-39 de sllptarnâni O,Sle.'L 

La copilul la tennen ea este de 0,56 giL sau 50% din valorile de la 
adult. care sunt atinse între 3 şi 6 luni şi sunt cuprinse între 80-120% (0,.30 
g!L=100%). Un nivel sub 65% este patologic şi există o zonă de 
incertitudine intre 65-70% după cum descrie Conard şi colab. 1994. 

Este recunoscut astăzi un deficit congenital în AT III. după studiile lu1 
Berger şi colab. 1991. acest deficit fiind evaluat la l/1500 in Norvegia şi 

1 r.woo în suA. 
Transmiterea este autosomal dominantă, iar fonna bomozigotă este !etală. 

Aceiaşi autori arată că 2 pânii la 3% din pacientii adulli având 
tromboze venoase recidivante in aparenţă primitive sunt purtătorii unui 
deficit congenital in A T III. Se discută chiar si despre AT IIJ deficitari 
calitativ prin defect în sinteza ei. 

in tot cazul, autorii relatează cii primele tromboze primiti\·e la copil 
nu ar apărea înainte de 1 O ani, dar apariţia unui deficit de AT m la DOU:­

niiscut din marnii ea însăşi cu un deficit congenital., nu polle impiedica 
apariţia unor manifestări trombotice e:ll.plicate prin acest defJCiL 

Cu atât mai mult în prezenta unui deficit congenital .,_.. -
deficit dobândit cum se întâlneşte in coagulopatia de CCliiSID de esm;;M, 
manifestările trombotice sunt cu atât mai frecvente şi/sau evidco1c. 
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lldicile dOOindit!C de AT m au fost descrise de Khaldi şi colab. 1993 in 
~ imavascullridiseminală, sindroamele nefiutice şi atingerile hepatice. 

lld fiind el oj"eJul A T m este scăzut în perioada neonatală la 50% 
din nn-dul de la adult. este dificil de a afinna un deficit fie el şi congenital 
in aceasti perioadă (se nonnalizează la 3-6 luni). Numai detenninări 

repetate pe parcursul evoluţiei şi interpretate în dinamică in raport cu 
cootextul clinic pot susţine acest deficit in A T III şi rolul lui in coagularea 
iotnlvascuJari diseminată. 

Oat fiind el in septicemie o activare a coagulării fie ea numai biologic 
evidentă, duce la un consum al AT III necesar pentru neutralizarea trombinei 
formate intravascular, este lesne de inteles dar în acelaşi timp greu de 
interpretat de ce nivelul A T III este scăzut într-un mare număr de cazuri cu 
acest diagnostic. Plecând de la faptul că 75% din activitatea antitrombinică 
este asigurată de AT m, iar 25% de a-2 macroglobulină, ne punem intrebarea. 
ştiind el la nou-născutul la tennen şi chiar prematur nivelul a-2 
macroglobulinei este superior celui de la adult, dacă nu cumva aceasta poate 
fi cauza pentru care nu apar manifestările clinice ale deficitului AT III fie el 
şi congenital 

În acelaşi timp există încă, in numeroase cazuri, tromboze a căror origine 
este total inexplicabilă. Se poate spera că o cunoaştere mai precisă a patologiei 
celulei endoteliale va pennite să se facă progrese în acest domeniu. Şi nu este 
mai puţin adevărat că posibilitatea de a obţine un concentrat de AT lll de la 
firmele producătoare când aceasta se impune este deja o realitate. Se cunosc 
astfel concentrate de A T m în flacoane de 20 mi conţinând 500 ui AT ill, doza 
de administrare fiind de 30-50 uilk.g la 2 zile interval. 

Mtueruu şi metodă 

Studiul de faţă s-a făcut pe baza cazuisticii seiccţion.1te din sectia de 
reanimare neonatală a spitalului St.Antoine, Lille, Franţa şi a cuprins analiza 
inhibitorului fiZiologic principal al coagulării - A TIU, unnărindu-se rolul ei 
in coagulare şi relatia cu sindromul hemoragie clinic şi/sau biologic din 
septicemia nou-născutului. Menţionăm că studiul a interesat un număr de 20 
nou-născuţi cu septicemie comparativ cu un lot martor fonnat din 20 nou­
nă.scup sănlloşi. 

Specificăm de la inceput că posibilităţile de dozare in ţară a acestu1 
inhibitor sunt inel limitate iar din această cauză studii comparative in 
septicemie la nou-niscut sunt relativ reduse. 

Prin acest studiu am incercat să evidentiem modificările acestui 
panmdrU al coagulării in septicemie la copil, ţinând totdeauna seama de 
varUciile legale de virsta gestaţionaJll şi postnatall. 
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Prelevarile au fost realizate inainte de a se incepe un tratament 
ant1coagulant. ştiindu-se că heparina potenţeazl actiunea inbibitorilor 
fiziologiei ai coagularii, scăzând nivelul lor plasmatic. 

Bilanţul hemostaz.ei standard pentru acest studiu a cuprins determinarea 
numărului de plachete, a nivelului de protrombină prin măsurarea timpului de 
recalcifiere a plasmei citratate in prezenţa tromboplastinci calcice, a timpului de 
cefalinii activat prin măsurarea timpului de recalcifJere plasmarică in prezenţa 
cefalinei şi a activatorului particular nesedimentabil, a nivelului fibrinogmului 
prin măsurarea coagulării unei plasme in prezenţa unui exces de trombină. 

S-au luat in considerare ca parametri de fond biologic vârsta 
gestaţională, greutatea şi tipul de alimentatie, iar stadiul clinic.o-evoluriv al 
:.cpti.:emiei şi sindromul hem~ic clinic manifest ca parametri clinico-biologici. 

1Joza1u: colorimemc al AT III folosind metoda Stachrom amidolitică 
pe substrat sintetic cromogen, a fost realizat datorită proprietăţii AT fii de a 
acţiona puternic şi imediat în prezenţa heparinei (9). 

Doza_iul presupune doi timpi: 
- incubaţid piasmei in prezenţa heparinei şi a unei cantităţi fixe şi in 

exces de trombină; 
- măsurarea trombinei reziduale prin activitatea sa amidolitică pe substrat 

sinteti.: de .:romogen CBS -34,37. Cantitatea de trombină utilizar.ă este 
prop<'l'lionali cu cantitatea de AT III prezentă în mediu. Valori uzuale: 8()-120%. 

Rerultate şi discuţii 

Analizând valorile A T Ill la cei 20 nou-născuţi cu septicemie luaţi in studiu, 
comparati\ cu rezultatele ob(inut.: la lotul martor am observat urmăloarele: 

- la toate cazurile luate în studiu valorile AT III au fost sub ,·alorile 
considerate nonnale la adult 1 ()-120%. 

Acelaşi lucru s-a constatat însă şi la lotul martor, ceea ce atestă 

constatările lui Berger şi colab. 1991 care susţin valorile de până la 50% din 
valoarea găsită la adult. la no.Hl.ăscutulla termen şi chiar mai scăzută la prematur. 

De remarcat este însă faptul ci dacă la lotul martor 90o/e din cazun au 
a\·ut un nivel de A T IJl apropiat de 65o/e, la lotul patologic valorile au fost 
mult mai mici sub 40% la 8 cazuri reprezentând 400.1.. 

Ta/Jelui nr.l 
Reoartitia cazurilor dUDă valorile A T ni 

Valori ale AT lll 
<25% <4()'}o >40% >70". 

LP LM LP LM LP LM LP 1 LM 

, cazuri 2 o 6 2 9 13 4 1 .5 
~ •;o 10 - 30 10 45 65 20 25 
: 

L~gendsJ: LM - lot manor; LP - lot pawlog1c 



Anticrombioa m este precoce consumată în coagulirile intravasculare 
di~ilalc astfel ci dozarea sa a fost propusă ca test de diagnostic precoce 
(Coqwf, 1990). in aceste cazuri trebuie să se asocieze după cum susţin 
autorii plasmi proaspiti congelată care va aduce A T III supt imentară. 

F9ptu.l că am găsit valori scăzute ale AT m la 8 cazuri, sub 40% din 
valoarea normală. comparativ cu lotul martor unde aceleaşi valori au apărut 
doar la 2 cazuri, ne îndreptăţeşte oare să susţinem consumul ei în procesul 
de coagulare? Am observat însă ci cele mai mici valori le-am găsit la cele 3 
cazuri care în final au decedat şi care au prezentat şi clinic semnele unei 
coagulări intravasculare diseminate. Menţionăm că la aceste cazuri nu s-a 
tacut heparinoterapie care ar fi putut scădea şi mai mult nivelul AT III. Nu 
putem susţine dacă nu a fost vorba şi de un deficit constitutional trammis 
ereditar întrucât nu s-au făcut determinări ascendenti lor, doar anamnestic nu 
s-au relatat episoade tromboembolice la părinţi sau alţi membri ai familiei. 

Dar putem susţine că determinările făcute pentru alţi factori sau 
inhibitori ai coagulirii, deşi nu au relevat valori foarte marcante totuşi cele 
câteva modificări observate în coagulare ne ajută la interpretarea in 
contextul clinic a posibilelor dereglări în hemostază. 

Luând astfel în considerare valorile anormale sub 600/o ale nivelului 
de protrombină, explorând factorii căii extrinseci (II, V, VU, X) ai 
complexului protrombinic, s-au înregistrat în 17 cazuri (85%). 

Scăderea timpului de protrombină la un număr aşa de mare de cazuri 
ifustrează şi mai pregnant afectarea hemostazei. 

Dar, afectarea bemostazei atestată de scăderea timpului de 
protrombini ridică intrebarea cât revine septicemie; şi cit aparţine 

deficitului de vitamină K. fiind vorba în afară de factorul V, de factorii 
dependenţi. ştiindu-se de asemenea că laptele matern este mult mai sărac în 
vitamina K. iar nou-născuţii noştri au fost în majoritate alimentaţi natural. 

Timpul parţial de tromboplastină a fost găsit prelungit peste 45"" la 12 
cazuri, ceea ce reprezintă 60%. TPT testează factorii XII. XI. VIri. 
excluzând din secvenţa coagulării factorul VII şi factorii trombocitari. Dacă 
existi paralelism între scăderea nivelului A T lll şi modificările TP şi TPT 
putem susţine că cel puţin în cazurile de CIVD clinic şi biologic declanşat 
m.mifcst1, acest paraJelism existi. Gradul de interesare a modificărilor AT 
IU ia aşa-zisele stări de hipercoagulabilitatc premergătoare CIVD rămâne 
iJxj d: swdiat. 

ADa.liza numirulu.i de trombocite precum şi a nivelului fibrinogenului, 
~ cu DiveluJ AT III pe de o parte dar şi cu stadiul evolutiv al 
~iri pe de alti parte, SUSţinem că deşi nu existA o reguli, cel puţin la 
cdc 2 can.i clcr-edme, acqti trei pararnetn au fost paralel scăzuţi. La unul 
daa c:a.mriJe clcudalt oiveluJ AT 111 a fost sc1zut, la fel şi fibrinogcnul pe 



.::ând numărul de trombocite a fost de 500000/mmc. Este vorba de o 
trombocitoză reacţională secundari sindromului inflamator, sau este 
hiperplachetoza caracteristică stărilor de hipercoagulabilitate premergătoare 

1 declanşării propriu-zise a CJVD, ceea ce rămâne încă de stabilit. 
faptul că un număr mare de cazuri a avut valori ale fibrinogenului în 

limite nonnale, poate fi explicat după cum arată Anne Marie Ficher, 1990, 
prin aceea că fibrinogenul fiind un reactant de fază acută creşte în orice 
proces inflamator, cu atât mai mult intr-o septicemie. Chiar dacă un proces 

, de CIVD este declanşat, consumul fibrinogenului prin acţiunea lrombinei va 
fi inlocuit de hiperproducţia lui prin inflamaţie încât acesta poate fi găsit cu 
valori nonnale. 

in concluzie, observaţiile noastre permit să se sublinieze următoarele: 
- fiind cunoscută tendinţa spre hipercoagulabilitate zisă paradoxală a 

nou-născutului scăderea AT III înclină balanţa spre coagulare; 
- frecvenţa cauzelor predispozante la care deseori se adaugă infecţia 

sau chiar infecţia conduce la activarea coagulării şi deci la consumul 
inhibitorilor săi; 

- dat fiind faptul că un nivel de cel puţin 50% al inhibitorilor 
tiziologici ai coagulării este necesar pentru a impiedica o coagulare 
patologică, scăderea unuia sau a tuturor acestor inhibitori in septicemie şi la 
nou-născut, atestA activarea coagulării intravasculare şi imposibilitatea 
blocării ei; 

- valorile scăzute ale AT m sub 40% la 8 cazuri reprezentând 40%, 
arată participarea sa activă in procesul de coagulare la nou-născutul cu 
septicemie şi totodată importanţa de a determina acest indicator ori de câte 
ori activarea coagulării este suspcc.latli; 

- nu trebuie uitate nici deficitele congenitale care, deşi rare. pot apărea 
in practica medicală şi printr-o anamneză amănuntită şi dozarea A T III la 
părinţi pot fi eliminate. 
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<;Ttrl>Y 0'11 ANTITHROMBIN III IN SEPTICAEMIA IN THE NEWBOR.IIi 

Ana PoţH>CU, G.Vmu, J.L.lNmory 

Antllhrombm III rs a gl)coprolein synthesiz.ed in the liver and endothelial 
~ils. and 11 •~ consuJen:d the most un portant physiological inhibitor of clotting 

Anlllhrumbm III has a progressive antithrombinic action, which become~ 
lmmcdiate and very strung in the presence ofheparin. 

This srudy is based on a casuistics selected from the department of neonatal 
reanimatron ofSt Antoine Hospital, Lille, France, and it includes the analysis ofthe 
mam phy\iologrcal inhibitor of AT III cloning, following up its role in coagulation 
and the rclatron with the clinical andlor biologica! haemorrhagic syndrome in the 
~wbom infants with septicaemia. 

We should mention that the study refers to a number of 20 newborn infants 
wff.:ring frum septicaem ia m comparison with a group of controls. 

The low values of AT III below 40% in 8 cases representing 40% sho~ the 
acuve particrpation m the cloning process in the newborn with septicaemia, and also 
thc importancc of the determination of this indicator whenever the acth·ation of 
coagulation is suspected. 

Sosillu reduuw. 05 02.1996 

OBSERVATII CLINICO-PARACLINICE CU PRIVIRE LA 
ACŢIU~EA NOXELOR PROFESIONALE ASUPRA 

ORGANISMULUI LA FABRICAREA FILMELOR ŞI HÂRTIEI 
FOTOSENSIBILE 

1. Domahidi, A.Dienes 

Disc1plina de igienA 
Unh·crsJtalca de Mcd1cml şi Fannacic Tirgu-Mure~ 

Uzina Materiale Fotosensibile din Tg.-Mureş este unică în ţară. este 
amplasată in Canicrul Unirii pe strada Plopilor. Data intrării in func\iune a 
uzinei este ianuarre 1982. 
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Este profitat! pe fabricarea produselor fotosensibile: film radio~;rafic, 

film fototehnic, hârtie fotografiCă. filme negative. filme pozitive alb-negru şi 
color precum şi soluţii pentru prelucrarea filmelor şi a haniilor fotosensibile 
(revelatori, fixatori). Uzina cuprinde următoarele secţii:\ 

Reactivi de sinteză: satisface nevoile de reactivi organici. se produc 
peste 143 de produse organice care necesită peste 300 de tipuri de materii 
prime. Programarea unui produs se face in functie de natura produsului 
chimic, cantităţile necesare. materiile prime utilizate. Iluminatul este natural 
sau artificial. Substanle chimice utilizate: acizi. baze. alcooli, eter, esteri, 
acetaţi. solvenţi organici ca hidrocarburile aromatice şi derivaţii lor (benzen. 
toluen, x.ilen, stiren etc.). 

Emulsie: se prepară emulsiile fotosensibile prin amestecarea unei solutii 
de azotat de argint cu o soluţie de halogenură alcalină precipitarea are loc intr:O 
soluţie de gelatină. Tot în această secţie se prepară emulsiile cuplanti de 
culoare necesare fabricării materialelor fotosensibile color. Se lucrează la 
lumină tehnologică. Substante chimice utilizate: azotat de argint. brornură de 
potasiu, apă arnoniacală. acetat de etil şi butil. metanol. solvenţi organ ici. 

Finisare: pregăteşte emulsia maturizată pentru turnare. Se lucrează la 
lumină monocromă (tehnologică). Noxele existente sunt cele din care se 
prepară emulsia. 

Turnare: are loc turnarea emulsiei pe suport foto cu ajutorul maşinii de 
turnare dublă. urmat de coagularea. uscarea emulsiei şi rebobinarea 
materialului fotosensibil. Aceste procese sunt automatizate. Se lucre;u.ă la 
lumină tehnologică, iar noxele sunt cele din care se prepară emulsia. La 
secţiile emulsie. finisare, turnare se lucrează discontinuu. între două tumări 
muncitorii sunt repartizaţi in alte secţii ale uzinei. 

Ambalare: are loc dimensionarea şi ambalarea produselor finite. Se 
lucrează Ia lumină tehnologiei, nu se lucrează cu substanţe chimice ca atare 
doar produsele fmite cu strat de emulsie fotosensibile vin in contact cu 
tegumentele operatorilor. 

Reactivi de prelucrare: se prepară şi se arnbalează solu!iile ~ccsar.: 
prelucrării materialelor fotosensi~ile. _Se lucre~ la lumină nawrali1 ~~~ 
artificială cu ~ubstanle ch1m1ce ce mtră rn compoz1ţ1a solut11ll1r de r~vel:uo.>n ş1 
fixatori (hidrochinonă. metol, fonnaldehidă etc.) 

c. T C.: controlează calitatea proceselor tehnologiCe ŞI a rrodwdor- o 
parte a angajaţilor secţiei lucrează În laboratoare (matCrtCI prime. :IJlCi. 
;enzitometric) iar restul angajatilor sunt repanizafi in secui le uzine.. 

Cerce/an: se ocupă cu cercetarea. obţinerea. testarea şi imhuniftt1~a 

produselor. Se lucreazA la lumina zilei. substan1cle ch1m1ce sunt cele dt la 
sectia Reactivi de sinteză. 
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Utilităţi. reparCl/ii mecamce (URM): deservesc instalatiile de pe 
intreaga platfonnă a uzinei cu apă, agent tennic, climatiz.are, intretinerea şi 

repararea utila_ielor. O parte a angajaţilor secţiei lucrează in ateliere fără noxe 
chimice. iar restul angajaţilor sunt repartizati in diferitele secţii ale uzinei. 

Sc.:ictatea Comercială TextiiA Mureş: este aşezată in Cartierul Rovinari, 
ronă ncindustnală.. nepoluată. Este profilată pe confecţionarea imbrăcămintei. 
ktivitatca se desîaşoară in hale de lucru la lumină naturală sau artificială., nu 
există nox.e chimice la acest loc de muncă. 

Ipoteza de lucru 

Datorită faptului că la acelaşi loc de muncă se lucrează cu mai multe 
substante chimice in acelaşi timp în aerul locului de muncă se găseşte un 
amestec de vapori de substanţe chimice. De obicei concentraţia individuală a 
unei substanţe este sub CMA, sau in unele cazuri una sau mai multe depăşesc 
CMA. Personalul este expus permanent actiunii amestecului de noxe in timpul 
activităţii. Din acest motiv am studiat corelaţia dintre expunerea la amestec de 
vapori toxici şi morbiditatea personalului expus. Totodată am studiat corelaţia 
dintre expunere la lumină tehnologică şi morbiditate. 

Materiale şi metoae 

Pentru studierea acestei corelaţii am ales ca lot de studiu 361 de 
persoane din 700 angajaţi ai Uzinei Materiale Fotosensibile. 

Am prelucrat datele monitorizării biologice şi biotoxicologice efectuate 
la Clinica de Boli Profesionale Tg.-Mureş, şi a determinărilor toxicologice de 
la locurile de muncă efectuate de Laboratorul Toxicologic Azomureş (4, 9, 19). 

Ca lot martor am ales 57 muncitori din 3&0. auaaiaţi de la S.C. Textila 
Mureş, proporţional cu lotul studiaL 

S-au prelucrat toate îmbolnăvirile acute şi cronice înregistrate pe fişele 
medicale. în afară de cele ginecologice. 

Metoda de studiu este cea epidemiologică longitudinală retrospectivă. 
perioada de studiu 5 ani (1990-1994), exprimarea incidentei morbiditătii s-a 
tacut în procente. valoarea medie pe an (5, 17). 

Caracteristicile lotului studiat: 
- Numărul angajaţilor luaţi in studiu: 361 din care 70,36% femei 

(reactivi sint. 19: 36,84%F; emulsie 47: 63,82%F; fmisare 23: 86,95%F; 
turnare 40: 37.50%F; ambalare 103: 96,11%F; reactivi prel 18: 88,88%F: 
CTC 29: IOO%F; cercetare 42: 76,16%F; URM 40: 15,00%F). 

- Vârsta: la femei predomină grupele 31-40 ani 48,10% şi 20-30 ani 
31,66%; la bărbaţi gtupele 31-40 ani 40,84% şi 20-30 ani 26,05%. 
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-Vechime: la femei predomină grupele de vecllime 11-20 ani 47,21% şi 
1-5 ani 29,56%; la bărbaţi grupele 11-20 ani 51% şi 1-5 ani 18,97-/e. 

- Studii: la femei predomină grupa cu XII clase 71,48%; la bărbati gropa 
cu VIII şi X clase 61,67%. 

- Fumători-nefumători: la femei predomină grupa nefwnltoare 62.5oe/o: 
la bărbaţi predomină grupa fumătorilor 59,62%. 

Caracteristicile lotului martor: 
-Numărul muncitorilor in studiu: 57 din care 70,17% femei. 
Vârsta: la femei predomină grupele de vârstă 31-40 şi 41-50 ani. ambele 

de 42,50%; la bărbaţi grupa 31-40 şi 41-50 ani ambele de 35,290/e. 
-Vechimea: la femei predomină grupele 11-20 ani 47,500/e şi 21-30 ani 

42,500/o; la bărbati grupele 11-20 şi 21-30 ani, ambele de 41,1 ?-le. 
- Studii: ia femei predomină grupele cu VIII şi X clase 77,500/e; la 

oarbafi grupele cu VIU şi X clase 58,83%. 
- F umători.-nefumăt.ori: la femei 67 ,500/e sunt nefumătoare; la bărbaţi 

52,95% fumători. 
- Conswn d~ alcool: la femei predominJ grupa neconsumatoare, lot 

studiat 63,68%, lot martor 90%; la bărbaţi grupul consumatorilor ocazionali 
lot studiat 53,07%, lot martor 64,70%. 

Pentru testarea diferenţei semnificative âmtre cele două 1otun am 
rol os it testul X2 (Hi pătrat) a lui Pearson ( 17). 

Ruuilale şi discuţii 

Secţia reactivi de sinteză: numărul probelor biologice este de 430 (pe 
cmci ani) din care 19 pozitive: Takata 5, Timol3, Mallen 3, H (nr. eritrocite) 3 
(scăzute), glicemie 2 (crescut), VSH 1 (crescut). L (nr. leucocite) 1 (scăzut), 
Hgb. 1 (scăzut). 

Determinări biotoxicologice: 95 din care 26 pozitive: sulf-index 13, 
tenolurile 1 O, acetonurie 2, timp de reacţie 1. 

Oetenninări toxicologice la locul de muncă (HQ, S{}z, C~. CI:) 
maJoritatea determinărilor depăşesc CMA. 

Morbidităti cu incidenţă semnificativ crescut! faţă de lotul martor: 
IACRS, distonie neurovegetativă, morbiditatea sistemului cutanat. 

Sec{ia emulsie: numărul total al probelor biologice 870 din care 77 
pozitive: VSH 24, Takata 19, Mallen 10, Timol 9, H. 8 (scăzut) Hgb. 4 
(scăzut). L. 2 (crescut), Ts. 1 (crescut). Teste biotoxicologice: 116 din care 
pozitive 16: sulf-index 8, acetonurie 5, fenolurie 3. Determinări toxicologice 
{metanol, acetat de etil, toluen, acid acetic, NH1. Ch, HCI, CCI.) majoritatea 
au inregistrat depăşiri ~M!.'· Morbiditate cu incidenţă semnificativ crescută 
faţă de lotul martor: urllcamle. 
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Secţia finison: probe biologice 308 din care pozitive 19: VSH Il, 
Tmol 3, Takata 2, Mallen l, H. l (scăzut), L. 1 (scăzut). Probe 
bioloxicologice: 21 din care pozitive 7~ timp de reacţie 4, sulf-index 2, 
acetonurie l. Determinări toxicologice (metanol, acetat de etil) majoritatea 
probelor au valoare sub CMA. Morbidităţi cu incidenţă semnificativ crescută 
faţă de lotul martor: morbiditate prin sistem cutanat, micoze cutanate, tulburări 
de vedere. 

Secţia reactivi de prelucrare: probe biologice 359, pozitive 30; VSH 9, 
H. 6 (5 scăzut), Timol5, Takata 4, Mallen 2. GPT l, GOT l. Hgb. 1 (scăzut). 
Detenninări biotoxicologice 48 din care Il pozitive; sulf-index 5, acetonurie 
5. timp de reacţie 1. Determinări toxicologice (acid acetic. formaldehidă.. 

hidrochinoni, fenidonă, carbonat de sodiu) majoritatea determinărilor peste 
CMA. Morbidităti cu incidenţă semnificativ crescută faţă de lotul martor: 
lACRS. nevrozA cardiac.ă., morbiditatea prin sistem nervos şi cutanat, 
dermatitele de contact. 

Secţia C.T.C.: probe biologice 188 din care 12 pozitive; VSH 5, Takata 
3. H. 2 (l scăzut). Te. l (crescut). Detenni..iări biotoxicologice: 50 din care Il 
pozitive; sulf-index 4, acetonurie 4, fenolurie 2, timp de reacţie 1. Morbidităţi 
cu incidenţă semnificativ crescută faţă de lotul martor: urticarii, tulburări de 
"edere, otită medie. 

Secţia ambalare: datorită faptului cA la locul de muncă nu există noxe 
nu s-au efectuat determinări biologice, toxicologice. Morbidităţi cu incidenţă 
crescută semnificativ faţă de lotul martor: IACRS, rinofaringită ac., sinuzită 
ac., afecţiuni cutanate. 

Secţiile turnare, cercetare. U.R.M. in ceea ce rriv~te incidenta 
îmbolnăvirilor pe aparate nu se ronstară creşterii semnificative fată de lotul martor. 

Concluzii 

Afecţiunile cutanate: urticariile, dermatlleie de contact. infecţiile 

cutanate au incidenta şi răspăndirea cea mai mare faţă de lotul martor. Sectiile 
cu incidenţă semnificativ crescută sunt: finisare, reactivi de prelucrare, reactivi 
de sinteză, emulsie, C.T.C. 

Afecţiunile aparatu.lui respirator: IACRS, rinofaringitele şi sinuzitele 
ocupă locul al doilea ca incidenţă şi răspândire ( 1 ). Secţiile cu incidenţă 
!.mlnificativ crescuti: reactivi de sinteză., reactivi de prelucrare, ambalare. 

Alte afecţiuni cu incidenţă semnificativ crescută: distonia 
neunm:aeuuivă (reactivi de sintezA), nevroza cardiad (reactivi de prelucrare) 
"'otila medie (C.T.C.) (22, 23). 

Privind nwnlrul afecţiunilor cu incidenţă crescută primul Joc îl ocupă 
~ Reactivi de prelucrare. 



Teste le biologiu in marea majoritate a cazurilor sunt nega1Ne arătând 
că functia de detoxificare a ficatului este bună. 

Referitor la lumina tehnologică nu am constatat o corelatx intre lumina 
monocroml şi morbiditate (prin sistem nervos, psihoze). 

Datorită respectării m!surilor tehniC(H)I'ganizatorice la nivel de uzina 
noxele profesionale nu prezintă un risc potenţial accentuat 

În urma observatiilor se recomandă monitorizarea locului de muncA prin 
determinări toxicologiu, mai ales in fazele critiu ale activităţii, detenninări 
biologice şi biotoxicologice să se facă obligatoriu şi periodic la intregul 
personal supus noxelor. 
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BIOLOGICAL MONITORISING RESULT OF THE PERSONS EXPOSED 
TO SOME NOXES IN MANUFACTURING PHOTOSENSJTIVE PAPERS 

AND PHOTOGRAPH FIL'\15 

L Domahidi, A.D~nu 

The effects of exposure to mixtures of toxic vapours, witb individual 
concentTalioos under CMA, or in some cases above CMA, have been studied in 361 
employees of tbe Pbotosensitive Materials Factory, Tg.-Mureş, by studying tbe 
morbidity, tbe resulu of bio1ogical, biotoxicological tesu, and tbe toxicological lab 
fllldings from tbe woricing places, including a period of five yean, from 1990 to 
1994. For a cootrol group we cbose S7 employees of S.C.Textila Mureş. ln tbe 
process of making pbotosensitive materials, tbere are used more than 300 chemical 
wbsamces (Kids, bases, organic solveoLS: benz.ene, tolueoe, sylene etc.), and in most 
of tbe seaîonl tbe employees work) in technological light. Most of the biological 
tests 1rc neptivc. lbe biocDx.icologal ones w,w exposure to organic solvents, and 

n 



the toxicological tests show exceeded CMA. The flrst place with signiflcantly 
increased morbidity against the control group is occupied by skin diseases: rash, 
contact eczemas, infections, foUowed by respiratory diseases: IACRS, 
rhinopharyngitis, sinusitis, and other diseases: neurovegetative lability, cardiac 
neurosis, otitis. The most exposed section of the factory is that of Processina 
Reagents. Due to proper techni~anization measurements at the factory level. t8e 
present professional noxes do not show an increased potential risk. 

Sosi/ la redacţie: 25.04.1996 

CIRCULA Ţ1A TULPIND...OR DE PSEUDOMONAS 
AERUGINOSA fN UNITĂ ŢI SA NIT ARE 

Felicia Toma, Lilla Urinczi, M.Peter, I.Lcis:/0 

Di~iplina de microbiologie 
Univcrsitma de Mcdicm.a şi FIU'IliiiCie 1 ârgu-Murcş 

În ultimii ani, patologia provocatA de bacilul piocianic s-a amplifica\ 
considerabil, afectând gazde compromise provenind din rândul cel~ 
cateterizaţi, imunosuprimaţi sau cu boli cronice. leziuni traumatice., arsuri 
(3,4,12,14, 15). 

Gennenii din genul Pseudomonas sunt foarte răspânditi in mediul 
spitalicesc, fiind prezenţi pretutindeni unde lipsesc măsurile elementare de 
igienă. Investigaţii epidemiologice arată că Pseudomonas aeruginosa (P.ae.) 
este responsabil de 10% din totalul infecţiilor nosocomiale (3, 15). pu~ 
infecta aproape orice ţesut (7, 8, 12, 14, 16). 

Cu toate că este rezistent la majoritatea antibiolicelor uzuale. 
germenul îşi menţine sensibilitatea faţă de aminoglicozide şi peniciline 
semisintetice (1, 2, 10, li, 16). P. ae. este inci sensibil la cefalosporinele de 
generaţia a lll-a (ceftazidim. c~fo~na), deşi s-au semnalat deja tulpi!li 
n:zistente şi faţă de aceste antJbtottce (13, 17). 

Infec{ia cu P.ae. este in mare măsură restrânsă la persoanele internat~. 
care pot achiziţiona microorganismul din mediul înconjurător prin contacl 
uman sau prin vectori nevii (6). Suporturile materiale de transmitere 11 

bactlului piocianic in spital pot fi lichidele de perfuzie. solutiile olialmicc şi 
antisepttce. săpunul, aparatele de ventila{ie artificială. incubatoarele, 
decantoarele de apă, plantele ornamentale şi apa din \Uelc: de llori, 
penuţele pentru unghii etc. (5, 9). Pacienţii mai pot dezvolta inf~ctii 

endogene (12) cu acest microorganism prezent pe tegumente. in tractul lor 
:.~asuomtestinal sau respirator. Cele mai importAnte surse umlln~ de.' mf".,;tic 
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cu Pac ~ulii bolnavii pnn produsele lor patologice: urina. secrctiile plăgilor 
inli:.:tatc ~i ale lcziUnilor exsudative, care contaminează îmbrăcămintea sau 
lcnjcria de pat. de unde gennenul este transferat altor pacienti prin mâna 
pcNmalulu• mt!dico-sanitar sau a vizitatorilor. Transmiterea de la persoană 
la pcrsoan.i parc a fi cea mai importantă cale de răspândire a infecţiei. 

lnfi:qiilc acnene sunt foarte rare. 
Om punct de vedere epidemiologic este foarte importantă 

identificarea pn:cisă a tulpinilor de P.ae. izolate din mediul spitalicesc şi de 
la nivelul sur!>elor de infeqie din spital (10, 11). 

Ţinând cont de importanta pe care o are P.ae. în apariţia infecţiilor 
nosocomiale. ne-am propus să identificăm sursele de bacil piocianic în unele 
unităţi curative din Tg.-Mureş, farmacorezistenţa tulpinilor izolate şi ~ 

elaborăm o sene de măsuri menite a preveni răspândirea IJ,el11lenului în spital. 

Material şi metodă 

În perioada ianuarie-decembrie 1995 am efectuat controlul 
microbiologie al personalului medico-sanitar şi al asistaţilor, precum şi al 
condiţiilor igienico-sanitare la Clinica de Chirurgie nr.2, Clinica de 
Urologie, Clinica de Pediatrie nr.2 şi 3 şi Clinica de Oftalmologie. În acest 
scop au fost recoltatel385 de probe după cum urmează: 275 secreţii nazo­
faringiene, ::ns probe de materii fecale, 442 probe de pe suprafeţe şi 

inventar moale. veselă şi tacâmuri, 80 probe de aeromicrotloră, 170 de pe 
tegument (mână), 143 probe de sterilitate. 

Recoltarea şi prelucrarea probelor au fost efectuate in contonnJtate cu 
Ordinul M.S. nr. 19011982 pentru stabilirea normelor tehnice privind 
prevenirea şi combaterea infecţiilor intraspitaliceşti, publicat în Buletinul 
M.S. nr. 6/1982. Identificarea gennenului a avut la bază recomandările 
cuprinse în "Practica! Medical Microbiology", ediţia a lll-a. voi.IJ. 

Pentru tulpinile de P.ae. izolate au fost efectuate antibiograme pentru 
a testa sensibilitatea gennenului fală de antibiotice şi chimioterapice, prin 
metoda difuzimetrică Kirby-Bauer, folosind microcomprimate produse de 
Uzina de Medicamente Bucureşti şi de firma Oxoid. Citirea antibiogramei 
s-a efectuat prin măsurarea diametrului zonei de inhibiţie în mm, iar 
exprimarea şi interpretarea rezultatului a fost făcută pe baza "standardelor 
diametrelor critice". 

Rezultare şi discuţii 

Controlul bacteriologie efectuat a căutat să evidentieze eventualii 
purtători sănătoşi de P.ae., precum şi încărcătura bacteriani a mâinilor 
personalului medico-sanitar şi a asistaţilor, care reflectă indirect igiena 
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personală. Rezultatele obţinute privind starea de portaj şi încărcăt..Ira 
bacteriani tegumentară sunt redate în tabelele nr.l şi nr.2. Datele obţinute 
confirmă rolul important. ca sursă de infecţie, al bolnavilor-purtători de 
germeni şi scot în evidenţă importanţa mâinii ca mijloc de diseminare a 
bacilului piocianic în spital. 

T abeluJ nr. 1 
Pseudomonas aeruginosa: starea de portaj nazofaringian şi intestina! 

Persoane examinate ~.probe Secreţie nazofar. Materii fecale Totaf·· 
probe pozitive probe pozitive probe pozitive 
Nr. % Nr. % Nr. ... '·-'"% 

Bolnavi 100 18 18 4 4 22 l2 
Medici 25 2 8 1 4 3 t2 
Personal mediu 50 5 10 2 4 7 14 
Elevi in practică so 3 6 1 2 4 ... 
Personal din blocul 25 1 2 1 2 2 · .. ' ;4 
alimentar 
Personal ajuWor 25 4 8 1 2 5 : 10 

Total 275 33 12 10 3.6 4} tS.6 

Tabelul nr.2 
Pseudomonas aeruginosa: încărcătura bacteriană tegumentarâ 

-- Nr. probe i Persoane examinate Probe pozitive 
Nr. % 

[ Mame insotitoare 20 2 10 ' .. 

f Bolnavi 40 10 25 . :\. 

Medici 20 - - ~ 

i Personal mediu 30 6 20 
.. 
.. 

l Personal de înwiiire 30 12 40 -· 
i Personal din blocul alimentar 30 3 10 ·'· ... 

[Total 170 33 19,41 

Din cele 442 probe de pe suprafeţe şi inventar moale, 51 au fost 
pozitive pentru P.ae. (11,53%). C~le mai co~tammate erau ch~uv~tclc din 
blocul alimentar (50"/o), podeaua dm blocul alimentar, saloane ş1 bă1 (40%), 
saltde (30%). De menţionat este faptul că. pe lângă P.ae .. au fost izolati şi atti 
•crrnent patogeni şi condiţionat patogeni de pe inventarul moale şi suprafc1c 
~E.coli 19.9%; K.lebsiella spp. 191'/e; Staphylococcus aurcus IJJ~%; Pflltcus 
·pp. 7,23%). ceea ce demonstrează rolul impona_nt al mcd1ului "pitalict.-sc in 
:ranl>auterea germenilor în Wlitilile sanitare. In multe c:uuri am it.olat 
concomuent două sau chiar trei feluri de germeni de pe acelaş1 obit."':t ~u supra tată. 
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Foarte Importantă. din punct de vedere epidemiologic, este prezenţa 
ba.;•h~fui piocianic in soluţii antiseptice şi oftalmologice de instilat (12,5%) 
precum şi in solutiile de bromocet (14,2%) destinate păstrării periilor de 
Ullj:.hil din blocul operator. 

t>in 80 de probe de aeromrcroftoră recoltate din unităţile sanitare 
ammtitc. 6 au fost pozitive pentru P.ae. (7,5%). În sălile de operaţie 
nw1.1ărul de gerrneni/m3 de aer s-a situat între 250-400 gerrneni/m3 şi nu s-a 
t~lllt nici o tulpină de bacil piocianic. Contaminarea aerului cu acest 
iCt:mCn a fost mai mare în secţia de urologie şi pediatrie, (10%) faţă de 
durtirgic şi oftalmologie (5%). Numărul mic de tulpini izolate din 
al!romicroflora de spital, susţin afirmaţia că modul cel mai important de 
diseminare a bacilului piocianic in unităţile sanitare nu este aerul, ci 
tegumentul şi suprafetele contaminate. 

Instrumentele şi materialele cu prescripţia "steril" au fost lipsite ae 
bactl piocianic. 

Din cele m tulpini de P.ae. izolate din mediul spitalicesc. 100 au 
fost testate fată de acţiunea antibioticelor şi chimioterapicelor. 

Dintre bctalactaminele active pe P.ae. am testat: Tîcarcikna, 
~1peracilina. Cefoperazona, Ceftazidim, Cefepim, Aztrevnam, Imipenem. 
Rez.ultatele scot în evidenţă faptul că Imipenemul este betalactamina cu cea 
ptai bună activitate asupra bacilului piocianic. urmat de ceftazidim şi 

piperacilină. Fenotipurile dominante de rezistenţă la betalactamine au fost 
wprinse în tabelul nr.3 

Tabelul nT.3 
Pseudomonas aeruginosa: fenotipuri de rezistenţă faţa de betalactamine; 

testate 100 tulpini 

Antibioticul Fenotip de rezistenţă 
~ 40 tulpini 20 tuil)ini 12 tulpini 

Ticarcilină R MS R 
Piperacilina s s R 
Cefooerazon MS MS R 
Ceftazidim s s MS 
Cefeoim MS MS R 
Aztreonam MS MS R 
lmioenem s s s 

S=sensibil: R=rez1stent: MS=moderat sens1b1l 

1 

1 

1 

P.ae. izolat din unităţile sanitare amintite, prezintă un procent mare 
de tulpini rezistente la acţiunea aminozidelor. Un procent de 70% din tulpini 
au fost rezistente la gentamicină şi tobramicină, iar 1 00/o prezentau rezistenţă 
faţă de toate cele patru aminozide testate. Acţiune mai eficientă a avut 
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amik.acina. faţA de care 80"/a din tulpini erau sensibile. Fmocjpurile 
dominante de rez1stenţă la aminozide sunt redate in tabelul ar.4 

Tabelul IV.4 
Pseudomonas aeruginosa: fenotipuri de rezistenta fat! de aminozide; 

testate 1 00 tuloini 

l Antibioticul Fenorip de rezistenta 
15 tulpini IS tulpini IOtuloini 

1 Gentamicinli R R R --
T obramicinli R R R 
Netilrnicină s R R 
Arnikacinll s s R .. 

R=reZJstent; S=sens1btl 

PetJoxacin, Ofloxacin, Ciprofloxacin au fost tluorochinolonele 
testate. Cele 20 de tulpini examinate au fost sensibile la Ciprofloxacin 
(100%), unele manifestând rezistenţă faţă de Ofloxacin (25%) sau 
Pefloxacin ( 15%). 

Concluzii 

1.Rezultatele obţinute scot in evidenţă un procent ridicat de purtători 
tegumentari (19%) şi nazali de Pseudomonas aeruginosa (12%). 

2.Cele mai poluate suprafeţe au fost chiuvetele din blocul alimentar 
(50%), podeaua (40%), salte lei~: (30%). 

3.Tulpinile izolate erau rezistente la gentamicini şi tobramicma 
(70%) şi manifestau sensibilitate faţă de im.ipeoem şi ciprotloxacin (100%). 
amikacină (80%), ceftazidim (70%). 
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THE PRESENCE OF PSEUDOMONAS AERUGINOSA IN HOSTIPALS 

Felic:ia T01r14, Lilla Uriltczi, M.Nt~r. l!Ănlo 

A study was perfonned between Jan. and Dec. 199S to assess the sources of 
f'~omonas aeruginosa in some units of Tg.-Mureş. A total of 1385 specimens 
were obtained from patients, hospital personnel, envirorunental surfaces and air 
~les. Over 9.6•;. of samples were positive for Pseudomonas aeruginosa. The 
prnponion of healthy carrien on the skin (19.41%}, in the respiratory (12°/e} or 
intcwnal ~ (3.3%) demonstt'aleS that person~ transfer 5em!S tobe the 
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most unponant mode of transfer. Only 6 air samples of 10 wcre pos~ fer 
Pseudomonas arruginosa. The organism was resistant to most antibiotic~ 
P~eudomonas aeruginosa was susceptible to lmipenem (11>0-.4), Ciprofloxacin 
( 1 00%), Amikacin (80%). 

Sosit/a redacţie: 22.04.1996 

STUDIUL COMPARA TIV AL CONCENTRA ŢI EI 
ALF A-1-A.~TITRIPSINEI, ACIDULUI SIALIC DIN 

GLICOPROTErNELE SERI CE ACIDOSOLUBILE ŞI AL 
ACTIVITĂŢII PLASMA TICE BAZALE A 

LIPOPROTEINLIP AZEI Li\ BOLNAVI CU BOALĂ 
CORONARIANĂ 

Minodora Dobreanu, J.Mathi, lbolya Andrtis, Anca Dărăbuş, L.Bukaresti 

Disciphna de biochimie 
Universitala de MedicinA şi Farmacie Tirgu-Mureş 

Incidenta bolilor coronariene este strâns corelată cu instalarea şi 

evoluţia Iezi uni lor aterosclerotice; primele leziWii apar încă la vârstă tânără.. 
prezenta lor însă devine evidentă (prin forme clinice diverse) mai ales la 
vârsta adultă. Eforturi de cercetare considerabile se fac pentru investigarea 
factorilor de risc şi a acelora care au valoare predictivl pentru această boală. 

în inflarnaţii şi leziuni celulare este caracteristică creşterea 

concentraţiei plasmatice a reactanţilor de fază acută (I-3). Aceştia sunt 
majontatea glicoproteine, cu un continut crescut de acid sialic (80"/o sub 
formă de acid N-acetil neuraminic, iar 20"/o sub formi de acid N-acetil9 0-
L-Jactil neurarninic) mai ales alfa-1-antitripsina (A-l-AT), glicoproteina 
alfa-1-acidă. haptoglobina; cel mai ridicat conţinut in acid sialic il are A-l­
AT (4). Numeroase studii arată valoarea predictivă a creşterii concentraţiei 
acidului sialic pentru mortalitatea prin boli coronariene (5). precum şi relaţia 
dintre parametrii de fazA acută şi factorii de risc major in aneriopatii: 
h•percolesterolemia. fumatul, excesul ponderal~ hipertensiunea aJttrialâ.. 
lipsa de activitate fizică. consumul de al~ool (4). S~ii ~oa,_-e ale 
olectivului nostru (6, 7) au arătat că atat conceotraţia ghcoprou:melor 

~erice acidosolubile bogate~ acid sialic, cât şi c~traţia A-l-AT, creşte 
-
0 

afecţiunile cu caracter mflamator sau destructiv. Totodati e:sk de 
1 

marcat faptul că in cazul mai multor boli (înft ~ şi c:ardiopMia 
:Cherntcă) valorile obţinute pentru ambii puameui s-au situat intre bmile 
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foarte largi, de la valori net subnonnale până la valori mult crescute. De 
asemenea s-a constatat o activitate semnificativ crescută a lipoproteinlipazei 
(LPL) plasmatice ba.zale la bolnavi cu afecţiuni vasculare aterosclerorice 
(cerebrale., coronariene. periferice). De aceea ne-am propus studierea 
compenltivl a actîvităp.i acestei enzime "cheie" în metabolismuJ lipidic şi a unor 
reactmţi de fază acută (acid sialic şi A-1-AT), în dinamică, la bolnavi cu 
accidente coronariene acute şi la bolnavi cu boală coronariană cronică.. 

Material li metodă 

Studiul comparativ a fost efectuat pe 75 de persoane grupate în trei 
loturi astfel: · 

-44 de bolnavi cu infarct miocardic acut (IMA) depistaţi în primele 3 
zile de la accidentul vascular.t 

- 20 de bolnavi cu diverse forme clinice de angină pectorală instabilă 
(APi). 

- 11 indivizi flrl afecţiuni va&CUlare (M), donatori de sânge ai 
Centrului de Rea>ltare şi Conservare a Sângelui Tg.-Mureş. 

Repartiţia pe sexe a fost similară la cele trei loturi: 25% femei şi 75% 
birbati, iar structura pe grupe de vârstă a loturilor studiate este redatA în 
fig.or.l. 

IMA 

•71-80 ani 

.61-70 ani 

APi 051-60 ani 

•41-50ani 

.31-40 ani 

•21-30 ani 
M 

o 5 10 15 2 

FIJ.~r.J: SCnlc:an pe grupe de vind alorurilor studiltc 
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S-au studiat llllDitori.i parametrii: 
I.Concentraţia serică a A-l-AT- prin imunodifuziune radială simpli 

(tehnica Mancini); valori nonnale: mai mici de 200 mg%. 
2.Concentraţia serică a acidului sialic - prin metoda cu dîfenUamină 

(Ayala., 8) modificati; valori normale: sub 10 mg%. 
3.Activitatea plasmatică a LPL - printr-un procedeu titrimetric cu 

punct de echilibru obiectiviz.at; limitele acceptate oentru valorile normale 
ale activităţii enzimatice au fost 0-2 lflll. 

Determinările s-au efectuat, pentru majoritatea bolnavilor, in douA 
etape: în primele trei zile de la acc1dentul vascular (sau de la internare 
pentru bolnavii APi) şi după7-12 zile de la internare. 

Prelucrarea statistică s-a făcut prin testul t (Student). 

ReZJJ/tate 

Deoarece unul dintre parametrii studiaţi (activitatea plasmatică a 
LPL) este profund influentat de prezenţa/absenta heparinei în circulaţie 
(heparina eliberează LPL de pe endoteliul vascular), studiul celor trei 
parametri la loturile de bolnavi s-a tăcut separat pentru bolnavii tratati cu 
heparină şi pentru cei tlră tratament anticoagulant injectabil. Rezultatele 
obţinute sunt redate in tabelul nr.l şi in figurile 2 a, b,c. 

Tabelul nr./. 
Valorile pr.1111eai !Of srud iap la ce le trc1 loturi 

1 rarametruiiLotul IMA API M 
A-1-AT(+H)mg% 398,83± 125,826 263,6±31,024 

A-l-AT (-H) mg"lo 291,88±65,436 274±20,483 256,4±26.979 

Ac.sialic ( +H) m~. 8,97±3,447 14,54±7,145 

Ac.sialic ( -H) m~1• 7,88±1,774 9,58±2,246 9,72±2.222 

LPl ( +H) Ulii 1,00±1,918 3,42±3.281 

LPl (-H) Ulii 0.34±0,907 1,58±2,067 1.62±2.102 

Alfa-1-Antitripsina are concentraţii mai mari la bolnavii cu IMA 
tBtati cu heparină decât Ia cei netrataţi (0,0 1 <p<0,025). Diferenta este de 
asemenea semnificativi (0,005<p<O,Ol) in favoarea bolnavilor IMA trataţi 
cu heparină faţl de bolnavii APi tra111ţj cu heparină şi nesemnificativă intre 
cele douA tipuri de bolnavi, netrataţi insi cu anticoagulante injectnbile 
(tabelul nr.l şi fig.nr.2a). 
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-Hc +He 

pan pan .-------. .... .... I•M DAPI •• MA 1 

Fig.nr.la: Concentraţia a-1 Antitripsinei la laturile studiate ("m mg"lo) 

Concentraţia A-l-AT este crescută relativ semnificativ (0,05<p<O, 1) 
la bolnavii IMA neheparinizaţi faţă de lotul (M). Dinamica modificărilor 
concentraţiei A-l-AT s-a arătat semnificativă (O,Ol<p<0,025) doar la 
bolnavii IMA (tabelul nr.2). 

Tabel'lli nr.2 
Valorile obţinute prin studiul în dinamică al parametrilor 

Dclmnin=a~Lotul IMA a-a dc:t. > IMA (a Il-a dc:t.) APi (l-a dc:t.) APi (an .. dc:t.) 
A-t-AT(+H)mgO/o 395,08±159,191 340,92±92,861 274:1:18,726 270.td:14,411 
Ac.sialic ( +H)me% 7,15±3,066 7,45±3,534 12,42:1:7.273 10,95±2.293 

LPL( +1-0 Ulii 1,26±1,647 2,23±2,79-4 4.53±3. 488 3,01 :t2., 988 

În ceea ce priveşte concentraţia seriei a acidului sialic din 
glicoproteinele acide, diferenţa între bolnavii lMA trataţi cu heparină şi 

bolnavii- IMA netrataţi cu heparină, este nesemnificativă; diferenţa între 
laturile IMA şi APi este semnificativă atât pentru cele tratate cu heparină 
(O,Ol<p<0,05) cât şi pentru cele netratate cu hepannă (0,05<p<O,I) (tabelul 
nr.l şi fig.nr .2b ). 
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Diferenţa este de asemenea semnificativă fată de 1otllf martor 
(0,025<p<O,OS), dar necaracteristici (concentrafia acidului sia~ic la lotul 
!MA a fost mai mică decât la lotul M). Studiul în dinamică al c-oticentratiei 
acidului sialic la bolnavii IMA şi APi trataţi cu heparină (tabelul nr.2), arată 
modificări nesemnificative. Studii anterioare (2) au atătat că intre accidentul 
vascular acut şi creşterea concentraţiei acidului siaJic există o perioadl "~" 
llipsă de sincronizare). 

Activitatea plasmaticl a LPL la bolnavii cu IMA şi APi este uşor 
..:rescută (O,OS<p<O,I) la pacienţii trataţi cu heparină faţă de ce1 netratati, 
comportament explicat de roluJ eliberant al heparinei pentru LPL fixat pe 
endoteliul vascular (tabelul nr.l şi fig.nr.2c). 

M APi fMA 

1• -Hepannt c +Heparina 1 
Fig.fll"lc: Activitatea bazall a lipoproteinlipazei (în U.lll) 

Activitatea plasmatică a LPL este scăzută semnificativ (p<0.05) la 
bolnavii cu IMA trataţi cu beparină comparativ cu bolnavii cu APi trutaţi cu 
heparină; de asemenea o scădere relativ semnificativă (O,OS<p<O, 1) a activitătii 
plasmatice a LPL. apare la bolnavii lMA netratati cu heparină fală de h.>!na\ii 
AP1 netratati. precum şi faţă de lotul martor (0,05<p<O,I). Studiul in dinamic.; al 
activităţii plasmatice LPL la bolnavii IMA tratati cu heparină. arntă o creştere 
uşoară (O,l<p<0,2) a activităţii după aproximativ o săptămână de la dcll.:mtioarc 
(tabelul nr2). La bolnavii cu AP1 modificarea este nesemniticati\ă. 

în ceea ce priveşte comportamentul parametrllor studiati Cl'IKtp.uativ 
la loturile APi şi M (tabelul nr.l şi fig.nr. 2a, b, c), am obscl"\at J1'1'--rcn1c 
relativ semnificative (O,OS<p<O, 1) doar pentru concentrat ia A-1-AT. in 
sensul creşterii acesteia la lotul bolnavilor. 

Conciuz11 

J.Concentratia seriei a A-l-AT pare a fi cel mai sen~ihil p;,ramrtru 
(dintre cei studiaţi); creşte semnifK'cltiv (0,005~p<O,O!) ma• ab 1:1 h<>ln.1vu 
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I!\4A (tratati sau netralaţi cu heparinl), dar şi la bolnavii APi, insi mai puţin 
semnificativ C0.05<p<O,I ); acest parametru prezintă de asemenea o 
mndificare dinamică semnificativi (0,01 <p<0,025) la bolnavii IMA, la care 
~ade progresiv după pnma săptămână de la debutul accidentului vascular, 
dt."Ci poate fi considerat un parametru care reflectă fidel regresia 
fenomenului inllamator/distructiv acut. 

2.Concentraţia serică a acidului sialic din glicoproteinele acido­
solubile diferă semnificativ între lotuliMA şi celelalte loturi (APi şi M), dar 
diferenta c~tc nccaractcristică. Nu prezintă modificare dinamică la nici unul 
dintre lot un. 

3.Difcrentele semnificative ale activităţii plasmatice a LPL. observate 
mtre loturile de bolnavi tralate cu heparinli şi cele netratate, certificA rolul 
eliberator de pe cndoteliul vascular, pe care heparina il are pentru LPL. În 
primele zile după lMA, activitatea LPL este foarte scăzută: revine după 7-12 
zile la valori comparative cu cele obţinute la bolnavii APi. Această evoluţie 
explică observaţia că în prima săptămână după IMA toţi bolnavii au 
hipcr/dislipidemii de tip III, IV sau V (cu hipertrigliceridemie). 
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COMPARATIVE STIJDY OF SERUM ALPHA-1-ANTITRIPSL~.SL\UC 
ACID FROM SERUM ACID GLYCOPROTEINS AND OF PLASMA 

LIPOPROTEIN LIP ASE ACTIVITY IN PATIENTS WITH COilOI'UJt"' 
HEART DISEASE 

Minodora Dobmmu, J.Mdlhe, Ibolya ANITas, Anca Dlvlllnq, L.Bd:aruti 

The purpose of this study was to analyse comparatively the modirJCatKJn of 
some acute phase reactants (Alpha-1-Antitripsin and Sialic Acid from serum acid 
glycoproteins) and plasma Lipoprotein Lipase (LPL) activity in 44 patients with 
acute myocardial infarction (AMI), 20 patients with unstable angina (UA) and 1 1 
healthy persons (C=control). Serum Atpha-1-Antitripsin seems to be the most 
sensible parameter; it increases significantly (O.OOS<p<O.OI) in AMI patients but 
also in UA paticnts (les~ significanly O.OS<p<O.I); this parameter decreases 
signifi<.antly (0.01<p<0.025) in the next 14 days after AMI, reflecting the regression 
of dc:srructivelinflamrnatory process. Concentration of sialic acid in serum acid 
glycoproteins was singnificantly decrea.seJ ;n AMI patients, comparatively with UA 
patients and C; this parameter does not change significantly in time, in any groups. 
The significant difference between the plasma LPL activity in patients treated and 
untreated with heparin is due to the release function of heparin for LPL linked by 
vascular endothelium. ln the treated groups, LPL activity is signifJC8Jitly decreased 
(p<O.OS) in AMI patients; in untreated groups, LPL activity is also decreased in AMI 
patients as compared with both UA parients and controls, but Jess significantl) 
(0.05<p<O. 1 ). During the first week after myocardial infraction, LPL activity is very 
low; in the next 12-14 days it resurnes the value obtained in UA patients; this 
evolution of LPL activity explains hypertriglyceridaemias obsenled in the fust week 
after AMI. 

Sosit la redacţie: 31.05.1996 
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REFERATE GENERALE 

ACTUALITĂŢI ÎN ETIOPATOGENIA ULCER ULUI GASTRIC 
ŞIDUODENAL 

C.Dudea, Ligia Bancu 

Oinica MedicalA or.l 
Univcrsiwea de Medicinii şi Farmacie Târgu-Murcş 

Problematica etiopatogeniei ulcerului gastric şi duodenal - UGD - a 
fost una dintre cele mai complexe şi controversate şi care a suferit de-a 
lungul timpului numeroase adăugiri de fapte noi şi uneori chiar mutaţii de 
concepţie. 

Doui aspecte noi şi cu valoare practică deosebită au intervenit in 
cunoaşterea etiopatogeniei UGD in ultimii 20 de ani. 

1. Fundamentarea teoretică şi experimentalA şi obţinerea, pe această 
ba.zi, a unor mijloace terapeutice de o eficienţă incomparabilă cu cele 
anterioare (şi acestea o-au fost puţine!), cum ar fi: blocanţii receptorilor 
histaminici H2, sau ai pompei protonice, mai puţin blocanpl receptorilor 
gastrinici sau muscarinici, precum şi intervenţia substanţelor protectoare ale 
mucoasei gastric:e şi mai ales a prcstag!andinelor. 

2. Descoperirea €k>a dreptul neaşteptată a rolului cert (d:rr inel 
incomplet elucidat) al infecţiei mucoasei Bastrice cu HelicoLacter pylori 
- Hp- in produce-ea UGD, dar şi a gastritei cronice şi chiar a cancerului 
gastric. Rolul jucat in etiopatogenia UGD este confirmat de eficienţa 
deosebiti a terapiei antiinfecţioase specifice. De această din urmă problemă 
ne ocupăm in ultima vreme in cadrul colectivului de gastroenterologie de la 
Clinica Mcdicali nr.l. 

De aceea. am considerat ci este util si trecem in revistă, in mod foarte 
succint, cea ce se ştie astlzi despre diferitele aspecte de etiopatogenie şi 
fiziopatologie a UGD. in vederea înţelegerii modului de acţiune şi a 
limitelor şi problemelor puse de mijloacele de tratament preconizate in 
uitimii aui ÎJI UGD. · 
~ ~ cmlribuic la initierea uJcerulw ŞI ape>~ la croruc:IZ:lf'Ca sa 

poe fi si6!;•acint.• in ~clc:sfn dczoedUiibrul intre (3, 4, 6, 14): 



• factorii agresivi. in special acţiunea acidului c:lorhidric: 'i pepsinei şi 
• factorii defensivi, de apărare fatA de agresiunea acidc>peptic.ă şi de 

reparare a leziunilor mucoasei gastroduodenale. 
În continuare, vor fi analizaţi pc scW1 factorii incriminati în 

etiopatogenia UGD. 
Factorul agresiv acido-peptic este cel mai vechi 'i bine cunoscut. De 

la Schwartz (1910) a apărut aforismul: "no acid, no ulcer" ("fără acid, nu 
există ulcer"). Ulcerul apare numai acolo unde există mucoasă gastrică 
acido-secretantă sau zone de metaplazie de mucoasă gastrică (duoden, 
esofag, diverticul Meckel) (4, 1 0). 

Un argument major pentru rolul secreţiei acide în etiopatogenia UGD 
este corolarul terapeutic: ulcerul se vindecă prin acele mijloace terapeutice. 
medicamentoase sau chirurgicale - care combat sau chiar suprimă secreţia 
acid! din stomac. 

Trebuie precizat că: . 
- Uneori - mai ales in ulcerul duodenal - există o hipersecreţi.: bazall 

de acid clorhidric şi pepsinogen, datorată existenţei unei mase secretante 
crescute condiţionată genetic; alteori există o hipersecreţie acidă fără masă 
secretantă crescută (10); 

- În ulcerul gastric aproape întotdeauna, ca şi într-o parte din cazurile 
de ulcer duodenal, există o secreţie acidă între limite notmale (sau wteori 
chiar subnormale) (8). 

Prototipul cvasiexperiment.al creat de naturi al ulcerului produs 
aproape exclusiv prin excesul de secreţie de HCI il reprezintă sindromul 
Zollin~er-Eilison. 

In ultima vreme s-a demonstrat că pentru producerea UGD este 
necesară şi o hipersecreţie tk pcp.sinogen (produs de celulele principale din 
glandele gastrice şi care în prezenta HCI se transformă în pepsină activă). La 
cei cu ulcer duodenal se constată adeseori o hiperpepsinogenemie, chiar şi 
atun.::i când secreţia de HCI este normalA (14). 

De aceea. s-a spus că aforismul lui Sclrwartz trebuie completat: "f3d 
HCI şi pepsină, nu este ulcer". 

Din cele de mai sus rezultă rolul important pe care il joacă activitatea 
de autodigestie a complexului HCVpepsină şi aceasta mai ales in 
"cronicizarea ulcerului" (6, 14). 

Este util si parcurgem pc scurt ceea ce se ştie astăzi despre procesele 
care se petrec la nivelul celulei parietale din mucoasa gastrică. cea care 
secretă HCI. 

Trebuie reamintit el mucoasa gastrică prezinti o situatie biologid 
unic! în organism. Dacă regula de bază a tuturor celorlalte. ţesuturi.~ esta 
că mediul lor intern şi cel extern (interstiţiu!) sunt uşor a.lcaline (pH m.JIIr de 



7,3). celulele parietaJe gastrice produc o secreţie intens acidă. cu pH care 
scade la 2 şi chiar la l, de-a dreptul caustică in sine. Cu toate acestea, 
celulele parieta.Je suporti prezenta acestui acid concentrat şi mucoasa 
gastrică in ansamblul ei "tolerează" prezenta unui suc gastric cu pH sub 4, 
fără ca in mod obişnuit să se producă leziuni de autodigestie (Il). 

Trebuie deci înţelese două procese complexe şi complicate: 
-cum se produce secrepa concentrată de HG in celulele parietale? 
-cum "rezistă" mucoasa gastrică la contactul cu un suc gastric intens 

ac1d şi care in sine este de-a dreptul nociv? 
Celulele parietale au o alcătuire aparte. cu nişre mari canalicule 

secretorii ramificate şi care comunică cu lumenul glandei, o serie de tubulo­
\·ezicule intracitoplasmatice şi care înconjoară canaliculele, precum şi un 
număr mare de mitocondrii. ceea ce sugerează că aceste celule au o 
acti" itate energetică şi metabolică intensă (Il). 

La nivelul celulei parietale se produce secreţia de HCI prin activitatea 
unei pompe protonice situată între canaliculele secretorii şi tubulo-vezicule. 
AceastA pompă protonică. reprezentata de o H", K • - A TP-ază, produce 
schimbul de 11, care este combinat cu CI şi eliminat in canaliculele 
secretarii, contra K• care pătrunde în celulă, contra gradientului de 
concenfratie. Astăzi se cunoaşte destul de bine acest mecanism de schimb, 
dac ca şi clinicieni ne interesează consecintele practice care decurg: terapia 
de inhibare a pompei protonice cu omeprazol reduce aproape la zero secreti a 
de HCI (7, 10). 

Ca orice func:ţie biologicA şi secreţia de HCI şi pepsinl este sub 
comanda unor ~Mcani.sme reg/atorii, care incep cu si5temul nerlios central. 
se contmuă cu diversele nivele ale sistemului nervos vegetativ, precum şi cu 
sistemul endocrin in general, apo1 mecanisme de secretie internă "cu rază 
scurtă de acţiune", cum este gastrina şi mecanisme paracrine locale cum este 
histamina (3, 4, 5). 

Multi vreme s-a insistat in cacedri pc wreca~imrele de sr~ a secn!ţlel 

gustna de HCJ.. mai ales cde vaga1e. dar şi hormooale (insu!ină, cortiooizi). 
in ultima vreme, studiile cu privire la stimularea secreţie• acide au 

cobori! la nMiul melflbranei celulei parietale li la mecanismele 
intracelulan cve concurlla secreţia de HCI. 

in esenll, este de remarcar că membrana celulei parietale prezmtl trei 
tfturi de receptori s~cifici pentru stimularea secreţiei acide: receptom 
IDU5ariDici (acetilcolioergjci) MJ. recepcorii hiswninici H2 şi receptorii G 
psliMJici (J. 4. 9. Il). 

llcaporii M, 5ld stimulaO fie dira::t pc C3le vagalA, fie pnn dislensla 
~ ....... •ii 1-iJ 5ld stim~ de c1Jrc hisum.ina etibcnti de celulele ECL 
(...... •• ... crwlSc)..., cfa::aW stimulirij vagale sau ~ (9). 



Receptorii G sunt stimulati de gastrina produsă de celulele G din 
antru şi duoden, sub efectul unor stimulări din alimente. dar şi din st1mulări 
endocrine "locale". 

Din nou., din punct de vedere clinic aceste date intercsca71i prin 
consecinţele practice, terapeutice. Astăzi dispunem de mijloace nll'l.licamentoase 
foarte eficiente. care reduc într-o măsură dramatică secreti a de •ICI ( 1 ~ ): 

- blocantii receptorilor H2 (cimetidina şi succedam:ii: ra...Utidina. 
famotidina. roxatidina. nizatidina) care reduc secrctia acidă cu RO%; 

- blocantii receptori lor gastrinici (proglumidul. asperlicina ele.); 
- blocanti ai receptorilor muscarinici (pirenzepina. telewepma): 

aceştia din urmă au o actiune mai putin energică. 
Aceste medicamente "moderne" şi care fără îndoială au o cficit'Trt<l de 

ne1maginat în urmă cu două-trei dt:eenii chiar. vindec.l ul~cfuf într-o 
proporţie importantă., intre 80-100%, in putine săptămâni. dar experienta 
arată că după sistarea tratamentului. la un inter1.al de lunp variabil de la caz 
la caz. de la câteva luni până la un an. apar reculive de ulcer. D~i nu s-a 
vindecat boala, ci doar manifestarea ei de suprafaţă ( 14 ). 

Rămâne de discutat cealaltă problemă fundamentală a et1opatogenie1 
ulcerului UGD: rolul mecanismelor de apărare a mucoafei gastrin• { 4 ). 

Mucoasa gastrică vine in contact foarte frecvent cu demente 
"externe": alimente şi tot ceea ce se ingerează: ea este supu~ astfel la 
producerea frecventă de mici Iezi uni. 

in mod obişnuit.. leziunile mucoasei gastnce se vindecă spontan şi 
repede. Explorarea endoscopică a demonstrat că se pot lua multiple b10psii 
din mucoasa gastrică chiar şi în boala ulceroa~. fără probleme dcosehile. 
deoarece aceste mici Iezi uni se vind<Că spontan foarte repede ( 13, 1 f, ). 

În ulcerul propriu-zis.. pare că anum1te leziuni ale mucoasei nu pot să 
fie vindecate in timp util şi că in continuare inter. ine actiunea de 
autodigestie a HCVpepsinei. care cronicizează procel.ul. 

Pe de altă parte, este firesc să se fi dezvoltat filogcnetic mecamsmcle 
de protectie a mucoasei gastrice fată de acţiunea corozivă a IICLpcpsmci i 16). 

Aceşti factori protecton sunt reprezentati de secrepa mare de mucus 
(de o anumită calitate) şi de substante mucoide. care se depun c.:a un strat 
protector ("ca o plapumă"), sub care mucoasa rezistă agresiunii acide şi îşi 

wmdecă repede leziunilc:. 
Acest strat continuu de mucus de la suprafaţa mucoasei sromacale, 

explică de ce dacă in cavitatea stomacului pH-ul este: intre 1-2. il1 stratul 
dintre mucus şi suprafaţa epitehall gastrică pH-ul este intre 4-5. deci 
mcomparabil mai putin acid şi caustic. Mucusul msuficient sau ·de calit.ale 
:noasf.ă" reduce foarte muh accasd protectie antw:idA 



La apărarea antiacidl a mucoasei gastrice şi la asigurarea capacităţii 
ei d~ rcparare a leziunilor contribUie intr-o mAsurA importantă şi fluxul 
\(/IIJ.."o'/11 din peretele gastric. Sunt vechi observaţiile care arată propnetăţile 
functiona le deosebite ale vaselor din peretele gastric (3, 4, 8, 1 O). 

Desigur, contează şi rolul jucat de alterarea colagenului perivascular 
şi de dincolo de ţesutul epitelial al mucoasei gastrice, ca şi de celulele 
",.l!paratoare" (fibroblaşti, celule imune etc.). S-a demonstrat că in procesul 
"de vindecare" a leziunilor mucoasei intervine şi un factor de creştere 

epid~rmal (EGF: epidermal growth factor) şi factorul de creştere 

transfomlilnt alfa (TGFOC: transforming growth factor alpha) (7). 
Mai nou. s-a dovedit cA unele prostaglandine joacă un rol deosebit de 

important in apărarea mucoasei gastrice, stimulând celulele epiteliale la vindecare. 
Prostaglandinele (PG) - şi mai ales PGE2 - cresc rezistenţa mucoasei 

la agresiuni şi contribuie, împreună cu secreţia de bicarbonaţi, la apărarea 
antiacidă a mucoasei gastrice (5). 

Ciind se produce o leziune - discontinuitate mai mare - in mucoasă. 
prostaglandinele nu mai pot acţiona local, lipsind ţinta lor: celulele 
epiteliale. S-a \orbit de o "funcţie citoprotectoare". dar astăzi se acct.:ptă că 
este vorba nu numai de o protecţie a stratului epitelial, ci de o "protecţie a 
intregii struclln"i a mucoasei" ( 4, 14, 16). 

Corolarul clinic al celor de mai sus il reprezintă efectele terapeutice 
evidente ale tratamentului cu preparate prostaglandinice gastrice. 
comparabile cu tratamentul cu blocanti ai receptorilor H:. 

Două mecanisme noi cu rol important in ulcerogeneză au fost pe larg 
dezbătute in ultimii ani in literatura de specialitate. 

Rolul anriinflamatoarelor nesteroidic~ - AINS -. in primul rând 
aspirina. dar şi toate celelalte astfel de medicamente, 11 fost sesizat de mai 
multă vreme. dar este studiat mult mai aprofundat doar in ultimii ani. Între 
altele, s-a demonstrat el AINS inhibă prosttoglandinele gastrice, pe de altă 
parte că produc şi direct leziuni epiteliale, care apoi nu se pot vindeca in 
timp util (5, 12). 

A doua modalitate prin care se poate produce şi intretine ulcerul UGD 
este injecţia cu Helicobacter pylori- Hp. 

Prezenţa unei bacterii spiralate in mucoasa ga~trici la bolnavii 
ulceroşi este semnalată din 1983 ( 17) şi in anii urmAtori se fac numeroasl" 
studii (1. 2. 12, 15). 

Câţiva ani, această bacterie a fost considerată din genul 
Campylobacter, apoi atribuindu-i-se numele actual de Hp (din 1989). 

Prezenţa cvasr-constantă a Hp şi a inflamaţie• mucoas~i dati de acest 
germen in cazul UD şi cu frecvenţă foarte mare (80-90%) în cazul UG at: 
atras atentia asupra rolului etiopatogenetic al Hp in UGD. deş1 anum1te 
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itUdii arătau că această bacterie este prezentă în stomac şi într-o mare parte 
a persoanelor fără UGD. 

Este interesant că 11p se cantonează numai acolo unde există mlK"oasă 
gastrică, inclusiv in insulele de metaplazie din duoden sau esofag. 

De remarcat că Hp este singurul microb găsit constant in gastrite şi ulcer. 
Infecţia acută cu Hp se însoţeşte de toate semnele acute ale gaslliteJ, 

aşa cum a fost demonstrat inclusiv în experiente pe voluntari. 
S-au găsit anticorpi anti-Hp in sucul gastric. 
Prezenţa reacţiei inflamatorii tipice a mucoasei (gastrită) in pre~ 

acestei bacterii şi cu răspunsuri imunologice specifice, ca şi vindec~ 

leziunilor de gastrită şi a ulcerului în urma tratamentului tintit al infectiei cu 
Hp, au dus la concluzia unei lel'!;ituri certe între etiopatogenia UGD .şi 

infecţia cu Hp. 
Se fac cercetări intense spre a vedea prin ce mecanisme p~tnktp! 

infecţia cu Hp la producerea ulcerului. Se pare că Hp reduce foarte mu•t o 
serie de mecanisme de apărare locală. 

Factorii virulenţi din Hp care contribuie la producerea gastritei '$l a 
UGD ar fi reprezentati de (1): 

- motilitatea lor (favorizată de forma spiralată şi prezenţa de flagdi 
unipolari); 

- capacitatea de a se sustrage efectului nociv al HCI; 
-capacitatea de a recunoaşte şi de a se lega de anumite tipuri de celule 

gastrice; 
-capacitatea de a scăpa de consecinţele răspunsului imun al gazdei: 
-capacitatea de a produce factori citotoxici (proteinaze, lipaze, fosfolipaze); 
- în fine, în ultimul timp s-a demonstrat că Hp produce şi o mucinază 

care degradează stratul de mucus protector. 
S-a constatat că Hp are o activitate ureazică deosebit de intensci, ni-aJ 

mult decât la toate speciile de bacterii cunoscute. Activitatea ureaz1că, pc 
lângă un rol metabolic, se pare că joacă rol in asigurarea "tolerantei" 
bacteriei faţă de prezenta HCI ( 1, 2, 1 O. 14 ). 

Rolul ureazei în patogeneză nu este încă elucidat. Din punct de vcd~re 
practic are însă importanţă faptul că testele care se adresează capacitătii dC' 
secreţie a ureazei au o mare valoare practică, prezenf8 bacteriei putând fl 
certificată astfel cu o siguranţă mult mai mare (4). 

Oricum, astăzi se consideră atât de strâns legate intre ele. infccrsa cu 
Hp şs prezenţa UGD, încât chiar s-a parafrazat axioma lui Schwart:: "nu '""te 
Hp, nu este ulcer". Infectia cu Hp este însă frecventă (in 75% din ca:tur•J şi 
in gastrita cronică activă şi in cancerul gastric. 

Într-un studiu prclirnsnar efectuat de noi pe .WO de canrn. ~~!indtl-v 
la fiecare atât reacţia Christensen mod1ficată. pentru punerea in cv .. .knt.l a 
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ure:uei. cât şi examinări histopatologice din biopsii de mucoasă gastrică şi 
duodcnală prelevate endoscopic, - am constatat că infecţia cu Hp este 
prctcntă in 92.44% din cazurile de ulcer duodenal, in 75% din cazurile de 
ulcer gastric şi in 76% din gastritele cronice active, cifre care sunt foane 
asemănătvare cu cele deja semnalate in literatura medicală. 

Experienţa clinică. rezultatele deosebit de bune obţinute prin terapia 
specifică anti-Hp. in special tripla terapie cu subcitrat de bismut coloidal. 
mctronidazol şi amoxicilină. tetraciclină sau claritromicină. sunt argumente 
majore în favoarea rolului esenţial jucat de Hp in patogeneza UGD (2, 7, 13). 

Rămane însă şi aici o intrebare: de ce şi după incheierea acestei 
terapii. care o dată cu sterilizarea infecţiei cu Hp vindecă şi UGD, recidivele 
apar destul de repede (la câteva luni), atât in ce priveşte infecţia cu Hp, cât 
şi UGD? 

S-a presupus fie că există şi o infecţie profundă in mucoasă. de unde 
bacteria "iese la suprafaţă" după câtva timp, fie că se face o reinfecţie 

exogenă care antrenează mecanismele gastritei şi ale ulcerului. 
Studierea infectiei cu Hp considerăm că are importanţă atât prin 

corelarea foarte strânsă cu prezenţa UGD, cât mai ales a gastritei şi 

duodenitei cronice şi, fapt deosebit de important, cu posibilitatea favorizării 
cancerului gastric. 

Terapia anti-Hp actuală este deosebit de eficientă (2, 7, 15), dar din 
păcate cu efecte de scurtă durată şi se pune problema găsirii de mijloace 
care să asigure fie o vindecare de lungă durată, fie chiar suprimarea 
posibilităţii de recidivă a acestei infecţii. 

În concluzie, achiziţiile moderne cu privire la mecanismele de 
producere a secreţiei de acid clorhidric şi pepsină. ca şi la etiopatogenia 
UGD in general. au adus cu sine şi posibilităţi imediate remarcabile, dar 
rămâne deschisă in continuare problema rezolvării radicale, de durată. a UGD. 
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RECENT FINDINGS IN THE ETHIOPATIIOGENY OF TIIE GASTRO­
DUODENAL ULCER 

C1Miea. Ligia &nt:-w 

This is a survey of the modem concepts conceming the ethiopathogeny ofthe 
gii.StrO-duodenal ulcer (GDU) and pathophysiology of the gastric acid output. 
Regarding the acid-peptic aggression, we underline the imponance of pepsinogen 
secretion increase and. above ali the cellular mechanisms which stimulate tbe gastric 
acid output: the imponance of acetylcoline and muscarinic. gastrinic, and H! 
histaminic receptors and of the proton pump as well. Oo the other hand. we disc~ 
the 1mportance of the protection and repair factOB and of prostaglandiru on ~!TIC 
epithelium. 
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We insist on the role played by Helicobacter pylori (Hp) infection in GDU 
aDd ;n the chronic active gastritis and gastric cancer. 

In a personal study on 400 patients, we found a prevalence of Hp infection in 
92.44% in the duodenal ulcer, 75% in the gastric ulcer and 76% in the chronic active 
pstritis. 

Ali these acquirements opened a way to new therapeutic measures, which can 
rapidly heal the ulcer. Unfortunately, there is still a higb rate of relapses. To solve 
these therapeutic aspects. further stuydies are necessary. 

Sosit la redacţi~: 12.12.1995 

(lJABB SZEMPONTOK A MAGASvERNYOMĂS-BETEGSEG 
MEGiTELESEBEN ES KEZELESEBEN 

Ferencz L. 

MMosv6săr11elyi Orvostudomănyi es Gyogyszcrtszcti Egyctem 
2. sz. Belgyogyli.szal:i Klinika 

A magasvemyomâs-betegseg k6reredete ma is tiszuizatlan. 
Kialakulăsiban szâmos tenyeză sz.erepel. Jelent<>seget az adja, hogy a felnon 
lakossag tekiotelyes reszet erinti es a leggyakoribb betegseg. amely 
sz.OvOdmenyeivel (măr munkakepes korban) rokkants.ăghoz vagy halalhoz 
vez.et. Az ut6bbi evtiz.edekben vegz.en epidemiol6giai vizsgalatok szerint az 
essentiaiis hypertonia (HTA) măr gyennekkorban kezdOdhet., gyakorisaga a 
korral no es id6skorban a la!mssâg tekintelyes resze hipert6niâs 
(2,5,8,19,32,43 ). 

A magasvemyomâs-betegseg a nagy es a 1mzipnaty aneriăk 

megbetegedeset idezi elo (media-hypertrophia es hyalinisatio), elosegiti es 
gyorsitja az atherosclerosis kialakulâsât (coronaria, cerebralis, renalis, 
nagyer), ezaltal a kalonbOz.O ersz.6v0dmenyek letrejtlnevel sulyos szervi 
karosodâsokat (ischaemia), elhalâst (infarctus) vagy verz.est (apoplexia) 
okoz. Az emlitett morfol6giai elvăltoz.ăsoktioz hemodinamikai hatâsok is 
cirsulnak (az emelkedett periferiâs rezisztencia mian), megterheli a szivet es 
megvâltoztatja a sz.ervek verellătâsât (redistributio) (2, 13,18,24,45,49). 

A prospectiv epidemio16giai tanulmănyok egyertelmiien 
bizonyitott.ik. hogy kezeles nelkUI a cardiova.scularis sz.Ovoomenyek 
en akorisaga jelentbsen emelkedik. A megfigyelesek ugyanakkor felhivtâk a 
figyelmet ana i.s, bogy a megemelkedett vemyomas es a hat&reset hipert6nia 
(borderline hypcrtension) korai felismcrcse es kezelese, jelentOsen cstlkkenti 
a s.z6vildJTlenyeket, javitja a beteg eletkiJ.atisait. Ez megerositi azt a 
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megallapitasunkat. hogy a magas vemyomăst, filggetlenOI az eletkort61 es a 
\emyomas erteketol kezclni kell (nemfannako16giai vagy gy6gyszere.; 
m6dszerekkel) (7, 31, 40, 41, 42, 44, 47, 48, 50). 

Az ut6bbi e"llekben lenyeges szemleletvaltozăs kOvetkezett bea magas 
vemyomas megit.eleseben. igy A Joint National Committee allasfoglalasa 
alapjan mar emelkeden vemyomâsr61 beszeltink. ha a szisztoles enek 
meghaladja a 130 Hgmm-t, a diasztoles a 85 Hgmm-t A hatărertek 
hipert6nia fontossaga is nott, a cardiovascularis kockizat mar ilyen merteku 
emelkedesenel is jelentos. Ez.ert hangsulyt nyert a vemyomas ertekek 
pontosabb meghatăroz.âsa. a celszervek allapot.ănak megitelese, valamint a 
kockazati tenyerok gondosabb felmerese (19.39,45). 

A bal kamra hypertrophia es JnA. Kezdetben a perifmas ellenallas 
vagy a percterfogat nonnalis is lchet.Kesabbi szakban a perifenas ellenâllas 
mar emelkeden. Ez az emelkeden periferias ellenâllas akadâlyozza a bal 
kamra Wiileset. fokoz6dik a bal kamra falfesziiltsege es a szivizom 
hipertr6fiz.il, majd ha ez nem kepes a megnOvekedett utote-rhelest 
kompenzalni, a bal kamra kităgul (dilatâl). Ez a szivteljesitmeny 
csăkkem!set okozza (1 1). Ha a magas vemyomâs elhizâssal tarsul, volurnen­
tulterheh!s is megfigyelheto (18). A vemyomâs 24 6nis merese (ambulans 
automata vemyomâsmeres-monitorozăs) rămutaton arra a tenyre, hogy az 
ejszakai, illetve a nappali munkavegzes, tevekenyseg sorin ismetlooo stress 
a bal kamra hipertrofia kialakulâsânak meghatăroz6ja (20, 21, 23). A 
megfigyelesek felhivtâk a figyelmet arra is, hogy a felnonkori szisztoles 
magas vemyomâs kialakulâsânak veszelye egyenes ani.nyban âll a bal kamra 
tomegevel es ez a hypenonia kialakulâsâban elsOdleges szerepet jătszhat. A 
bal kamra hipertrOfia ugyanakkor fontos kocluizati tenyezii, meglete 
Jelentosen fokozza a mor.alităst (coronaria-betegseg nelkUI is) ugy a 
ferfiaknâl. mint a noknel (12, 15, 18). A2 echokardiognifiâs vizsgalatok 
eltefJedesevel a bal kamra hipertrofia egyre gyakrabbao mutathato ki a 
felncn lakoss8gnal. Szoros osszefUgges ăllapithato meg a bal kamra 
hipertrofia.. a kamrai arrhythmia es a hirtelen szivhalăl k6z0tt (9,15.17.18). 
Az ST-T elteresek a kockazatot novelik. A kamrai elaszticitas (compliance) 
csăkken. em1an romlik a diasztoles telooes. A kialakulo szerkezeti 
valtozăsok mellen (megnovekedett falvastagsăg, kollagentartalom, 
seJttămeg) a megnOvekeden intracellularis kalciumszint is szerepet jâtszik. 
A diasztoles telooesi z.avar megelozheti a balkamra-hipertr6fia letrejOnet 
(12. 16. 26, 28. 33, 37). 

Hvpertensiv cardiomyopathia. Hypertonia alkalmăval a szivizom 
Jelentos. szerkezeti atalakulâson (remodelling) megy ăt, amelynek ,.egso 
kăvetkezmenve a szisztoles es a diasztoles diszfunkci6. Az estek mint egy 
egynegyede~n a diasztoh~s diszfunkci6 megelozheti a hipertn)f.a 
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kiPhhMs;ir A compilancc cs6kkeneset a dilatâci6 kialakulăsa utăn a 
szDwti renin-aldoszteroo reodszer okozta kollagen-felszaporodăs, fibr6zis 
emlmenyezi A hipertrofia es a diasztoles diszfunkci6 a bipert6nia fokăt61 
fiigeden hemodinamikai renyezăk (17, 33, 35, 37). 

A oagy corooaira ăgak atherosclerosisa mellett az intramuralis kiserek 
specifilrus elvăltozăsai alalrulnak k.i. Ezek egyuttesen rontjăk a 
subendocardialis keringest, a coronaria-keringesi tartalek csăkken. Az 
ischaemiăs cardiomyopathia es a hipert6niăs cardiomyopathia elkiil5nitesere 
a terheleses thallium-szcintigrăfia alkamas (Il, 14, 18). 

Az ut6bbi evek vizsgălatai szi.iksegesse tettek a hipertenzlv 
szivbetegseg kriteriumainak m6dositlsât (49). igy a bipertenziv szivbetegseg 
fogalmAba beletartozik: 

-echokardiogrăfiăval vagy MRI-vizsgălattal igazolt bal kamra 
hipertr6fia (Romhilt-Estes szerint m6dositott kriteriumok), 

-diasztoles vagy kesoi szisztoles szivelegte!enseg, 
-egyeb okkal nem magyarâzhat6 pitvari vagy kamrai arrhythmiăk, 
-bal pitvar megnagyobbodasra utal6 EKG- ,,.agy echokard.iogră.fiăs lelet. 
-angina pectoris, myocardium infarctus, hirtelen szivhalăl vagy nema 

(silent) ischaemia, az epicardialis coronariăk atherosclerosisa nelkill. 
Ez ut6bbiak coronaria-betegseg k<>vetkezrnenyeinek tekinthetok. 
A bal kamra hipertrofia kimutatasânak pontosabb mOdja az 

echokardiogrăfia, illetve a MRI (măgneses rezonancia) vizsg:ilat Az EKG 
vizsgălat specificitasa megfelelO, de szenzitivrtasa igen alacsony (26). 

Fontos annak a felismerCse., hogy megfelelo vemyomăscsokkento 
kezelessel a bal kamra hipertrofia es a diasztoles diszfunkd6 visszafejloohet 
vagy merseklOdhet, noha ezek nem mutatnak egymăssaJ szorosabb 
oo;szefilggest. Ez az iscbaemia m~neset eredmenyezheti, cstikken a 
cardiovascularis esemenyek kockâzata tll,l2 ). A regresszi6t azokkal a 
gy6gyszerellel lehet elenu, amelyek a renin-angiotenzin-aldoszteron 
rendszerTe vagy a szimpatilrus idegrend.szerre hatnak, azok miikOdeset 
befolyăsoljâ.k (14,30). 

1smert teny, hogy a vemyoow es a szivritmus napszakos v:iltozăsokat 
mutat a testhelyzd., pibenCs vagy fizikai aktivităs, erzelmi ăllapot, gy6gysz.erek.. 
t3plilkozas slb. fllggvâlyCbed (22). A vemyomasertekek megăllapităsa 

s:zanpoaljab6l foolos a vCmyomăs meresenek pontos elvegzese (illo 
hdyzdbca. a kar a sziv magassagaban. legalabb 6t perces piheno utăn, a 
bdq eiOue lehet.Oieg ne dohănyozzon, ne igyon k.ăvet). A vemyomâ..~merest 
kitprR:es s:z:Ondekkcl 2-3 alk.alommaJ meg kell ismetelni. Ha a 
."~. k6zDu nagyobb elteres vao (6-10 Hgmm). tovabbi 
~ kdl vtgezni. A magasabb ertekek esten 1 merest meg kell 
;~li: llii ..CS 2 alkalom'NI. cgy betes szilnetlel ( J, 39, 46 ). 



Tenneszetesen, hipert6nia eseten, szOkseges annak okât tisztâzni, azaz 
a tiineti hipert6niâkat felismemi. A hipert6nia slllyossaganak megiteleseben 
tovabbra is az EKG es a szemfenek vizsgalat segithet, noha a bal kamra 
hipertr6fia megîrelesere az EKG nem elc~gge erzekeny m6dszer. Szilkseges 
az esetleges szervi kărosodăsok kimutatasa: cardiovascularis (coronaria­
betegseg, bal kamra hipertr6fia, baJkamra-funkci6zavar, szivelegtelenseg, 
obliterativ arteriopathia), cerebrovascularis (mul6 agyi ischamia, stroke), 
vese (emelkedett szerum kreatinin ertekek, proteinuria, mikroalbuminuria) 
vagy retina (verzesek, exsudatumok. oedema). Ugyan csak fontos a meglev6 
rizikofaktorok figyelembe vetele (eletkor, csalâdi elozmenyek, dohânyzâs, 
dyslipidaemia, bal kamra hipertr6fia, diabetes mellitus, obesitas). Ezek 
ismerete elengedhetetlen a gy6gyithat6 okok (reverzibilis rizik6faktorok) 
megszilntetesere es az eredmenyes gy6gykezeles alkalmazasara (27). 

Ambultin.s automata vemyomcis-monitorouis. Mivel a "' magas 
vemyomâs orvosi, tarsadalmi es ga.zdasagi kOvetkezmenyekkel jar, fontos a 
magas vemyomâs pontos megallapîtasa. A JNC-V alta! javasolt 
standardizalt vemyomâsmeres (noha a gyakorlatban ez alkalmazhat6) eleg 
nagy sz6râssal jâr: a szisztoles nyornâs atlagosan 15 Hgmm, a diasztoles 10 
Hgmm elterest mutat. Az orvosi rendeloben vegzett vemyomâsmeres 
(alkalmi vagy kazualis) a betegek 20-25o/o-ban tevesen magasabb erteket ad 
(feher kopeny vagy rendeloi hipert6nia). Ezt a hătrânyt hivatott kikfisrobOini 
az ambulans automata vemyomăsmeres. Az automata ambulans 
vemyomâsmeres akalmâval a keszfilek beprogramoz!}at6 arra, hogy 
bizonyos idokoron.kent merje a vemyomâst 24 6nin vagy akâr hosszabb idon 
keresztfil. A kesziilc~k nem korlâtozza a beteg tevekenyseget es a megszokott 
elet- es mun.kakorfilmenyek ko:zOtt merbeto a vemyomâs. Bar az automata 
vemyomâs-monitorozăs megbizhat6bb eredmenyt ad mint a rendeloi 
vemyomâsmeresek âtlaga, a ketto kOzOtt elfogadhat6 korrelăci6 van. Ennek 
ellenere a cardiovascularis szOvOdmenyek eiOrejelzesere az automata 
vemyomă.s-monitorozâs megfeleiObb. Az automata vemyomâs-monitorozâs 
javallt az alhipert6nia kiszUreser"e (feher kopeny hipert6nia), a feltetelezett 
gy6gyszer-rezisztencia, IZ alkalmi hipert6nia vagy hipertOniăs epiz6dok 
(epiz6dikus hvpertonia), a carotis sinus hyperaesthesia es pacemarker 
szindr6mâk. valamint a rezisztens hipert6nia felismeresere. Ezzel a 
m6dszerrel biztosan kimut.athat6 a vemyomâs napi ingadozâsan.lk (diu~lis 
ritmus) beszU.killese vagy megSZilnese (a tiineti hipert6nia biztos jele). Ha 
mar szervi kârosodâsok alakulnak ki, monitorozâssal kimutathat6 a 
vemyomâs k6ros emelkedese a napi tevekenyseg folyam:in. Az elj:fts 
hatranya annak kOitseges voita., valamint IZ epidemiol6giai adalok hiânya 

(3, 6, 20, 21, 22, 23, 25, 37, 38). 
Az ambulăns vemyomăs-monitorozăs elllnye: 

107 



•napi tobl-szof'Os vemyornasmerest tcsz lebct6ve: 
-:1 bctcg megszokon komyezeteben., 
.az cbrcnlet es az al vas ideje alan, 
-clore meghatărozott idăkOzOnkent, 

•klmUt:Jthatok a fOVid vemyomas-emeJkedesek., 
•mcghatărozhato a napi vemyomăsprofil, 
•st:~ti:mikai analizisre ad alkalmat. 
Az automata vemyomăs-monitorozas jelentăs segitseget nyujt az 

:Jiblmazott ~')·ogykezeles-, valamint az uj antihipertenziv gy6gyszerek 
hatekonysagânak megiteleseben. Az automata vemyomăsmeresekkel 
kikuszi\bolheto a placebo effektus is (szokvănyos vemyomăs meressel 
hipcrloniasnak talâltaknăl placeboval is sikerillt a vemyomăs 

csokkcntese - placebo hatăs) (25). A vemyomăs-monitorozăs nem minden 
estbcn sziikseges a hypertonia betegseg diagnOzislihoz, de elvegz.Cse indokolt : 

I.:JZ egyedi vemyomăsprofll vizsgâ.lata, a betegseg sulyossăga es a 
kczeles meghatărozisa miatt, 

:!.a betegseg egyes sajâtossâgainak. eldOntese celjâb61 (rezisztencia, 
epiz6dikus hipertt1nia. phaeochromocytoma, feher kopeny hipert6nia), 

3.a veszelyeztetett hipertoniăs betegek kovetesere, 
4.a magas vemyomăs kovetkezteben kialakulo "cel-szer>·" kârosodăsok es 

a bal kamra hipertrofia hossziJ tavli vizsgălatâra, 
5 .a g) ogykezeles hatăsossâgănak elbirălăsăra. 
/::o/alt szisztoles vernyorruisemellcedes. Az ut6bbi evtizedek 

epidemiologiai vizsgălatainak. igen fontos megăllapitâsa voit, hogy a 
cardiovascularis kărosodăsok kockăz.ata egyenes aninyban â.ll a szisztoles 
vemyomăs emelkedesevel. Az antihipertenziv kezeles hatăsossăga, a 
szovoomen~ ek kockăzata elsăsorban a szisztoles vemyomăs ertekevel 
korrelăl. Az izolălt szisztoJes hipertonia (szisztoles ertek magasabb mint 140 
Hgrnm, a diasztoles alacsonyabb 90 Hgmm-nel) elsăsorban idăs korban 
gyakoribb. de măr fiatalabb korban is megfigyelheto. A korabbi felfogăssal 
ellentetben, a v·emyornăs ernelkedese a korral nem fiziologiăs, hanem 
fokozon v~lyt jelent. A klinikai tanulrnanyok egyertelrnuen bizonyitottăk, 
hogy az izolălt szisztoles hipertonia kedvezăen befolyăsolhato kis dozisu 
tiazid diuretikumokkal. A kezelt betegeknel bizonyitottan cs<>kken a 
cardiovasculans szovădmenyek szâma. lgen jelentc>s az a teny, hogy îoleg 
idOs hipert6oias betegeknel, a hatăsos kezeles nem rontona az 
eletrninoseger. s~t javitja az idăs betegek eletkilâtasait, a mellekhatăsok 
sz3ma cseket~ (4,7,9.31,34,36). 

A maga.~ ~·bnyomas lcezelese. A magas vemyomăs kezeleseben az 
alabbi szemponUlkat kell figyelembe venni: 

-a kezele~ legyen tart6s, gyakran az egesz elet folyarnăn kell tartson. 
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-a kivănt eredmeny eleresehez szill<seges a betegek egyUrtmlikOdese 
(compliance), 

-a kezeles eredmenyesseget idOszakos vemyomas~I Ieiel! 
ellenorizni. 

-a gyogyszerelest idoszakonkent tijra kell ertekelna, 
-a hipertenziv silrgossegi allapotokat el kell latni, 
-a kialakulo szovOdmenyeket vagy tarsbetegsegeket lcuelni keH 

( 1 ,4, 7,9 .24,48). 
A kezelest minden esetben nem-gyogyszeres titon kell t.:zdcni. A 

nem-gyogyszeres kezelessel az esetek mint egy negyedeben stlcerWt a 
vemyomast norrnalizalni vagy mersekelni. Erre szolgal a dohăny.:âs 

elhagy3..sa., elhizott betegeknel a test.sUiy cs6kkentese, az alkohol. ~ ~ 
zsirok fogyasztasanak korlatoz3..sa., az aktiv pihenes bizte,lt:ha es 
terrneszetesen a rizik6faktorok korrigalasa (24,40,48,50). 

A gy6gyszeres kezeles celja a vemyomăs norrnalizâlăsa 1..-ell lt~)'Cl"· 

Ezt ugy kell eterni, hogy a betegek eletminosege ne rosszabbodjcln. ~ 

munkakepesseg ne c50kkenjen. ne okozzon kellemetlen tilneteket. ada,olăsa 
kenyelmes es egyszeni legyen. Ezeket a celokat az tijabb antihipe!CeOZr~ 
gyogyszerek mar megkozeHtilc. Ha mar szervi Iuirosodasok is kialâwtalc, 
ezek megfelelo kezelese sziikseges (24,36). 

A gy6gyszeres kezeles alkaJmaz.lisa indokolt, ha: 
-a nem-gyogyszeres kezetcs 2-4 het alatt nem hoz javulâsr. 
-a celszervek Iuirosodasa kimutathat6, 
-rizik6faktorok is varmak. 
-a vemyomăs ertekek tart6san meghaladjâ.~ a 140/90 Hgmm~t 

A tuuasos vemyomascsokkenro gy6gyszerekkel szemben kivanatos. hol) 
-a periferiăs ellenatlăs c50kkenjen, 
-reflxes tachykardiât ne okozzon, 
-a percterfogatot ne csOkkentse. 
-ne c50kkentse a sziv, a vese, az agy veri.taramlâsât. 
-vemyomăsc50kkento hatasa legyen, 
-tarsithat6 Iegyen măs gy6gyszem:l, 
-ne okozzon kellemetlen mellekhatisokat, 
-ne rontsa az anyagcseret. 
-ne fokozza a szivizom oxigen-igenyet. 
-ne legyen koltseges. 

Az alkalmazott antihipertenziv gy6gyszerek az alâbbi csoportolcbOI 
kertilhetnek alkalmazasra, monoterapia vagy kombinâlt kezeles form:f)3b<JO; 

l.diurecilrumolc: 
a. nem-tiazid szarmazekok - sulfonamidok (clopamid. clortaltdof\ 

indaparnid. mefrusid, piretanid. 'lipamrd), 
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h. tiazid szannazekok (bendrotlumentiazid. butizid, ciclopentiazid. 
h•Jroclnrotiazid. tiabut.azid, triclonnetiazid), 

c. l..:ilium-meJZtakarit6 diuretikumok (amilorid, sp1I011o1alcton. 
tnamtcrcnt. 

d. 1-acs-diuretikumok (butnoetanid, etakrinsav, furosemid); 
2. ht;tahlokko/ok (acebutolol, atenolol, bisoprolol, dopindolol, 

cloranolol, !abetolol. metoprolol, nadolol. oxprenolol, pindolol,propranolol. 
timolol); 

3 .alfa-/ hlolcJcolăk (prazosin. tentzosm. doxazosin, trimazosin. 
uodazosin ):. 

4.alfa- e.t bela receptor blolcJcolOk (bevantolol, celiprolol, indenolol, 
labetolol)~ 

5,a ko::ponti- es a periferiils idegrendszerre hato adrenerg 
~·s:crek (reserpin, metildopa, clonidin, guanfacin, guanabenz, xylazin); 

6ungioten::in lcorrvertălo enzi"' (ACE) gatlok (benazepril, captopril, 
enalapril. cilazapil. fosinopril. lisoniDriJ. J>erindopril. quinapril, ramipril, 
alaceprol. temocrapril): 

7.kalcium.::sawrna bloklco/Ok (amlodipin, diltiazem, felodopm. 
isradipin. nicardipin, nifedipin. nimodipin, nisoldipin, nitrendipin. verapamil); 

8: a: erfalra hato vasodilatatorolc ( candralazin, endralazin, hidralazin. 
propildazin. minoxidil, diazoxid, molsidomin. pinacidil); 

9.cenrrâlis szerotonin-receptor-antagonista es a1fa-1-recep10r-
bioklco/olc {ketanserin); 

1 ().centrâlis serotoninrecepcor stimultin.s (urBdl'p'l'tJ, 
ll.endopepridaz henit6k ( candoxatril). 
A diuretilr:umok. sulmos ellentmond6 megfigyeles ellenere rnegOrizlek vezl!tfJ 

hel)iiket a magas vemyorruis kezelesebe:n. Adhal6k egymagwlkban (monoterapia 
funnâiaban), egymassaJ tmi1vll (tiazid ~ k.ăliwn-visszatartO 
diuretikununal). vagy măs v~vel. A vUnyomăs csăkkentesehez az 
esetek rnlg_\ reszeben elegsegcs kis adagok alkalmazasa, oapi egysz.eri adagban. 
kaliumvesztcsC<3 veszelye nelkiil. ElsOnek vălasztotl gyOgyszcrek a szisztoles magas 
vemyomăs kczeleseben. K.acs druretikum (furosemid) csak k.ivetelesen. megfelelo 
jilVaJ.lat aJaP.Jăn adJiaU) ( luperteziv laizis. sziv- es veseclegtelenseg). 

A hetahlokkolok alkalmazasa szinten indokolt A sze1ektiv hatAsu 
keszitmenyek (atenolol, metoprolol. acebutolol) vagy alfa- es betablokko16 
hatâsu keszitmeny (labetolol) alkalmazâsa elănyosebb a tobbi keszitrnenn-vel 
szcmben. Altalaban uirsitott kezeles fonnăjaban hasznaljak oket 

Al ACE inhibitorok mint elsă vlilasztott gyogyszer ker1llnek 
alkalmazâsta. Az ~abb keszitrnenyek napi egyszeri adagban adhat..>k, joi 
tolerâlhatok, nem befolyăsolyăk az eletminoseget, kedve;Wen hatnak a sziv 
hipert6tiăra, a diabeteses hipert6niâs betegeknCI is alblm&ZhaiOk. 
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A lcaJciumc.satorna blokkoiOk kOzQf az 6jabb Uszitmenyek 
(amlodipin, felodipin) mar napi egyszcri adagban is adhatbk. 
Cardioprotektiv- es antiatherogen hatassal is rendelkemek. 

Az alfareceptor blokkolok hasznalata az utbbbi id6ben hătterbe 
szorult, bar az ujabb keszlbnenyek (terazosin. doxazosin, trimazosin) hatasa 
megbizhat6bb, kevesebb mellekhatăssal jămak. nem okoznak im. "cls<> 
d6zis~ hypotoniat es impotcnciat, kedvez.Oen bcfoly8soljak • verzsirokat, • 
tachyphilax.iajelensege nern alakul ki. 

Kozvetleniil az erfalra ha/o gy6gyszerek alkalmaz.&sa csak bizonyos 
esetekben indokolt (hipert6niăs krizis, terbesseg). 

A gy6gyszeradagolăs egyszenjbbe tetelerc olyan kemmenyek 
kelillnek forgalomba, amelyek ket vagy Wbb antihipertenZiv gy6gysz.ert 
tartalnu.znalc ~s napi egyszeri adagban adhat6k.. Hârinyuk az adag 
megvalasztăsăna.l a merevsege. 

A kezeles megkezdese elott &Dbb:a.Ori "emyomăs meressel kell a 
vemyomăs ertekeket meghatârozni. A muveletet mindannyiszor meg kell 
ismeteln.i. valahă11yszor a keszfbnenyt vagy a gy6gyszercs kombinaci6t 
valtoztatni sziikseges. A kezelest terăpiăs terv alapjăn kell vegezni, melynek 
sorăn azt is meg kell hatârozni, hogy milyen ertekre kivanjuk a vemyomăst 
csokkenteni (kiruzott vemyomăs ertek- end point pressure). Az idealis cel 
a vemyomăs ertekek 140/90 Hgmm alatt tartâ.sa.. Ennek elerese sor.in 
figyelembe kell venni: 

a. a vemyomăs c50kkentese ne okozzon hemodinamik.ai zavarobt az 
agy, a ve se vagy a sziv verellâtăs.ăban, 

b. idosebb korsztălyoknâl a c50kkentes fokozatos lcgycn es nem 
sztiksegcs a vemyomăst minden 8ron normaliz.llni, 

c. a disztoles vemyC'măs ne csokkenjcn 85 Hgmm ală. mert fokozza a 
coronanăs tonenesek veszelyet 

A kezeles vegezheto: 
1. Monoterapia formăjaban. A kezeles kezdeteo a v&lasztou 

gyogyszert a Jegkisebb adaggal kezdjii.k, melyet a max.imăhs dozisig lehet 
emelni. Ha a monoteră.piăval a ki1Uzon cel nem erbetă el, ugy lârsitoa 
kezelest alkalmazunk. A kivănt hatăs elerese utăn a kezclest folytaJni kell. 

2. Ha a fenti kezelessel a vemyomăst sikerillt csOkkcnteni. a 
k.ombinacioval valamelyik gy6gyszer elhagyhat6. 

3. A mellekhatăsok csokkentese celjăb61 a kezeles a max.imalis 

gyogyszeradagok felevel vegezheto. . . . . . , . 
4. Ha vaJamelyik gy6gyszer vagy gy6gyszer-kombmac1o ma:omălls 

aaagjaval sem sikelill a vemyomăst c50kkcnteni, a gy6gyszert el kell hagyni 

es măsokkal kell pr6balkomi. 

111 



A kezeles beallităsa sorân a betegek vemyomâ.sât Iegalăbb ket 
hetente kell megmemi. 

Az elsilkent vălasztott gy6gyszer lehet diuretikum, ACE inhibitor 
vagy betablokkol6. A JNC-V tanulmliny a monoter.ipiăt bizonyitottan 
hatekon)nak veti, amellyel a szOvOdmenyek gyakorisaga cs<>kkentheto. 
Sikerrel alkalmazhat6 kalcium-antagonista vagy alfa-1 adrenoceptor gătl6 
gy6gyszer is. 

A kombinăft ke2letes alkahnazZ:lval a kOvetke:zOket kell figyelembe venni: 
-az alkalmazott gy6gyszerek egymăs hatăsăt egeszitsek Iti. 
-az egyik gy6gyszer okozta reflexvălaszt (hemodinamikai vagy 

humoralis) a măsik vedje ki, 
-kisebb gy6gyszeradagok s:zfiksegesek a kivlint hatăs eleresehez.. 

ezert a mellekhată.sok elkeriilhetok. 
Tărsbetegsegek vagy srovOdmenyek eseten (bal kamra hipertrofia. 

szivelegtelenseg, ischaemiăs cardiopathia, diabetes mellitus, veseerintettseg. 
agyi vagy periferiăs keringesi zavarok, stb.) ezek kezelese elengedhetetlen. 
A gy6gyszcrek megvălaszlăsânăl e2lekre tekintettel keU 1enni (tiazid szănnazekok 
ronthaţjăk a cukor tolernnciăt, ACE g;itl6k fokozhatjăk a veseetegtelenseget. 
betablokkol6k ellenjavalltak obsructiv bronchopneumoniâban stb ). 

K.ăliump6tlăst akkor kell vegezni. ha hypokalaemia alakul ki (K< 
3,8mM!I), vagy a beteg digităliszt kap. 

A k.eze/es sik.ertelensegenek oka lehet: 
-a beteg nem tartja be a kezelesi utasitisokat (nem a sziikseges 

ritmusban vagy adagban szcdi a gy6gyszereket. gazdasagi okok - koltseges 
gy6gy57..erek- kellemetlen gy6gyszer mellekhatăsok. stb.). 

-nem megfelelo gy6gysz.ereles (elegtelen adag, nem megfelelo 
gy6gyszer kombinăci6, elonyteleu gyogyszer kălcs<lnhatăsok - nem szteroid 
gyulladăscs<lkkent6k. kortikoszteroidok, antidepresszansok ). 

-tarsul6 obesităs. alk.ohol abtl.zus. 
-secundaer hypertonia, 
-volumen tUlterheles miatt (elegtelen diuretikus kezeles, rulzott s6 

fogyasztăs. veseelegt.elenseg). 
Az egyre hatăsosabb es egyszenibb adagolăst lehetove tevo 

gy6gysz.erek megjelenese javitotta ugyan a hipert6nia kezelesest, de az 
ideălis vemyomăscsăkkentO gy6gyszer utlin tovăbb folynak a kutatisok. 
TărekvCsek folynak olyan gy6gyszerek vagy gy6gyszer kombinăci6k 

elOăllit&sara. amelyek twas.a elhliz.OdO (slow release es retard), napi egyszeri 
ildagban adhaiOk.. 

Az intracellularU kaicium-felszabadu/Qsiu gcitlo anyagok 
alblmazasaval vemyomăs cs<lkkentese mellett antianginâs es antiarrhytmiăs 
hatast lehet eterni. C~t.ik a szivizom oxigen-felhasznălă.sat. 
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A Wium-c.Yat0171ilra hato gyilgyszerek hat8săra (pinacidil. ni<:or.mdil. 
cromakalim) megnyilnak a K-csatornak, cs6kken a sejtek k.alium-tartaJma C:s 
kOzvetve az intracellulăris kalcium is, ami a simaizmok relaxaciâjat es igy 
vasodilatatiot okoz. Hatrănyuk a reflexes tachycardi.a. Elănyăsen 
befolyasoljâk a zsiranyagcserCt. 

A dopaminreceptor stimulmuok. amelyek szelelctiv dopamin- J 
receptorokra hatnak periferiă.s vasodilatatiot es vemyom&scsăkkenCst 
okomak (1, 4, 7, 9, 24, 27, 29, 39, 40, 41, 47, 48, 50). 
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NEW ASPECTS IN ESTIMA TION ANO TREATMENT OF ESSENTIAL 
ARTERIAL HYPERTENSION 

L.Ferenc:: 

Hypertension is a major public hea1th problem in most societies ali over the 
world. The value of reduc ing blood pressure in preventing cardiovascu1ar di.seasc ha.~ 
been shown in controlled studies. The prospective epiderniological trials 
demonstrated that the mortality and morbidity due to lhe elevated blood pressure can 
be reduced with antihypertensive drugs Furthennore, blood pressure reduction 
seems beneficia( even for individuals wilh bocderline hypertension or elevated blood 
pressure. 

lssues of the correct blood pressure measurement and the criteria in diagnos1~ 
of hypertension. the -problems of left ventricular hypertrophy, the hypertensive 
cardiomyopathy and the ambulatory blood pressure monitoring Bre discussed in this 
study. 

116 



Also, aspects of antihypertension treattm:nt - non-phannacologic and 
phannacoloiic - and the perspective of treattnent of arterial hypertension are 
presented. 

Sosit la redacţie: 9.01.1996 
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Evaluarea proliferării tumora.Ie este unul din aspectele cele mai 
moderne şi actuale ale patologiei umane. Scopul ei este de a furniza 
clinicianului cele mai multe informaţii posibile asupra unei tUmori, în vederea 
stabilirii unei atitudini terapautice cât mai corecte. 

Carcinoarnele cu celule tranziţionale (CCn ale vezicii urinare au un 
prognostic biologic variabil, prognostic ce poate fi corelat in cea mai mare 
parte a cazurilor cu gradul şi stadiul tumoral, stabilite prin examen 
microscopic (1). Există însă situaţii în care aspectul microscopic nu este un 
indicator prognostic suficient de fidel. 

Acesta este motivul pentru care, în momentul de faţă. interesul 
cercetătorilor se îndreaptă spre descoperirea unor criterii suplimentare celor 
clasice, de apreciere a agresivităţii tumorale. În acest sens. evaluarea 
proliferării tumorale a CCT ar putea fi utilizată ca metodă complementară 
parametrilor histologici clasici, pentru o mai corectA apreciere a evolutiei 
tumorale. 

ExistA deci în prezent, mw multe procedee de investigare a ciclului 
..:elular şi deci a proliferării celulare, atât clasice cât şi moderne. O clasificare a 
acestor metode utilizate in prezent. a fost făcută de Hal/ (2) : 

1. Numărarea mitoZJelor 
II. Aprecierea conţinutului în ADN: 
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• marcajul cu timidinA triturati 
- man:ajul cu bromodeoxiuridinl (BrdU) 
- citometria in flux şi analiza de imagine 

III. Colorarea organizatorilor nucleolari 
IV. Metode imunohistochimice 

1 NUMĂRAREA MITOZELOR 

Faza mitotică este singura fazA a ciclului celular ce poate fi 
recunoscută in rutină. prin simplul examen microscopic. Este metoda cea mai 
veche Şi cea mai simplă de cuantificate a proliferării celu~; a poate fi 
~valuat.ă pe coloraţiile standard uzuale (2) . 

. Exprimarea numărului de mitoze la 100 de celule twnorale. poartă 
numele de index mitotic (IM), şi pare metoda cea mai reproductibilă şi în 
acelaşi timp cea mai corectă, deoarece ţine cont şi de volumul celular (3). 

Există numeroase studii care investighează valoarea IM în diferite 
tumori. Astfel, în cancerul ovarian, câţiva autori au găsit IM ca fiind un 
importilllt factor prognostic ( 4). ln cancerul de sân. se pare că el este cel mai 
bun factor prognostic, lucru demonstrat încă acum 50 de ani (5). ln câteva 
tumori mai rare, IM este considerat important pentru a .f.al;e distinctia între o 
creştere tumorală benignă şi malignă (6). 

Pentru CCT, numărul de mitoze este inclus ca şi criteriu de gradare a 
tumorilor in clasificarea OMS 1973. 

Unii autori consideră că în cazul CCT ale vezicii urinare, atât numărul 
witozelor, cât şi indexul mitotic nu pot fi folosiţi ca parametri independenţi, de 
apreciere a proliferării celulare, activitatea mitotică putând fi luată în considerare 
doar împreună cu alţi indicatori prognostici fie clinic~ fie patologiei (3). 

Pentru alţi autori, indicele mitotic ar oferi o excelenîă informaţie 
prognostică (7). Studiile statistice uni şi multivariate, mai recente ale lui r 
Lipponen şi Eskelien analizează relaţia dintre diferiţi factori clinici, 
histologici, morfometrici şi supravieţuirea bolnavilor. Dacă gradul histologic 
(WHO 1973), stadiul tumoral (categoria T), densitatea infiltratului limfocitar, 
aspectul papilar sau nodular al tumorilor au fost găsiţi ca având o valoare 
prognostică pe termen scurt, singura variabilă cu valoare prognostică 

independentă şi pe termen lung, a fost indexul mitotic (8,9). Mai mult, ei 
demonstrează statistic că, pe baza analizei frecvenţei mitotice, carcinoarnele cu 
celule tranzitionale pot fi împărţite în categorii cu valoare prognostică. 
sugerând un nou sistem de clasificare pentru CCT superficiale ( 1 0). 

Il. CO,.,'ŢTNUJVL IN ADN 

O metodă modernA de investigare a cineticii celulare este investigarea 
procesului de sinte1.ă a ADN-ului. 
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O celulă somatie! normală are Wl genom diploid; sint.eu ADN-ului pc 
parcursul ~azei S a ciclului ~lu_lar, duce la dublarea informaţiei genetice şi 
celula devme temporar dm d1pl01dă, tetraploidl. Acest proces poate fi revelat 
şi măsurat prin mai multe modalităţi: 

l. MarCQ]ul cu ttmidină triturată 

Introducerea timidinei triturate şi a tehnicilor de autoradiografie cu 
înaltă rezoluţie prin anii 1950, a făcut ca acest marcaj să fie considerat ca un 
"Gold Standard" în studiul cineticii celulare (2). In momentul de fală, datorită 
numeroaselor sale inconveniente, această tehnică are doar Wl interes istoric. 

Timidina este incorporată in ADN-ul celulelor vii in cursul fazei S a 
ciclului celular. Aceasta presupune fie administrarea in vivo a timidinei 
marcate radioactiv, ceea ce rar este justificat in practica curentă, fie incubarea 
in vitro a celulelor imediat după recoltaac şi înainte de fowe. Se efectuează 
apoi autoradiogratii, determinându-se numArul de celule marcate in 
comparaţie cu cele nemarcate (2). 

Indicele de colorabilitate cu ti.midină a fost coosiderat ca indicator 
prognostic în numeroase afecţiuni maligne, ca de exemplu in cancerul de sân, 
mielomul multiplu, limfoamele non-hodgk.iniene sau ca marcber al 
predispoziţiei genetice pentru cancer de colon. 

in ultimii ani, mai ales după pWlerea la punct a ahor teluuci, acestei 
metode i se aduc numeroase critici, mai ales faptul că necesită celule vii şi 
manipularea de substanţe radioactive , ceea ce îi limitează mult utilizarea in 
practica curentă (11 ). 

2. Jncorporarea bromodeoxiuridinei ( BrdU) 

Bromodeoxnllidma {BrdU) este un analog al pirimidinei, care este 
incorporată rapid în celule în cursul fazei de sintezA a ADN- ului. Avantajul 
faţă de timidină este că BrdU având structură antigenică, a pennis elaborarea 
unor anticorpi monoclonali specifici anti-BrdU de către Gratzner (12). 
Această posibilitate de a o pune în evidenţă prin metode imunohistochimice, 
înlătură marele dezavantaj al timidinei şi anume manipularea de substanţe 
radioactive. 

Marcajele cu timidină triturată şi cu BrdU, dau rezultate similare. 
ambele marcând celulele aflate în faza Sa ciclului celular. 

Dezavantajele metodei sunt aproximativ similare cu cele ale 
incorporării de timidină, în special necesitatea administrării in viv~, ceea ce 
pune uneori probleme etice, fie a încorporării in vitro, pe celulele vu, ceea ce 

nu este totdeauna Ia îndemână în practica curentA. 
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Penttu tumorile de vezică urinară, in cele câteva studii experimentale 
pubhcate până in prezent, marcajul cu BrdU este considerat ca un bun 
indicator al proliferirii celulare pe ţesuturi proaspete, unii autori considerând 
că marcajul cu BrdU are o bună valoare prognostică (13) mai ales in corelaţie 
cu alţi indicatori ai proliferării celulare, ca evidenţierea imunohistochimică a 
PCNA şi Ki-67 (14), sau cu faza Sa ciclului celular determinată prin citometrie 
in flux ( 15). Acest marcaj este de un real folos penttu evaluarea rapidă a 
fracţiunii proliferative a unei tumori vezicale, dar faptul că incorporarea BrdU se 
face nmnai in celule vii, îi limitează utilizarea in practica curentă. 

J. Cilometria influx· 

Citometria in flux (CMF), permite caracterizarea profilului 
conţinutului in ADN şi aprecierea proliferării celulare penttu un număr mare 
de celule aflate intr-o suspensie monodispersată. Ea permite punerea in 
e\ idenţă a clonelor celulare cu un conţinut anormal in ADN (ADN aneuploid) 
şi in acest fel pennite evaluarea potenţialului proliferativ al unei tumori. 

Principiul cilometriei în flux 

După cum s-a amintit mai sus, intr-o populaţie celulară asincron! ( de 
exemplu in creştere exponenţială ) o parte a celulelor se află in faza GO sau G 1 
a ciclului celular, ele au un conţinut fix in ADN, egal cu 2c. O altă parte, dar 
in cantitate mai mică, se află in faza G2 sau M a ciclului celular şi au un 
continut in ADN egal cu 4c. In fme, celulele care se afla in faza S, au un 
conţinut in ADN, cuprins intre 2C si 4C. (16). 

Această reparti.zarc a celulelor pe parcursul ciclului celular, se poate 
Jqxezeula sub forma unei histograme teoretice, ce are aspecrul cell!i dm figura la. 

A 8 

Fig. tr.l a: Hi5logrlma tcon:tict a confi­
IIUIUJui In ANO al Imei popuia(ii celulare. 
O pilite a cduleb .-e 1m CUJ1iru dt ADN 
epJ al 2C (faza G(Kj 1). o l*fe lre Ull 
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lntft 2C şi 4C (baS). 
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Fig. IV.lb:~ JCilaa eooţiruwlui in 
ANO al Imei populatii celul;n obţinuia pnn 
CMF. VJrfurile GOIG 1 şi G2/M JRZintă o 
disoibupe gaussiana a intensitaţilor de 

fluoresccn!i a ADN-ului. 



Daci un man:ber fJuoresc:cna C• ,_......_ iGdla • pr;picfua..IIPJ 
este ftxat de ADN. inaintea eumiairij cdaJdor prÎII q. a ie iD ~ 
cantitatea de fluorescent! emisl de man:hcr. se ~ COft:la CII -z ,._, & 

ADN conţinuti in nucleu (16). Rezultatele se exprimi cel IIDi e d b.lă 
de histograme, ca cea reprezenta~~ in fig. lb. Diferentele cliaft hMa iWl!! . . . 
teoretică ŞI cea reală. se datoresc erorilor proprii c:itomdruJui pc de 0 .-le. pc 
de altă parte, variaţii lor de marcaj ale ADU-ului. 

Parametrii determinaţi in citometria in jiu 

Cu ajutorul citometrici in flux 5e pot determina mai mulţi ,..auldri: 

A. Pro;îlul conţlmllJJui in ADN 

Detenninarea conţinutului Îll ADN este fondată pe marcajul 
ADN-ului cu florocromi, in mod particular IP. Cantitatea de florocromi lcga~i 
de celulă. şi in consecinţă intensitatea de fluorescent! emisă, depinde de 
cantitatea de ADN conţinută in nucleu şi doar in mai mică măsură de coofixma;i.a 
cromatinei, care condiţionează accesibilitatea ADN-ului la florocromi 

Profilul conţinutului în ADN este observat pe histograme de 
fluorescenţă: pe ordonată- nwnărul elementelor analizate ce se proiectează in 
fiecare canal de intensitate, iar pe abscisă - intensitatea de suprafaţă a 
semnalului de fluorescenţă emis de fiecare dintre elementele analizate. 
Această histogramă este realizată nwnai pentru elementele ce se proiectează in 
zona de interes delimitată printr-o fereastră.. 

Profilul conţinutului in ADN este caracterizat prin {17,18) :· 
a) numărul de (populaţii) clone celulare prezente in eşantion, clone 

identificate prin cantitatea de florocrom (IP) intercalat in ADN~ 
b) indexul ADN al(e) clonei(lor) celulare, ce corespunde valorilor 

modale ale vârfurilor GO/G 1 ale celulelor de analizat şi ale celulelor normal 
diploide deci ale standardului intern. Indexul ADN al unei populatii celulare 
ce are un continut normal de ADN este egal cu 1; 

c) caracterul omogen sau heterogen al cantitiţii de IP inten:alală.. care 
se va exprima prin CV al vârfurilor. 

Profilul conţinutului in ADN este normal, când este prezc:ntă o singuri 
populaţie (clonă) celulară şi indexul său ADN este egal cu L Vârful GOIGI al 
acestei clone este fin (CV mic), cantitatea de IP intercalati in ADN-ul ficcan:i 
celule este omogen. Această populaţie celulară este diploidă. 

Profilul continutului in ADN este anormal când: 
- in eşantionul examinat este prezentă o singuri clool c:clulari a. 

indexul său ADN este diferit de 1. Această popu1aCje celulali eslc o popv'* 
aneuploidă; 
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- sunt prezente în eşantion Wla sau mai multe clone celulare, cu un 
conţinut de ADN anormal dar omogen; 

- este prezenti o singuri populaţie celulară ce intercalează IP in mod 
heterop. 

B. Prolifercuea celulară 

Citometria in flux permite culegerea de informaţii asupra proliferării 
celulare, prin determinarea= 

- proporţiei de celule prezente la un moment aat ln diferitele faze ale 
ciclului celular, 

- proporţiei de celule ce exprimA diferiţi indicatori ai proliferării 
cdulare, 

- proporţiei de celule ce sintetizează ADN-ul. 

In urologie, pentru twnorile vezicale, CMF nu poate fi utilizată ca 
metoda de depistaj pentru o populaţie expusă profesional, nici ca metoda de 
supraveghere şi depistare sistematică. Această metodă trebuie folositi numai 
pentru bolnavii ce prezintă o tumoare vezicală deja diagnosticat!, fie pentru 
verificarea diagnosticului histopatologic, fie pentru evaluarea eficacităţii unui 
tratament deja aplicat (19). 

Pentru mulţi autori, ploidia ADN-ului pare a fi cea mai corectă 

detenninare din CMF, prezintă corelaţii semnificative cu gradul şi stadiul 
tumorilor vczicale şi acesta este de fapt domeniul care este exploatat cu prioritate. 

DacA tumorile diploide au un risc redus de recidivă, cele aneuploide 
evoluează frevent spre recidivl şi infiltraţie (20). Se pare că este posilă în acest 
fel. identificarea unor grupe de pacienţi cu CCT, care necesită fie o urmărire 
clinică mai atentă, fie un tratament mai agresiv de la început (21). 

Valoarea indexului ADN are de asemenea o valoare prognosticil. 
valoarea lui fiind invers proporţională cu activitatea mitotică a tumorii 
respective: cu cât indexul ADN creşte de la 1,5 spre 2, cu atât activitatea 
mitotic! diminuă. Astfel că, twnorile aneuploide cele mai agresive sunt cele 
care au indexul ADN cel mai scăzut, deci în jurul valorii de 1 ,5. 

PrognosticuJ defavorabil al CCT cu index ADN în jurul valorii de 1,5, 
este deci consecinţa unei activităţi mitotk:e ridicate. O proliferare rapidă 
permite acestor celule să parcurgă în mod accelerat etapele ciclului celular, 
pentru a ajunge rapid la regiunea triploidă de index 1,5, caracteristică infiltraţiei. 

Se poate spune in sfirşit că avantajul citometriei în flux este de a 
putea analiza în câteva secW1de mai multe mii de celule şi că infonnatia 
fumi.zal1 este re-prczmtativl da!orit! numărului mare de celule examinate. [n 
acelaşi timp informatia este obiectivi şi reproductibilă, mai ales in cazul 
ddaminkii ploMfiei şi a indexuJui ADN. 
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Cel mai mare dezavantaj este preţul mare al echipamentului necesar, 
faptul că ţesuturile trebuie disociate pentru a fi analizate. pierzându-se în acest 
fel relaţ.ia spaţ.ială dintre celule, precum şi dificultatea unui control histologic 
al fragmentului analizat În plus, după cum s-a amintit mai sus. CMF nu poate 
detecta nici micile clone aneuploide şi nici anomaliile minime ale cromozomilor:. 

m COLORAREA ORGANIZATORILOR NUCLEOLARJ 

Organizatorii nucleolari, sau NOR (nucleolar organiser regions) 
reprezintă fragmente de ADN, care conţin genele pentru ARN-ul ribozomal 
asoclate unor proteine acide nucleare a căror funcţie nu este încă pe deplin înţeleasă. 

Aceste proteine sunt argirofile şi sunt cunoscute sub denumirea de 
AgNOR. Argirofilia şi deci posibilitatea de a le pune in evidenţă printr-o 
simplă coloraţie cu argint, a fost descoperită de Goodpasture (22) şi 

popularizati de Croolrer (23). Pe preparatele histologice. ele apar sub forma 
unor mici puncte negre, permitând cuantificarea lor. 

Tehnica simplă şi reproductibilă a tăcut ca mulţi cercetători să-şi 
îndrepte atenţia spre AgNOR. unii dintre ei găsind corelaţii semnificative intre 
numărul AgNOR şi gradul sau stadiul diferitelor tumori: melanoame (24). 
limfoame (25). tumori cutanate (26). Nu aceleaşi corelaţii semnificative s-au 
găsit de exemplu in twnorile de sân sau în tumorile "borderline" (27). 

Pentru twnorile de vezică urinară. telmica AgNOR nu pare a avea o 
valoare deosebită. de vreme ce rezultatele exprimă modificările a 50-100 de 
celule, ceea ce nu este reprezentativ pentru tumori heterogene cum sunt 
carcinoamele cu celule tranzitionale (28.29). 

IV. IMUNOHJST()(_"'/DMJA 

Nwneroase studii au identificat în ultimii ani, proteine nucleare, a 
căror expresie este strins legală de pasajul celulelor prin ciclul celular şi de 
transformarea lor malignă. Aceste proteine au o structură antigenică, şi se pot 
pune in evidentă prin tehnici de imunobistocbiiDie, cu aJutorul anticorpilor 
monoclonali specifiCi. Cum aceste antigene sunt prezente doar in celulele care 
proliferează, studiul imunohistochimic a devenit un important mijloc de 
evaluare a proliferării celulare. Diferiţii anticorpi monoclcnali indrcpta(i 
impotriva acestor antigene. măsoari faze diferite ale ciclului celular: anligl!nul 
K.i-67 este exprimat de celulele aflate in faza G 1. S şi G~!\1. PC~ A de: 
celulele aflate in faza S, ADN polimeraza alfa şi p 105 de celulele prezente in 
toate fazele ciclului celular, cu exceppa fazei GO. 

Cele mai studiate in prezent sunt anti~enul Ki-67 şi PCNA-ul. 

1:!3 



/. AntigemJ Ki-67 

Antigcnul Ki-67 constituie un paradox: el este foarte mult utilizllt in 
practica citologică ~ histologică, dar natura şi functia sa sunt incA destul de puţm 
cW\OSCute. la mai mult de 1 O ani de la punerea sa in evidenţă pentru prima dată. 

Anticorpul anti-Ki-67 identifică deci un antigen slab caracterizat, dar 
asociat ciclului celular şi exprimat de celulele aflate in toate fazele ciclului 
celular, cu excepţia fazei GO şi inceputul fazei G 1. 

Tumorile benigne au puţine celule Ki-67 pozitive, totdeauna mai puţin 
de 10%. valorile medii oscilând intre 1,1 şi 4,4%. In carcinoame, procentajul 
de celule Ki-67 pozitive este foarte variabil, ajungând până la 60%. Deşi există 
variatii in procentajul obţinut de diferiţi autori, toţi găsesc o corelaţie 

semnificativă între procentajul de celule marcate Ki-67, aspectul histologic. 
gradul tumoral şi supravieţuirea bolnavilor. 

De exemplu în tumorile de sân, carcinoamele lobulare ar fi mai puţin 
proliferative decât cele canalare, iar cele medulare cu un prognostic rezervat, 
au un procentaj de celule Ki-67 foarte ridicat (30). 

Diferiţi autori au raportat în studii preliminare o bună corelaţie între 
pozitivitatea celulelor la anticorpul anti-Ki-67 şi celelalte tehnici de investigare a 
proliferării tumorale. in diferite tumori wnane: tumori ale ţesuturilor moi (30), 
tumori pulmonare (31 ), Iim foame non-hodgkiniene (32). 

Studiile in legătură cu expresia anticorpului Ki-67 la nivelul tumorilor 
uroteliale sunt recente şi cuprind până in prezent un nwnăr mic de lucrări. In 
cea mai mare parte a cazurilor, indexul Ki-67 (procentul de celule pozitive la 
100 de celule tumorale), prezintă o corelaţie pozitiyă cu gradul şi stadiul 
tumoral şi pare să aibă un real interes prognostic (33,34). 

Dacă la începutul deceniului 9 se constată o diminuare marcată a 
interesului penttu acest antigen, datorită pe de o parte faptului că el putea fi pus în 
evidenţă doar pe fragmente congelare datorită sensibilităţii epitopului la procesele 
de fiXare. iar pe de altă parte, datorită apariţiei pe piaţă a anticorpului anti-PCNA, 
evaluabil pe secţiuni la parafină, începând din anul 1993 se constată o revigorare a 
interesului penttu antigenul Ki-67, o dată cu comercializarea anticorpului MIBl, 
elaborat de Gattoretti (35). Acest anticorp, utilizabil pe fragmente fixate şi incluse 
în parafină. elimină cel mai mare dezavantaj al anticorpului Ki-67, acela de a putea 
fi utilizat numai pe fragmente proaspete. 

1. PCNA 

Mult mai utilizat in ultimul timp decât Ki-67, este anticorpul anti­
PCNA, PCNA (proliferating cell nuclear antigen) fiind o proteină nucleară. 

PCNA !Se ·o polipeptidă nucleară oon-hislonică, care funcţjonează ca şi 

cofactor pentru polimaaza delta a ADN-ului. Studii m:en~e, sugerea7A că PCNA eslr 

absolut necesar pentru sinteza ADN-ului nuclea-, iar nlla de sinteză este in strânsă 
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caelal:ie cu ra1a de proliferare celulară şi w fim:le ciclului celular. Asttel. cantitatea sa. 
se dublează sau se triplează la sfărşitul fa2ei GJ, imediat înaintea sinwzet ADN-ulu~ 
devine maximă şi se menţine in plalou pe parcursul fuzei S. pentru ca apoi să scadă rapid 
la începuiUI fazei G2 Celulele aflate în mito2ă nu exprimă acest antJeen (38.3 7). 

O adevarati explozie de studii în legatura cu PCNA-ul a apărut o dată 
cu comercializarea anticorpilor utilizBbili pe secţiuni la paratină. Ac.:şti anticorpi 
au permis efectuarea de studii retrospective ce au avut drept scop ~ăsirea unor 
corelaţii pozitive între PCNA şi alţi factori cu importanţă prognosucă cunoscută: 
gradul şi stadiul tumoral, indicele mitotic, încorporarea de timidină şi de BrdU, alţi 
marcheri imunologici ai proliferării nucleare (Ki- 67) şi mai ales cu faza S a 
ciclului celular, determinată în citometria în flux. cu evolutia bolnavului. · 

Cele mai bune corelaţii între indexul PCNA (procentul de celule marcate 
la 100 de celule tumorale) şi faza S a ciclului celular, s-au găsit in limfoamele 
gastrice (38). Alţi autori, studiind tumori fixate in metarcan (39) găsesc şi ei o 
coretape pozitivă între indexul PCNA şi faza S a ciclului celular cu menţiunea că 
indexul PCNA a fost găsit mai ridicat decât populaţia de celule aflate in taza S. 

Din contră, Jain (40) pentru carcinoarnele gastrice şi Yu (41) pentru 
hemangiopericitoame nu au găsit o corelatie pozitivă statistic semnificativă 
intre aceşti doi parametri. 

Explicaţia acestor <flSCOrdante constă in primul rând 1n calculul fazei S, 
calculată în CMF. Proporţia de celule caiculată automat de ordinator. nu exprimă 
totdeauna o valoare rea.lă.. fie datorită contaminării celulelor rumorale cu celule 
stromale şi inflamatoare. fie heterogeneităţii intrinseci a tumorii. tie datorit.'i 
faptului că populaţii mici aneuploide nu pot fi detectate prin CMF. in al doilea 
rând, unele discordante se datorează şi PCNA-uJui. Fixarea prelun~ntă. precum şi 
uscarea lamelor la o temperatură mai ridicată de 60"C. poate masca situsurile 
specifice şi poate determina o subestimare a acestei determinări. Aceasta ar ti una 
din explicaţiile posibile pentru unele diferente de colorahilitate nudcară in 
interiorul aceleiaşi tumori (37). De asemenc.a compararea diferitelor d,mc Jc 
anucorpi anti-PCNA, trebuie tacută cu pruden~ deoarece ele marchea~.ă cpit,>puri 
diferite şi au o distribuţie diferită pe parcursul ciclului celular. 

În ceea ce priveşte tumori le de vezică urinară. până i'n prt"ZZ:n~ n ist5 
fuarte puţine studi~ dar in totalitate sunt de acord că imunomarcaJul cu PCNA 
prezintă o corelaţie pozitivă, statistic semnificativă cu gmdul şi strtdiul ~moral 
(42.43). Numeroase studii (44,45,46,47) au permis stabilirea un"r cordatii 
semnificative şi cu alţi indicatori ai proliferirii celulare: indcx~o~l .4.0N. 
fracţiunea mitotică. AgNOR. precum şi cu rata de supraviefUin: :t bo!NJ\IIIor. 

În acest conrext. imunornarcajul anti-PCNA rncttldă foorte simplu ck *·"iU;Jl 
pare una dintre cele mai jY!Xll~ rncmde penttu fr.1Ctica CWI.'Ill\ r:l." fra,mentl! 
tix:ne fie în fmnol fie in ~Juţie Rouin. 0.. Clm antioorpii ann.P:.'NA 5U"I a.:ht.I'JtH 

ra:cntE. !Uit I1I:ICI::>il"e ~ ma1 ample pcn1n1 a le dmKmtra va1cerea ~:·~llt:..J. 
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După enum~ celor mai cunoscute metode de evaluare a 
~n11af'=rana twnorale. trebuie să ne punem câteva întrebări : 

-se pot folosi oare aceşti indicatori ai cineticii tumorale in practica 
dintcâ.ca 1nd1caton prognostici? 

-pot e1 oare identifica subgrupe de pacienti cu risc de progresiune a 
bulir ~· dcc1 cu o supravietuire mai scurtă? 

-ruullatcle pot ti ele utilizate pentru nuanţarea terapeuticii? 
- rJare aceste metode merită să fte ~ute? 
l'~ntru moment nu există un răspuns tranşant la aceste întrebări. Nici 

unul din parametrii enumerati mai sus. nu poate defini singur capacitatea reală 
dc_i:rc<?~re a unei tumori sau potenţialul său metastatic sau de recidivă, dar 
PI!Î.•tru cea mai rnan.: parte a autorilor, ei pot constitui indicatori foarte utili. 

'0ti 1inem cont şi de faptul că metodele de evaluare a marcherilor de 
proliferare nucleară, trebuie să fie simple, reproductibile, aplicabile pe 
malcrialt: prclucmte conventional. simple la interpretare, puţine dintre eie pot fi 
utiliTate in mod efectiv, în rutină, multe constituind încă doar obiect de cercetare. 

-Nici una dmtre aceste metode nu poate ti utiliZJită singură pentru a aprecia 
cvoiHiia fummnlă, c1 ca o ramură a unui arbore decizional deci ca metodă 
cornph.:mcntară parametrilor histologici clasici, care rămân încă suverani. Unele 
dintre ele necesită încă >tandardizari ale tehnicii şi ale evaluării rezultatelor, care 
trebuie inci definite. acceptate şi implementate în practică în mod ~mifonn. 

~ingura utili7.ată în prezent în practica curentă este numărarea 

mit()7.cl<'r, datorită simplităţii ei. Cea mai fiabilă este detenninarea ploidiei şi a 
indc-x:ului A[>N-ului tumoral. Cele mai promiţătoare în acest moment sunt 
metodele de ununomarcaj anti-PCNA şi anti-MIBI, care pot fi efectuate de o 
m:lllicră simplă. în orice laborator dotat pentru tehnici imunohistochimice. pe 
tcst•turi fixate ŞI mdusc în parafină. Buna corelaţie cu criteriile histologice 
clasice. şi cu alti indicatr>ri ai proliferării celulare. buna valoare prognosttcă. 
Îflcuraje:v.I• cercetările viitoare asupra aplicabilitătii imunomarcajului anti­
PCNA şi a fracţiunii proliferative in evaluarea prognostică a tumorilor în 
general şi deci şi a carcinoamclor uroteliale. 
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CELL PROLIFERA TION MARKERS. mEIR EXPRESSION IN 
DIFFERENT TUMOURS AND IN TRANSITIONAL CELL CARCINOMA 

Angela BorlkJ, Nicole &rge, E.PiDion 

Cell kinetic infonnation is at present an important adjunct to histologically­
based tumour classification. In this article, we present the most imponant methods to 
assess cell proliferation in ditferent tumours and in transitional cell carcinoma of lbe 
bladder: mitosis count, the DNA content, nucleolar organiser regions and tbe 
tmmunohistochemical demonstration of Ki-67 and PCNA antigens. For eadt of lbeit 
methods, the advantages and the disadvantages are discussed. 

Sosit/a redacţie: 24.05.1996 
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TEHNICI ORIGINALE 

PROCEDEU PENTRU TRATAMENTUL CHIRURGICAL AL 
ABCESULUI PULMONAR CU FISTULĂ BRONŞICĂ PRIN 

"APLA TIZARE-PLICA TURARE" 
Brevet de Invenţie, OSIM, Nr. 100135/1989 

A.Boţianu, A.Dobre, Alexandrina loniţă, Anca Roşea, D.Cozma, D.Rediş•, 
F .Gomotârceanu, V .Damian 

Oinica de Chir:=gie nr .2 
UnivcrsiUica de Medicina şi Farmacie Târgu-Mureş 

*Centrul de Ccn:dlri Medicale Tâf&u-Mureş 

Ideea nesuturării fistulelor bronşicc şi a utilizmi lor ca o cale naturală 
de drenaj a mai fost folosită in unnătoarele procedee: 

!.Procedeul Guejd-Melnilcov, ·utilizat în tratamentul chirurgical al 
chistului hidatic pulmonar, in care după chistectomie şi perichistectomie 
minim!, se introduce în cavitatea perichistică antibiotic, după care aceasta se 
inchide prin surjet sau cu fire separate. Cavitatea propriu-zisă nu se 
capitonează. Indicaţia proccdeWui o constituie chisturile hidatice mici, 
ocriferice, nesupurat.e .. 

Cu toate acestea, procedeul a înreJlistrat esecuri prin suflajul cavitar şi 
supuratia cavităţii chisticc restante. 

2.Procedeul Coman pentru tratamentul chirurgical al chisturilor 
aeriene la copil. 

Procedeul nostru este în acelaşi timp "suficient şi economic" rezecând 
strict ţesutul patologic compromis de procesul supurativ şi utili.zând fistulele 
bronşice ca o cale naturală de drenaj a secreţiilor purulente. 

Pentru a creşte şansele de reuşită ale procedeului este necesar ca 
bolnavuJ sl îndeplinească unnătoarele condiţii. care sunt de dorit în 
chirurgia oric1rei supuratii pulmonare: 

a) Condiţii generale: 
-bolnavul si f~e afebril in momentul operaţiei; 
-eons~&Dtele biologice (bemograml, proteinograml, ionogramă) să fie 

dl mai 8prOpiale de valorile nonnaJe; 
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- bolnavul să aibă tendinta netă de a caşt1ga in greutate. 
b) Condiţii locale: 
- să existe fistule bronşice permeabile in momentul interventiei; 
- cavitatea abcesului ce unneazA a fi aplatizată şi plicaturată să fie 

preoperator uscată şi a.septizată perfect prin: tratament antibiotic general, 
asociat corect, in doze suficiente; drenaj postura! adecvat; gimnastică 

respiratorie; aerosoli; spălături locale alternative la 12 ore cu soluţii 

antiseptice şi antibiotice, unnând ca pioscleroza in parenchimul pulmonar 
restant să fie limitată cât mai mult posibil: 

- expectoratia purulentă să fie practic nulă sau minimă: 
- rezectia pulmonară să aibă contraindicatii majore. 
Procedeul nostru a fost aplicat şi la cazuri la care nu toate condiţiile 

au fost îndeplinite. A fost vorba despre bolnavi ce au necesitat intervenţia 
chirurgicală in "urgentA amânată", după doar 3-4 zile de pregătire, aflati in 
stare critică. la care prelungirea pregătirii şi deci abstenţia chirurgicală ar fi 
pus in pericol viaţa bolnavului. În aceste cazuri, starea septic! a fost întreţinută 
de însăşi existenta abcesului. ce nu a răspuns la tratamentul antiinfectics. 

Prin "stare critică a unui bolnav cu abces pulmonar" se intelege un 
pacient cu o infecţie ce nu poate fi controlată prin antibioterapie, probe 
funcţionale sub limita rezecţiei pulmonare. insuficiente de organ (hepatică. 
renală. cardiacă), boli asociate (diabet zaharat). sau care necesită o opera{ie 
asociată obligatorie care nu poate fi oco/iJă (deconicare obligatorie). in 
aceste condiţii, efectuarea rezecţiei pulmonare ar pune in pericol 
prognosticul vtta.l al bolnavului. 

Descrierea procedeului 

Se face refurindu-se la figura nr.l (a, b, c) care reprezintă: 

.5"8 

a) 

;r 
Fig.,.,_ 1 a: Abcesul pulmonar existent 
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b) 

c) 

F1g.nr. lb: Abcesul 
dupa exciZJa 
"capacului" 

Fig.nr. le: Abcesul 
plicaturat 

Intreg procedeul se execută in pleură liberă, in anestezie generală 
IOT, utilizând o toracotomie postero-laterală prin spaţiul VI intercostal sau 
cu rezecţia extraperiostală a coastei a VI-a. 

După identificarea abcesului se execută următoarele etape 

chirurgicale: 
1. Aplatizarea abcesului pulmonar l prin rezecarea capacului 2 al 

acestuia şi a ţesutului patologic 3 pulmonar compromis până la limita cu 
ţesutul pulmonar sănătos 4 şi a unei hemoragii minime rezonabile. 

Il. Deterjarea cu compresă a fundului 5 al cavităţii restante 6 a 
abcesului 1, cavitate ce rămâne pe loc, având grijă deosebită de a nu 
deschide vasele 7, ce pulsează în zonă, deoarece hemoragia din peretele 
cavităţii restante 6 compromite plicaturarea. 

Subliniem că NU se swurează fzstulele bronşice 8 existente in fundul 
5 al cavităţii restante 6 şi care in primele 24-71 ore de la plicaturare 
constituie calea cea mai bună de drena} a eventualelor secreţii, fiind calea 
naturală de evacuare a acestora. Aceste fotule se închid de la sine în 
momentul in care nu mai există secre{ii purulente de drenat. 

III. Plicaturarea cavităţii restante 6 a abcesului se execută cu fire 
neresorbabile 9 de perlon, sau tardiv resorbabile de Dexon, folosindu-~ 
acul rotund de seroasă şi ocolindu-se cu grijă vasele 7, identificate cu atenţie 
in peretele cavităţii restante 6, precum şi orificiile şi traiectul intrapulmonar 
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al fistulelor 8, care nu trebuie interceptate de firele neresorbabile 9. Firele 
9 de plicatură se strâng în aşa fel încât marginile pleurale să se afronteze, 
pentru a uşura începutul procesului de vindecare, pleura fiind ţesutul cel mai 
bine vascularizat din regiune. Dacă există suspiciunea unei leziuni 
tuberculoase, cavitatea restantă se poate pudra cu Sinerdol. 

După strângerea firelor 9 de plicatură, nodul 10 trebuie să dispară in 
ţesutul pulmonar, ingropăndu-se u.şor in parenchim. in acest fel ftrele de 
plicatură imping orificiile f1Stulare in profunzimea parenchimului 
pulmonar, evităndu-se astfel fuga aeriană imediată, şi recidlva tardivă a 
f1Stulei bronşice, deoarece separă spaţiul pleura/ de fosta cavitate a 
abcesului pulmonar. 

Astfel, se evită sutura strictă a orificiilor fistulelor bronşice, cu toate 
dezavantajele acestei suturări menţionate mai sus. 

IV. În perioada postoperatorie se asociază obligatoriu drenajul 
postura! corespunzAtor pozitiei teritoriului pulmonar operat, gimnastica 
respiratorie şi fluidificantele. 

În primele 4 zile postoperator, se foloseşte o aspiraţie foarte blândă, 
(cu bateria Sweet, montată în varianta Mathey-Evrest cu supapele deschise) 
atât cât să fie îndepărtate secreţiile obişnuite. Menţinerea aspiraţiei foarte 
blânde permite amorsarea procesului de vindecare a suturi lor plicaturii. 

Din ziua a S-a postoperator se trece la o aspiraţie maximă pentru a 
aduce plămânulla peretele toracic şi a-1 ftxa. 

lntraoperator, după plicaturare, şi postoperator prin drenuri in primele 
3 zile, se poate face Javajul marii cavităţi pleurale cu solutii dezinfectante şi 
soluţii de antibiotice, care se schimbă alternativ. între o soluţie dezinfectantă 
şi una de antibiotic, efectuându-se obligatoriu o spălătură suplimentară cu 
ser fiziologic. 

În cazul unor secreţii hemoragice se fac spălături pleurale cu 
coagulante de suprafaţă (Adrenostazin) sau in caz de fibrinoliză cu acid 
epsilon-amino-caproic. care se introduc pe tubul de dren, ce se pensează 
pentru 20 de minute. 

Aşadar, procedeul propus de noi prin etapele sale operatorii realizeazA 
următoarele: 

- prin "aplatizare" înlătură strict parenchimul pulmonar bolnav, 
irecuperabil wanatomic şi funcţionalw; 

• prin "plicatuTan", întrerupe comunicarea cu marea cavitate 
pleurală, penniţând reexpansiunea plămânului şi evitând reinfectarca 
cavităţii pleurale; 

• prin "nesuturana .fistulelor broftliU" dreneazi eventualele secret ii 

purulente postoperatorii pe cale naturali. 
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Procedeul prezintă unnAtoarele avantaje: 
- se poate exe\:uta la bolnavii critici cu probe funcţionale respiratorii 

la limită. la care rezecţia pulmonară este contraindicată; 
- evită riscul tehnic vascular al rezecţlei pulmonare in supuraţiile 

cronice, riscul fistulei postoperatorii de bont bronşic şi ale empiemului Iojei 
de rezecţie. deoarece nu abordează arterele şi venele pulmonare, nici 
bronşia; 

• rezolvă problema fistulelor bronşice existente in cavitatea abcesului, 
folosindu-se ca o cale naturalA de drenaj a secreţiilor, până la închiderea 
fistulelor de la sine; 

- prin plicaturare înlătură pericolul infectării în continuare a marii 
cavităti pleurale, întrerupându-se comunicarea dintre aceasta şi cavitatea 
abcesului; 

- executându-se în pleură liberă, permite efectuarea unor operaţii 
asociate ( decorticare, toracopleuroplastie etc.); 

- evitând rezecţia pulmonară, reduce la minimum riscul anestezic şi 
chirurgical. 

Procedeu! a fost utilizat în Clinica de Chirurgie nr.2 Târgu-Mureş, 
între anii 1985-1995, la un număr de 24 de bolnavi, cu două decese (prin 
HDS recidivantă şi prin insuficienţă rcspiratorie gravă pe fondul unei stări 
septice severe cu insuficienţă hepato-renală). 

Procedeul se adaugă celorlalte metode "minore" sau "'de depanare": 
pneumotomia: puncţia evacuatoare, unnată sau nu de drenajul perclltanaţ excizia 
abcesului; cateterismul transnazal prelungit; plombajul abcesului; pneumotoraxul 
combinat sau nu cu pneumoperitoneu; dre~ul eodocavitar a la Monaldi. 
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SIJRGICAL TREATMENT OF THE PULMONARY ABSCESS WITH 
BRONCHIAL FISTULA THROUGH THE "FLATIENING-FOLDING" 

METHOD 

./Uioţi.alfa. A.Dol!n. AJcxmdriDa /OIIi(4.. Anca RQJca. D .Cazma. D .Redq, 
F.~amo. V .Dalrumt 

This metftod bas m view patients with pulmon'll)' abscess wnh penneable 
bronchia! fistula, patients who are in a critica! state and for. whom pulmon.ary 
resectioo is a contraindication. 

Through "flattening" only the pulmonary parenchyma is removed 
(arwomically and funcrionally unrecoverable). 

Througb "folding" communication with the big pleura! cavity is interrupted . 
It allows lhe re-expansion oflhe lung and avoids the reinfection ofthe pleura! 

cavity; lhe lack of suture ofthc bronchia! fisndas belps to the draining of the possible 
postsurgicaJ purulent sccretions. 

lbe method wu used in 24 cases, over a period of 1 O yean. There were only 
2 dealhs. 

lbe metbod belongs tD lhe "minor" series of methods which offer an extra 
chaou bodJ to lhe patient and to lhe doctor. 

Sosilla redot:ţie:4.11.1995 

136 



PROBLEME DE STOMATOLOGIE 

AVANTAJE ŞI IN CONVENIENŢE ÎN CARIO-PROFILAXIA 
PRIN METODA SIGILĂRD 

Mariana Păcurar 

Disciplina de pedodonpe 
Univcrsl1lllea de Mcd.j;;ic! şi Fannacic Tlrgu-Murq 

1n practica stomatologică, alături de fluoroprofilaxie, sigilare.i este o 
metodă folosită tot mai frecvent in colectivităţile de copii. cu rezultate bune, 
reprezentând de fapt cea mai eficientă metodă profilactică impotriva cariilor 
ocluzale. 

Această metodă preventivă a fost sugerată de Wilson in 1895, dar s-a 
1mpus după 1967, după ce Cuelo şi Buonocore au prezentat rezultatele 
aplicării clinice a cianoacrilatului peste suprafata ocluzală gravată. in 
prezent. sigilarea şanţurilor şi fosetelor ocluzale ale molarilor de 6 ani, 
respectiv 12 ani se practică pe scară largă, iar sub forma de sigilare lărgită 
reprezintă o alternativă în cazul proceselor carioase incipiente. 

Scopul acestei lucrări este prezentarea unui studiu privind rezultatele 
obţinute în urma sigilării unui lot de copii, arătând şi avantajele acestei 
metode profilactice pe care o recomandăm colegilor din reţeaua de 
stomatologie infantilă. 

Material şi metodă 

Am ales un număr de 90 copii, elevi ai clasei 1 de la patru şcoli 
generale din Tg.-Mureş, cu molarii de 6 ani erupţi şi indemni şi i-am 
împărţit în 3 grupe de câte 30, la fiecare grupă efectuând sigilarea cu un alt 
material. Am folosit produsul românesc Sigilar, realizat la Institutul de 
Chimie Cluj-Napoca şi două materiale fotopolimerizabile: Fissurit şi 
Liquicoat. 

Sigilarea şanţurilor şi fosetelor molarilor de 6 ani s-a realizat la 
Policlinica de Stomatologie Infantilă, după un examen clinic minlllioi şi 
intocmirea fişei standard pentru fiecare copil şi a vizat numai 2 molari 
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(superiori. inferiori sau unul superior şi unul inferior), ceilalţi doi rămaşi 
nesisJa;i reprezentind lotul martor ·t 

Au fost respectaţi cu rigurozitate timpii operatori: 
- curăţirea suprafetei dentare cu ajutorul unor perii profilactice din 

trusă; o 

-izolarea cu ajutorul ruJourilor de vată şi aspiratorului de salivă; 
- demineraliz.an:a smalţului cu un gel ce contine acid fosforic 37%, 

timp de un minut, aplicarea gelului făcându-se prin mişcări uşoare de 
atingere. Suprafata smalţului nu trebuie frecată, deoarece se produce 
netezirea suprafetei demineralizate şi compromiterea viitoarei legături 

smalt-sigilant, 
- spălarea şi uscarea suprafeţelor gravate acid; 
- aplicarea materialului de sigilare; 
- controlul in relaţii ocluzale şi retuşurile necesare după priza 

completă a materialului. 

RendtaJe şi discuţii 

Un prim remltat benefic este câştigarea increderii micului pacient faţă 
de o manoperă medicală nedureroasă, ceea ce reprezintă de fapt o reuşită pe 
plan psihologic pentru tratamentele stomatologice de viitor. 

La 6 luni de la aplicarea sigilării, prin control clinic şi examen 
fotografic, remltatele sunt satisfăcătoare, in sensul că materialul persistă pe 
suprafaţa ocluzall a molarilor in procent de 60% in cazul Sigilarului, 71% la 
fissurit şi 83~. la Liquicoat (tabelul nr.l ). 

T abeliJJ lfT'.I 

Materiale de Nr. copii Nr. de dinti Nr. de dinţi Procentaj 
sigJtare sigilap cu materialul 
utilizate de sigilare 

plstrat 

Sigilar 30 60 36 60% 
Fissurit 30 60 43 71% 
LiQuicoar 30 60 so 83% 
Total 90 i80 129 70"/o 

Un ah remlt.al benefic constatat este persistenţa efectului 
c:arioprofilactic la dinţii ce au pierdut materialul de sigilare mai repede de 6 
luni Astfel, numai 7 din cei 24 de dinti ce au pierdut Sigilar prezintă 
procese carioase ~cipientc, 5 din cei 14 dinţi ce au pierdut Fissurit s-au 
camr ti l din cei 10 dinei ce au pierdut Liquia>at au prezentat carii 
StlpCrfacWc. aşa cum se observi in tabelul nr.2. 
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Tabelul 111'.2 

Materialul de sigilare Sigilar Fissurit Liquicoat 
Nr. total de dinţi sigilaţi 60 60 60 
Nr. de dinţi cu mar.erialul de 24 17 .. . 10 . . .. 
sigilare pierdut . 

; 

Nr. de dinţi cu materialul de 7 s .3 
sigilare pierdut si cu carii 

Acest inconvenient reprezentat de pierderea materialului de sigilare 
poate fi remediat prin repetarea manoperei de sigilare, inclusiv la dinţii cu 
marmoraţii şi carii incipiente. 

În tabelul nr.J este redată rata proceselor carioase la ămţii sigilaţ1 1)1 

comparaţie cu lotul martor reprezentat de dinţii nesigilaţi din aceeaşi 

cavitate bucală., deci aceleaşi obiceiuri alimentare. aceleaşi condiţii de igienă 
buco-dentară. Menţinerea protecţiei anticarioase după pierderea materialului 
de sigilare se explică prin faptul că suprafeţele de smalţ demineralizate sunt 
mai rezistente la un atac acid ulterior, decât smalţul sănătos, datorită 

fenomenului de remineralizare a smalţului în contact cu saliva şi a 
pătrunderii în profunzimea smalţului a "traseelor" de material de sigilare 
(Wei). Aceste "trasee", pe lângă rolul de retenţie mecanică a sigilantului. 
înconjoară cristalele de hidroxiapatită şi le conferă rezistenţă la atacul acid, 
iar la interfaţa smalţ-răşină creează o barieră de protecţie împotriva 
colonizării microorganismelor şi nu pennit trecerea în şanţul ocluz.al a 
substratului nutritiv. 

T•/rJrrr.J 

Total Dinţi cu procese Procentaj 
cari oase 

1 Nr. de dinti nesilrilati 180 27 15% 
1 Nr. de dinti sigilati 180 15 8% 

CtNtCi'IIZii 

1. Sigilarea şanţurilor şi a fosetor ocluzale reprezintă, alături de 
tluorizare, igiena alimentaţiei şi igiena buco-dentară, una din cele patru 
metode recomandate de OMS pentru prevenirea cariei dentare, constituind 
r.~etoda profilactică cea mai eficienti împotriva carii lor ocluzale. 

2. Avantajele multiple ale acestei metode (uşor de aplicat, 
nedureroasă. pret de cost acceptabil şi cel mai important, stoparea proceselor 
canoase) indică sigilarea ca o metoG! importanti a stomatologiei preventive, 
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iar sull forma sig1llrii lărgite se poate folosi şi in procesele carioase 
mctptente. inlocuind printr-o tehnică conservatoare, obturaţiile clasice cu 
:unalg<~m de argmt. 

3. Dmtrc materialele de sigilare testate, cel mai eficient s-a dovedit 
matcnalul fotopolimerizabil Liquicoat, iar inconvenientul dat prin 
dc\prmdcrea sJgilantului poate fi remediat prin repetarea sigilării cu o 
tchnu.:ă riguroasă. astfel încât prin generalizarea acestei metode in toate 
colcctivitătile de copii să contribuim la îmbunătăţirea stArii de sănătate 

dentară a pacientului copil şi adolescent, cu implicaţii majore pentru 
pacientul adult. 
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TIIE AUVANTAGES AND DISADVANTAGESOF DENTAL DECAY 
PROPHYLAXJS BY SEALING 

Mariana P6curar 

Bcsidcs fluoride prophylaxis, sealing is used as a more and more efficient 
dcvicc for chiklrcn's treatment. producing very good results. 

Thc scai ing of grooves and molar pits has become established lately, in the 
ficld of infanrilc dcntistry, owing to its severa) advantages: it is painless, casy to deal 
with, thc co~t price is reasonable, and the results is a significant diminution of dental 
dccay possihiluv 

Thi!> papcr is a study presenting results of sealing applied to a group of 
children and u~m!! vanous sealing materials. 

Sosit/a n•dacţie: 05. 06./995 
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DIN ISTORIA FARMACIEI 

ADATOK MAROSV ĂSĂRHELY GYOGYSZERT ĂRAIROL, 
ALAKULĂSUKTOL 1949-IG 

Hajdu A. •, nter H. Maria 

•Marosvâsârhelyi AESCULAP G)'Ogyszcrlc:ereslccdclmt VăJialat 

"Az ember tortene!meben a gyogyszereknek epp oly fontos szerepe 
van, mint az egeszsegnek es betegsegnek. s ha a tortenelem a tarsadalmi elet 
iskolaja, a gyogyszertarak tortenelme talan meg fontosabb tanulsagokat 
rejthet magaban az emberi elet fennt.artă..săra, mint a tonenelemi hosoknek 
leginkăbb embertărsaik pusztitâ.săval jliro cselekedete"- irja Orient Gyula 
az Erdelyi es Bănati Gyogyszereszet tortenete c. konyveben. ( 1) 

A marosvâ.sărhelyi gyogyszertarak tortenetere vonatkozoan, roleg ami 
az els6 gyogyszertarak megjeleneset illeti. arănylag keves adanal 
rendelkezik az erre irănyulo irodalom es a letezo adatok is nemileg 
ellentmondoak. Orient Gyula szerint az elso patika Marosvasarhclyen 1760-
as alapitasi evvel es a Wladlir Adam fele mâsodik gyogyszertăr 1 792-ben 
letesillt. K6nyvenek egy măsik fejezeteben az 1750 es 1800 kozon lt!tezo 
gyogyszertarak felsorolasanăl a măsodik gy6gyszertlir alapităsi evet mar 
1762-nek tiinteti fel (1 ). 

A marosvăsărhelyi Allami Leveltărban talalt okiratok nemi fenyt 
deritenek az els6 marosvăsărhelyi gyogyszertarak t6rtenetere. Ezen adatok 
alapjân Spie/marm Jozsef es munkatarsai tisztăztak MarOS\'asârhcly els6 ket 
gyogyszertăra megalakulasănak koriilmenyeit. tulajdonviszonyaikat (2). 

1782 es 1790 kozatt tehat 2 patika mukooott Marosvasarhelyen. a 
\1auksch Janos alapitotta, valamint a Wladăr Adam fele patika. melyet 
1790-ben Mauksch T obiăs ven meg es "Aranyszarvashoz" elne\'ezessel 

ruhă.zott fel. 
A Mauksch Janos alapitotta patika a "Magyar Korona" elnevezest 

kes6bb kapta. Tovăbbi tulajdonosok a feldolgozott adatok birtok:ihan (3): 
ifj. Benko Sandor(1872-1875), Binder Kăroly orokosei (1896). 1897.januăr 
1 elott Beck Bela berelte, janulir 1 ută.n pedig dr.Stenner Vilmos 1902-
ig.l902-tol Binder A. es K. a tulajdonos, majd 1912-tol dr. Stenner Vilmost 
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cmliti az irodalom. 1916-1949-ig. az 8Jlamosît8stg Gyalui Pal rendelkezik e 
~-l1:!ystcn:ir tulajdonjogaval. Mint berlo dolgo:zon năla I...az.ar Istvan 
~·li~y~zcresz. alkalma:zott voit Lâzăr lstvânne, sz. Szilăgyi Anna gy6gysz.erl!sz. 
~ 1 ~42-43 l..ozott pedig fia. Gyalui lstvăn gyakomokoskodott in (5,6.7,8,9). 

Wladar .-\dam a Toldalagi lstvăn fele h:izban levo gy6gyszertânit (ma a 
Rots;il" tere Il sz .. a Megyei MUz.ewn epUiete) I 789-ben bekovetkezett halălăig 
Wt.clte. Etutan minden java 6ccs6-e. Wladăr Mâtyăsra maradt, aki a patika 
\etct~.~t Krupiczai gy6gyszeresz magisterre bizza Anyagi nehezsegek miatt 
P'>O m:1jusâhan eladja MaukschT6bias kolozsvări gy<)gyszerfsznek. 
Gyogyszcresz gondnokai 1799-ig EOrd6gh, Wohhnann, Honsc.h. Roll es Mauer 
ncni v:isarhelyi gyogyszereszek. A patikâk vizităcios jegyzOkooyveool kitiinik. 
hogy ifj. 1\.lauksch Jănos Mărton 1813-ban meg ennek a patikănak tulajdonosa.. 
d~ mâr 1819-ben dr. Gecse Dăniel orvos-fizikus ăltai megejten patikalătogatas 
alkalmaval Brandecker Simon gy6gyszeresz talâltatik a gy6gyszerllir e!Cn. 1869-
1875 kozon Gorog Jozsefue, sz. Brandecker Anna (talăn a fent emlitett 
~Ok')'szeresz leănya) a patika tulajdooosa. berl6je pcdig Jenei Albert. ki 
oiJevelet a becsi egyetemen szerezte. 

1878-ban. m1utan Bemădy Danielt felveszik Marosv8sărhelyen a 
pot~r.irok listăjâra, es ezutan patik.avasarlisi engedelyt kap, me~eszi Gorog 
)Ozscfnetol az "Aranyszarvas" gyogyszertâ.rat. Fia, Bernâdy Gytirg) (1864-
ben sztiletett Bethlenben, a marosvasarhelyi kollegiumban erettsegizett), aki 
eg}·etemi tanulmănyait Pesten vegezte es gy6gyszeresz doktor lett (majd 
.ă.llam-es jogtudomci.nyi diplomat szerez), rovid ideig vezeti az orokolt 
pa.tikat. Kesbbb megvălt a gy6gyszcrtărt01, politik.ai pălyăra lepett es a văros 
polgarmesterekent alkoton maradand6t 

Bermidy utăn 1912 es 1927 k.Orott dr. Hints Zoltăn okleveles 
gyogyszeresz lett a tulajdonos, aki az elon a patika berloje voit Bemădy 
Oyorgy orszaggyiHesi kepviselove va16 megvalaszti.sănal pillanatătol 

k.ezdve. Errol tanuskodik a Gy6gyszereszeti Kiizlooyben 1896-ban 
megjelent hirdetes is. (cit. 2).A kesObbiekben Kovări J6zsef vene at a 
gyogyszertar vezeteset 1943-ig, majd ett.OI kezdve az 1949-es :illamosităsig 
Ber~kmeri J6zsef gyogyszeresz vezeti nagy SZAkertelemmel Marosvasărhely 
Rlasodlk gyogyszertărăt (5,6, 7 ,8,9). 

A harmadik es negyedik. gy6gy5zertăr feli1lităsar61 es miikădeserol 
mtttari adatok es a hajdani napilapokban megjelent kOzlemenyek alapjân 
&lkolhatunk atfog6 kepet {cit. 3). 

A harmadik gy6gyszertăr tOrtenete egyeiOn: meg kevesbe ismen., az 
eddigi adatok birtokăban elmondhatjuk.. hogy alapităsa Kovats Jozscf 
ne.vehez fiiz6dik. aki ezirinti kerelmet m~ 1812-ben ciOterjesztette a 
'fanăcshoz. az engedelyt meg is kapta 1812. okt6ber 23-IW, de a 
g)'ogyszertâr megnyitasa csak 1814. mar..:ius 15-en vaiOsulhatott meg. E 

142 



patika "Szent Ulek" elnevezesevel mir cgy 1819-cs patik.a-vizitaci6s 
jegyziikonyvben talălkozunk,de minden bizonnyal mir elobb visclte a fcnti 
nevet. Elhelyezese a piacteren voit. jelenleg a R6zsăk tere 48 sz. {a voit 
Optica helyisegeben). Kesăbbi tulajdonosok:Csiki Fercncz es ut6dai (1867), 
majd Burdăcs Alajos (1872), Burdacs Bela (1899-1912), Burdacs Alajos 
orokosei (1916-1922). 1927-tol az allamositisig Dâvid Jănos gy6gyszeresz 
szerepel a tulajdonosok listajăn, aki ezt megeloziien 1920-22 kozDtt a patika 
kezeloje voit. A gy6gyszertar berloi kozi:itt szerepel Bir6 M6r (1867-1869), 
Binder Karoly (1875),majd kesăbb 1888-ig Nagy Sândor, 1916-ban dr. 
Jeney lstvăn; az alkalmazottak kozott pedig olyan gy6gyszereszek nevet kell 
megemliteniink, mint Berekmeri J6zsef, Grosz Năndor, Griinbaum Szid6nia 
es Bagotay Andor (5,6, 7,8). 

!87::!-ben a nt:g)edik gy6gyszertărat szerena vo1na letesiteni 
Marosvasarhelyen. Hints Gergely okleveles gy6gyszeresz keressel fordult a 
vărosi taruicshoz, hogy engedelyezze egy uj gy6gyszcrtar felallitisăt. Ennek. 
erdekeben băro Orbăn Balăzs, 187 1 -ben megvalasztott orszâggylilesi 
kepviselo, emiek!..ratban fordult a beliigyminiszterhez, melyben tobbek 
kozott igy ecseteli a gyogyszertăr letesitesenek sziiksegesseget: "Hints 
Gergely okleveles gyogyszeresz, li 1870. julius 7-en a pesti egyctemen 
nyerte oklevelet, s ki Pecsvâradon es Kolozsvârt ket evig voit provizori 
minosegben alkalmazva, mult ev augusztus 8-ăn a marosvâs&rhelyi 
tamicshoz kerelmet adott be egy ezen vărosban ăl.litand6 negyedik 
gy6g) szertar irănt" (cit. 3 ). 

Maros\asamely kepvisc1o bizottmănya 1872. dccember 2-ăn az 
engedelyt megadta es azt a beiOgyminiszteriumhoz mcgerosites vegett 
felterJeSztette. A beliigyminiszterium nem hagyta j6va az uj gyogyszertar 
felăllitasi engedelyet es igy Marosvă.sărhelyen a Szent-Gyorgy utcai 
negyedik gy6gyszertăr letesitese csak 1889-ben val6sult meg. Nagy Sândor 
gyogyszeresz kapta meg a miniszteri engedelyt a negyedik gy6gyszertămak 
a Szent Gyorgy utcaba val6 felăllităsăra (cit.J). 1889 juliusăban Nagy 
Sandor gyogyszeresz ujonnan megnyitott patikăjăt "Voroskereszt" 
elnevezessel hirdeti. 1 896-tol a hatilsagokkal valo oezetelteresek. 
kovetkezteben "Aranykereszt"-re vâltoztatta a gyogyszertar nevet. 6 voit a 
patika tulajdonosa 1916-ig. 1917-1927 kozott Osvath Kiroly gy6gyszeresz 
berelte a fenti gy6gyszertărat, majd 1941-tăl az ăl.lamositisig Widder Endre 
a gyogyszertar tulajdonosa {5,6,7). 

1916 es 1922 kozi:itt 7 gyogyszcrtăr nyert alapitâsi jogot, ezek koziil 
otnek sil..ertilt kovetntink fennâllasat 1949-ig (4,5). Ezek a kovctkezi>k: 

l.Dr.Jeney Istvăn gyogyszertăra (1916-1919) az "6rangyar 
elnevezest kapta. A Domokos suilloda eptlleteben az akkori Dr. Gccsr 
Daniel utca 1. szam alatt (ma a Bolyaiak tere 2. SZiim) mllkOdOU. Ma in \Ali 
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a "Magn611a'" gy6gyszertâr. ltt dolgozon dr. Debitzky Mihăly (1924), 
KolozsvBri J6zsef ( 1921). Osvăth K.aroly 1936-t61 az ăllamositasig a patika • 
tulajdonosa voit. 

2. Weinrich K.aroly es Czitrom Vilma gy6gyszertâra (1916). 1918-ban 
a "Sas" elnevezest kapta, melynek jelenlegi megfeleloje a Foter 35. sz.ăm 
alani gyogyszertâr, tulajdonosai kozon szerepelt Csăszâr Emo (1925-28), 
Kovăcs Andor (1934-) gy6gyszereszek. alkalmazottak voltak Konna Jănos, 
Luka Edith es Mărkus l>don. 

3 .1920-1921-ben Neagoş Sabin alapitott patikăt "F eherkereszt" 
(Voroskereszt) neven a Kossuth Lajos utca 55. sz.ăm (ma 58. sz.ăm) alan. 
Ennek tulajdonosa 1934 es 1949 kozott lnnael Mărton gyogyszeresz. Ott 
dolgozott alkalmazottket, majd berlokent vărosunk kivăl6 gyogyszeresze. dr. 
Ajtay Mihăly. Jelenleg itt miikOdik az "Iris" gyogyszertăr. 

4.1921-ben Nagy Jeno gy6gyszeresz letesitene "Szent-Gyorgy" nevii 
g)'cigyszertărăt, a Szent Gyorgy ter 4. sz.ăm alatt, melyet az ăllamosităsig 
\'ezetett. Ma itt miikOdik a "Măria" patika. 

5.1922-ben Hermann Jă.nos '"Rekord" nevii gy6gyszert.ănit, a Fâter 
52.sz. alatt oyitotta meg, amit 1940 es 1941 kOrott Stănescu Vasile berelt, 
majd 1945-tăl Holitska Istvă.n kivăl6 gy6gyszereszilnk vegezte odaadăssal a 
gy6gyszertăr vezeteset 1949-ig, az ăllamositasig. 

1922-ben meg ket gy6gyszertăr letesitesere adnak jogm az trodalom 
szerint (5). (lgy mint a Wellmann Kăroly es Bogoşan Aurel 
gy6gyszereszeknek. azonban ezek miikooeserol jelenleg meg nincsen adatunk. 

1945 utăn meg S gy6gyszertăr alapitasăra adtak ki engedelyt: 
1.) Grosz Ferdinănd gy6gyszeresznek a Foter 27 . .iZcim alatt. Ez. az 

ă.llamositis uran a VasUti Miniszrerium fennhat6săga ală keriilt. majd lebontottak; 
2.) Dr. Ajtay Mihâly gy6gysz~znek. a Szănt6 utca es Săndor Jănos 

utca sarkan (ma 1918 deoember 1 Sugăritt es a DOzsa GyOrgy un::a sarka), az âllamosii:i..<; 
ut3n az 5-& mmu gy6gysza1Br nycrt elhelyl2ist benne, m~ lebontoruik: 

3.) Sândor Zoltăn gy6gyszeresznek. a Kossuth Lajos utca 97. szâm 
alatt (az "Arany Kakas" vendeglo epfilete), az ăllamositas utăn megsziint; 

4.) Osvălh Elemer es Neagoş Sabin gy6gyszereszeknek az Eminescu es 
Lenin utca sarkan, az ăllamosităs utăn itt letesolt az elsO gyermekgy6gyszertar. 
kesObb az epuletet lebontottăk. a gy6gyszertăr elkoltOrott; 

S.) Suciu Adela gy6gyszerisznonek a R6zsak tere 17. sz.ăm alatt. 
Ăllamositis utăn az I-es sz.ămu gy6gyszertărnak a helyisegei voltak in. Ma a 
"SaJvia" magângy6gyszertar. 

Ezzel a rovid Wrt.Cneti attekintesscl folytatni akartuk tanit6mesterilnk, 
nehai Spielmann J6isef professzor es munkat.irsai ăltal megkezdett munkat, 
mellyel vărosunk elsă 2 patilijănak megalakulăsăt kOvette. Emleket 
alwtunk ăllitaoi gy6gyazcreszeinknek es egyilttal megismertetni fiatal 
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kollegainllil Marosvăsârhely gy6gyszertari halbzatanak fejtadCsct. 
Hissziik, hogy keves văros buszkelkedhetik olyan gazdag es szinte 
kimerithetetlen patikăriusi multtal, mint Marosvâ.sărhely. 

Az 1949-es ăllamosită.st61 napjainkig mukOdO gy6gyszert.ărak 
tortenetet egy kovetkez.O dolgozatban fogjul ismertetni. 
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DAT A ON THE TG.-MUREŞ CHEMIST'S SHOPS, BEGINNING FROM 
THEIR FOUNDATION UNTIL 1949 

A Hajdv. Măria Nter H. 

This work relates about the foundation of the Tg.-Mureş chemist's shops. their 
owners, their renters and the relations between them. 

The first apothecary was built in 1760, the second in 1792. Professor 
J.Spielmann and his collaborators found a rich d<x:umentation about the 
circumstances oft!·~ foundation and the owners ofthese chemist's shops. 

In this work we follo" up the second chemist's shop's bistory from 1 'XXl ti li 
1949, the vear of nationalization. 

Before 1900 two more chemisfs shops were founded. five more in the periOCS 
of 1916-1922, and another fi ve before 1949, tht year of na.tionalization. 

Sosit/a rcdacţie:5.07./996 
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ANIVERSĂRI 

UN MAESTRU AL FIZIOLOGIEI CONTEMPORANE 

A.Cojocaru 

Disciplina de istoria medicinei 
Universitatea de Medicinl şi Farmacie Tirgu-Mureş 

1n acest an, profesorul Ion Baciu, membru titular al Academiei Române. 
a implinit 75 de ani. La originea acestei cronici stă conştiinţa faptului că 
tinerele generaţii de studenţi şi medici transilvăneni (şi nu numai) au datoria 
morală de a-i cunoaşte pe creatorii de şcoală care contribuie prin eforturile. 
lor generoase la prestigiul medical internaţional al României (22, 23). 

Născut în 22 martie 1921 in comuna Orăştioara de Sus (Hunedcara) in 
familia modestă a unui învăţător, profesorul Baciu a absolvit Liceul "Aurel 
Vlaicu" din Orăştie şi Facultatea de Medicină din Cluj, după reintoarcerea 
acesteia de la Sibiu, unde se refugiase în urma dictatului de la Viena. 

Promovează în 1946 doctoratul "magna cum laude" cu teza: Ro/111 
sislemwui nervos central in reacţia fagocilară elaborată sub conducerea 
prestigiosului savant român, acad. Grigore B«r*'o.(J905-IQ72). directorul 
Institutului de Fiziologie din Cluj. 

Numit in 1943 preparator ta Institutul de Fiziologie pe când era 
student în anul III de facultate, profesorul Baciu, devine asistent în 1946 şi 
conferenţiar de fiziologie in 1948, iar din 1951 este transferat ta Dic;.:iplina 
de fiZiopatologie a I.M.F. Cluj pe care, înfruntând mari greută~i materiale. o 
creează realmente "ex nihilo" - contrariu celebrului vers al lui Lucreţiu -, cu 
ajutorul profesorilor Grigore Benetato, Aurel Moga, Rubin Popa şi Viorel 
Gligore şi al unor valoroşi colaboratori la a căror formare ştiinţifică a 
contribuit cu generozitate (M.Cucuianu, M.Dorofteiu, E.Neumann. P.Pitea. 
E.Rosenfeld, M.R.usu., G.Stoica, V.Şoltuz, A.Suciu. V.AI.Vasile), unii dintre 
aceştia devenind ei înşişi profesori universitari la Cluj (Mircea Cucuianu, 
Mircea Dorofteiu) sau Bucurqti (Valeriu Şoltuz). 

in 1955 medicina românea.scl suferi o grea pierdere prin moartea 
acad. Daniel Darlielopolu, creatorul Institutului de Fiziologie Normală şi 
Patologiei din B~. Acad. Grigore Benc:tato preluând in 1958 
conduurea ace-stui institut. prof~l Baciu revine la fiZiologie fiind num1t 
in 1% i p. :;fcsor. ~f de utc:dri. 
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În cei 52 de ani de învăţământ superior şi cercel\lre ştiinţifică 
profesorul Ion Baciu a instruit şi educat cu inefabilă compch:ntă serii întregi · 
de studenti şi a creat o prestigioasă şcoală românească de fiziologie normală 
şi patologică, fonnând pe calea doctol'lltlllui numeroşi speciali~ 

Multi dintre mentorii de azi ai invăJAmântului universitar medica1 din 
Cluj-Napoca şi Târgu-M~ ş.i,a.i ·~ 7 'i.-licale din Transihmi ('!Il-
numai) sunt elevii săi ' 

A creat prin eforturi indelebile laboratoare de crom:rtogratie, 
electrofiziologie, radioizotopi. biochimie şi enzimologie; a abordat probleme 
de hepatologie şi imWJologie; a efectuat importante cercetări de fiziologia 
mWJcii. Mi-I reamintesc, intre altele, (eram student pe atunci în cercul 
ştiintitic studenţesc condus de acad. Grigore Benetato, unde i-am avut colegi 
pc VIitorii profesori L.Gozariu şi M.Dorofteiu). venind acasă seară. de seară 
tirziu, după orele 1-2 din noapte din laboratoarele fiziopatologiei, unde 
reuşise să confecţioneze cu mijJoac&: "tcadifimale" un performant femm"*"l• 
cu coardă de quartz. 

De o inteligenţă relevantă, vie şi iscoditoare, cu o putere de muncă 
t1tanică. dotat cu o memorie prodigioasă, de o abihtate tehnică de exccp1ie şi 
de o mare ingeniozitate in montarea experienţelor, având capacitatea de a 
sesiza dm noianul de informaţii biomedicale ceea ce era cu 3dcvărat 

Important (mi-aduc aminte de caietele in care-şi rezuma ideile csen1iale din 
articolele ştiinţifice parcurse- şi era intotdeaWJa cu lectura la zi). profesorul 
Baciu insufleteşte tot ceea ce atinge: spirilul său creaiOr dominti mal!-ria 
inuld, indiferenlă la imperioasQ IIOa.Ură n.e'IIOie de CURO<AŞiul ~ ii MlifViN 
~·ocaţia sa demiurgică. 

Constrâns de spaţiu, mllim1tez la câteva din descopenrile şi luc~1le 
<;ale origmale - unele prioritare - care au impus fiZiol~us românească in 
contextul ştiinJelor fiziologice ale statelor lumii. 

În decemul al şaselea. la WJ an după descnerea metcck1 tk ~atre 
W.Grassmann, K.Hanning şi M . .Knedel ( 1 95 1). profesorul Bac:iu introduce 
in premieră pe rară separana electro_foretică a proteinelor scrice; 
demonstrează cu M.Cucuaanu şi alţi colaboratori rolul suprarl'nalelor in 
menJinerea proteinemiei şi în smtcza ant1corp1lur (1953-1956); fractioru.:a.t.ă 
electroforetic proteazele gramJocilare şi aduce din 1957 ~.:outrihutii 
originale asupra fibrinolizei demonstrind pentru prima dală crc~lcrca 
mhibitorilor fibrinolizci in biperlipemii ŞI arerosclerozA ( 19}. 

Edificatoare sunt in privinţa rolului suprarenalelor in mcnţ1rn:rea 

ccbilibr.Jiui proteic., a raportului adecvat dintre procesele anaholice ~i 
carabolicc, cen;etinle efecnwe pe animalele supuse efortului imunohiulugic 
~· adrenalectomJZ.ate (Gr.Benetalo, LBaciu. M.Cucuianu, 1957). 



Stt.idiile sale asupra reglării eritropoiezei (5) începute la 
fi.ri,,patolo~ic şi continuate la fiziologie ( 1956-1974), efectuate împreună cu 
pwf. \1. Dorofieiu, conf. Eva Rosenfeld, conf. V .Al. Vasile, prof. 
Şt ~c;)reanu, prof. C.Oprişiu şi alţi valoroşi colaboratori, au dus la 
,d • .mt i fie arca critropoietinei cu o alfa glicoproteină - hormon din grupa 
citof..ind<'r - obtinut! în penultimul deceniu al acestui secol prin inginerie 
genetică l l 985). În 1995 conf. Adina Mureşan din aceiaşi şcoală a 
profesorului Baciu publică o lucrare monografiei asupra a~tui subiect. fl/o 
t~·lnpore insii, profesorul Baciu a extras eritropoietina din plasma şi urina 
;mitil:JI..:Ior anemice, purificând-o, a demonstrat producerea ei extrarenală şi 

lttlprcună cu TPavel a evidentiat proprietăţile ei radioprotectoare. 
Profesorul Baciu, deşi experirnentator înnăscut, a fost constant 

prc,lcupat de introducerea unor noi metode de laboraJor in clinică. Sub acest 
rapurt a fost un colaborator preţios al academicienilor Iuliu Haţieganu şi 
t\ltrcl \1og.a. Continuându-şi cercetările în domeniul laboratorului clinic, 
intr-o strânsă colaborare cu prof. M.Cucuianu, profesorul Baciu descoperă 
pentru prima dată în tară hiperimunoglobulinemiile monoclonale (19) şi 
descrie în premieră mondială, înaintea lui Lud"'ig Heilrneyer (l) un caz de 
~transferinemie la un bolnav studiat clinic de regretatul colonel dr. C. 
Prundeanu şi alti medici de la Spitalul Militar din Cluj-Napoca. 

Continuând studiile lui Gr. Benetato asupra efortului fizic şi al 

schimburilor energetice (10, Il) profesorul Baciu a efectuat cercetări 

~xtinse de ergonomie (1950-1986) cu un vast colectiv de colaboratori din 
c~re au făcut parte de-a lungul timpului: P.Derevenco, Gh.Donovan. 
R.Budai. E.Rosenfeld, V.Vasilescu, B.Cuparencu, T.Toader, G.Grosu. 
A.Cojocaru, !.Anghel, L.Tomuş, V.Derevenco, V.Mareş, Gh l'lladudvari, 
1\f.Costiniu, G.Brief, I.Bohaciu, E.Fiorea, l.Bră.ilă et al., cercetări care s-au 
concretizat în Bazele fuiologice ale crgonomiei (9) fiind continuate de 
P.Derevenco, l.Anghel şi Adriana Băban prin studiul stresului şi explicitate 
intr-o mono~rafie apărută recent (20). 

Promovând în România încă din anii '50 biologia moleculară, 

profesorul Ion Baciu demonstrează în 1953 existenţa unui mecanism 
molecular colinergic in retină şi începe un amplu studiu asupra 
ri1acromoleculelor proteice şi peptidelor cu funcţie biologică, cu deosebire a 
celor implicate in reacţia imună. 

Între anii 1958-1961 profesorul Baciu şi colaboratorii Domniei Sale 
fracţioneuză in premieră naţională y-globulinele pe coloană cu derivaţii de 
ci!lulo:â (7. /./) Urmează alte lucrări importante utilizând aceeaşi 
tehnologie, dernonStrând eterogenitatea globulinelor şi evidenţiind 

fagocitostimul inele din măduva osoasă (l.Baciu, Gr .Benetato, Şt.Secăreanu, 
A.Cojocaru el al. 1961 ). Aceste lucrări au fost comunicate la cel de al V-lea 
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Congres Internaţional de Biochimie (Moscova, 1961) şi publicate in Rel'ue 
des Sciences Medicales ( 1962) şi Studii şi Cercetări de Fi:iologie ( 1962) ( 14"( 

Pentru a intreprinde aceste cercetări laborioase a fost nece~ară 

prepararea in fară a ioniţilor derivaţi ai celulozei (CI\IC şi DEAEC) şi 

construirea unui colector automat de fracţiuni, valuta derizone <k care 
beneficia cercetarea medicală. nepermiţând importul de reacti\'i şi aparatură 
decât cu parcimonie. in pofida dificultăţilor materiale. cu tenacitatea-i 
caracteristică profesorul Ion Baciu a abordat cu curaj dificila temă 

conducând cu competentA cercetările interdisciplinare aferente. 
La câţiva ani de la debutul acestor cercetări ( 1958), profesorul Ion 

Baciu publică în 1965 un studiu privind purificarea cromatogratică pe 
coloană cu DEAE-celuloză a y-globulinelor (8), echipa condusă de Domnia 
Sa demonstrând astfel pentru prima dată că distributia anticorpilor 
precipitanţi şi sensibilizanti cutanaţi este inegală in fractiunile 
;:romatografice ale y-gtobulinelor, concentrându-se în primele două 

fractiuni. ceea ce permitea obţinerea lor într-un stadiu mai avansat de 
purificare fată de procedeele de precipitare. O distribuţie inegală a pcak~ 
uri lor cromatografice se constată şi pentru aglutinine ( 15). Ce sărbătoare a 
fost pentru noi, colaboratorii Domniei Sale, atunci când academicianul 
Şt.M.Milcu s-a interesat personaJ de prima instalaţie din (ară de 
cromatografie a proteinelor pe coloană cu schimbători de ioni celulozicil 
Jfais ou sont les neiges d'antan? 

Preocupat de studiul proteinelor şi peptidelor implicate _.in 
mecanismele de reglare a funcţiilor, în flZiopatologia şi terapia bolilor, 
profesorul Baciu descrie la stărşitul deceniului al şaptelea efectul stimulator 
al scăderii insulinei asupra activităţilor fagocitare ( 1957) şi demonstrează 
structura peptidică a reticulinei-M (l.Baciu, L.Tomuş, A.Cojocaru, 1960) 
descrisă de profesorul Iuliu Moldovan în 1923, studiind influenta !·a asupra 
anafilaxiei pasive cutanate şi a fenomenului Schultz-Dale, contribuind 
ulterior ( 1993-1994) la extragerea şi purificarea ei. Preocupările s.1le legate 
de anafilaxie şi atopie vor fi continuate de unul din elevii săi şi aprofundat~ 
prin studiul imunosupresiei (13, 16. 17, 18). 

Profesorul Baciu şi colaboratorii săi {L.Grosu, Eva Roscnfcld. 
A.Oiteanu, D.Poruţiu., Silvia Dancea et al.) elucidează tramportul actil' pe 
calea veziculelor al macromoleculelor proteice prin peretele endlllcliului 
capilar (Clujul Medical, 1961), transport confinnat cu tehnici pcrfeetiona!X 
de regretatul profesor N.Simionescu, de Maya Simionescu şi de prc:.tigi•'~ut 
savant american de origine română laureat al premiului Nohcl pc:ntnJ 
tiziolo~ie şi medicină George Emil Palade (1972} .• 

In orice colaborare, ca şi în acelea la care m-am refent m ;u;c,t ame<'l. 
dedicat unuia dintre cei mai prestigioşi fiZiologi contempt.lr.tni. intcr\·in 



mevitabil - flrl să impieteze asupra respectului CC:I datorăm maeştrilor 
'"'ştri - CL,ntroverse, dar ceea ce un colectiv ştiinţific condus de un savant de 
Wtr'i .~Cfl efectiv pentru medicina ţării sale Şi pentru recunoaşterea ei 
a!A!Tna(ională mi se pare indestructibil. Acest fapt iţi dă sentimentul 
~-..!n!J\i~ii. Şi academicianul Ion Baciu a făcut enorm de mult, ca om de 
~timţl şi cultură, pentru patria sa .. 

M-aş referi, in fme, la succesul extraordinar pe care I-au avut 
C(.>n: ... -tarile sale recente asupra neuroimunomodulării ale căror origini trebWt 
~..lubte. iatroistoriografic, in propria sa teză de doctorat ( 1946). 

in 1984 profesorul Ion Baciu participă la primul congres internaţional 
asupra neuroimunomodulării (Bethesda. S.U.A.) organizat de profesorul 
~<o~ Herbert Spector şi devine membru fondator al Societăţii de 
N~uroimunomodulare (1SNIM) creată in 1988 şi editor al revistei de 
prest~ciu internaţional The International Joumal of Neuroscience (Sectia de 
f\oeuroimunomodulare). 

Memoria imuni şi cerebrală se intersectează in această viziune nouă 
asupra proceselor imune, pentru noul tip de activare a memoriei imune 
plediind cercetările lui Metalnilcof {1924). elev al lui Pavlov, Nicolau şi 
Antmescu-Dimitriu (1929). Benetato, Baciu şi colab. (1952), Ader (1981) şi 
Spector (1934-1994) (citaţi de LBaciu) (4). 

Cercetările efectuate de profesorul Ion Baciu împreună cu 
colaboratorii săi A.Oiteanu, T .Prodan, M.Băiescu şi A.Vaida (23) au 
demonstmt existenţa unui intens bioritm circadian al activităţii fagocitare, 
re7.Uitatele analizate matematic de profesorul Franz Halberg (Universitatea 
din Minnescita, Minneapolis, S.U.A.) şi Germaine Comelissen, 
colaboratoai'ea "părintelui cronobiolwei". fiind pubticate recent in Revista 
"Chroncbiology" ( 1994). 

Didact eminent (in 1974 J..a fost conferit titlul de profesor emerit), 
autor al unui remarcabil manual de fiziologie, .editat in 1970 şi reeditat in 
-1977; la care au colaborat_prof. L.Grosu şi prof. M.Dorofteiu (1) şi a peste 
300 de remarcabile lucrlri ştiinţifice, preocupat de difuzarea cunoştinţelor 
ştiintifice in sfera publicului larg (Fiziologia în viaţa omului contemporan, 
1971: Cum funcţionează creierul? 1974) (2, 3). interesat de istoria 
medicinei ş1 de evoluţia ştiinţelor fiZiologice in special (6) pe care le vede 
integrate în istoria generală a ştimţei (12), colaborator la reviste de prestigiu 
ca: Tribuna, SJeaua, Contemporanul ş.a., angrenat in conducerea I.M.F. 
(actuala U.M.F. "Iuliu Haţieganu") din Cluj-Napoca ca decan, prorector şi 
rector, und<.! a militat intre altele pentru introducerea disciplinelor facultative 
in invătămint în vederea modernizării acestuia (4, 21), sprijinind - in 
perioada ~nstdecembristă din istoria noastră naţională - Universitatea din 
Oradea !:A profesor titular de fiziologie, acad. /011 Baciu nu a părăsit 
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niciodată cercetarea academicA, crezul suprem al intregii sale vieţi. fiind 
prezent frecvent la nenumărate congrese şi manifestări ştiinţifice naţionale şi 
internaţionale, rămânând mereu un deschizitor de drumuri. O atare 
~erţiune, este atestată de bogata sa corespondenţi şi de largul schimb de 
publicaţii ştiinţifice. N.H. Spector îl considera recent pe profesorul Ion 
Baciu "unul dintre marii pionieri ai ştiinţei secolului al XX-lea" (23). 

Distins cu titlul de cetăţean de onoare al Clujului, profesorul Ion 
Baciu a fost ales în 1%9 membru al Academiei de Ştiinte Medicale, 
preşedinte al filialei Cluj a Academiei de Ştiinţe Medicale (1991), membru 
corespondent ( 1991) şi apoi membru titular ( 1993) al Academiei Române. 

Fie ca lndra, întruchiparea energiei sub multiplele ei fonne in 
panteonul indian, să-i hărizească în continuare academicianului Ion Baciu 
aceiaşi forţă de munYI creatoare cu care şi-a obişnuit elevii pe care i-a 
format şi ~laboratorii, precum şi concretizarea tuturor proi«telor sale de 
viitor pe traiectoria impresionantului ~ Oestin. 
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A MASTER OF CONTEMPORARY PHYSIOLOGY 

A CajoctlnJ 

lbe author presents !he main biographic and bibliographic data abo•tt Ac:~d. 
Ion Baciu 011 his 1s• anniversary, about bis ~lu.l didactic a.'ld scientific efforu, 
including lhe setting-up of tbe Romanian scbool of normal and pa!hologic 
pbysiology wbicb w011 an international reputation. 

Acad. l.Baciu's fundamental contributions to !he study of serum proletnS, me 
role of tbe corticosuprvenal gland in maintaining protein balance, his research on 
the adjustment of erythropocsis. studin on ergooomy, neuroirnmunomodulaLon are 
mentioncd, as well as tbeir international impact . 

Stress is laid 011 his qualitin as a remarkable professor ma ~er. a 
highJy cultivllCd ma:o - an example for tbe young generations. 

Sostt /Q redacţie: 11.09.1996 
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MANIFESTĂRI ŞTIINŢIFICE - RECENZII 

PROIECTUL ICI'EC 
GRUPUL REGIONAL DE LUCRU- ROMÂNIA 

În perioada 23-24 aprilie 1996 la U.M.F. Târgu-Mureş in cadrul 
PrOiectului European de Cercetare. a lcterului - ICTEC - sub egida 
Cool unităţii Europene, s--a întnmit grupul regional de lucru al medicilor români. 

Din partea echipei europene de conducere a proiectului au fost 
prezenti prof. S.M. Lavelle şi dr. Joan Kavanagh de la Institutul de Cercetări 
Clinice, Galway, Irlanda. 

Grupul român a fost constituit din 17 specialişti cu preocupări in 
domeniul bolilor icterice, din centre universitare (Ciuj-Napocz. laşi, 

Timişoara, Tg.-Mureş) precum şi din alte centre medicale (Bistrita, Reghin, 
Gheorgheni, Sighişoara. Tg.-Neamţ). 

Sub indrumarea prof. S.M. Lavelle, dr. Joan Kavanagb ~ Cr. Ana 
Bratu s-a constituit echipa română de cercetare, care va fi inclusă in 
programul european multicentric de cercetare a icterului. 

Participanţii workshop-ului au studiat şi dezbAtut secvenţele stabilirii 
diagnosticului etiologie al icterului, operând cu datele clinice, testele de 
laborator şi imagistice, considerate concludente de experţii europeni in acest 
domeniu şi incluse intr-o PROFORMA. 

Exerciţiile practice, clinice, de completare a PROFORMEI, 
codificarea diagnosticului. introducerea datelor in calculator, au a .. "Ut ca 
intenţie realizarea unei interpretAri identice a instrucţiilor programului 
ICTEC, de a observa dificultiţile şi de a da sugestii. 

Acest tip de activitate ştiinţifici reprezinti o premicrl 1n v1ata 
medicall românea.scl. 

Membrii echipei române vor contribui prin perfonrtanfele completate 
1a alcătuirea bazei de date europene, pentru evaluarea impactului pe care 
fiecare test il are in diagnosticul bolnavului icteric. 

Titlul Proiectului ICTEC "Contribuţia cantitativl a tehnologiei in 
diagnosticul bolnavului icteric" indică faptul c1 obiectivul final al acestui 
pro'gn.m este evaluarea contribuţiei tehnologiei in diagnosticul bolilor icterice. 

lJ,. Ana .Bratu 
OrpmmolrC pentru Romilua 

a JNPU!w ele l11a111CTEC 
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AL P-LEA CONGRES MONDIAL DE BIOLOGIE CELULARĂ 
• ŞI MOLECULARĂ, OTI A WA, CANADA, 

>7 SEPTEMBRIE 1996 

Între 3 şi 7 septembrie a avut loc in capitala administrativă a Canadei, 
Otta\\'8., cel de al U-lea Congres Mondial de Biologie Celulari şi 
Moleculart. organizat sub egida Societăţii Mondiale cu acelaşi nume, la 
iniţiativa întemeietorului acestei societăţi, profesorul Raymond Wegm.ann 
de la Institutul de Histochimie MedicalA al Univ~ităţilor din Paris. Uo rol 
deosebit in organizarea congresului 1-a avut profesorul Mustapha M.Enoaji. 
de la Institutul Steacb pentru Ştiinţe Moleculare din Ottawa. copreşedinte al 
societăţii menţionate. 

Deschiderea Congresului a avut loc la Centrul pentru Congrcse de pe 
dealul Parlamentului, in inima capitalei canadiene. Cuvântul inaugural a fost 
finut de savantul american de origine japoneză Leo Esaki, laureat al 
premiului Nobel pentru fiZică, descoperitorul sau inventatorul 
dispozitiviului de semiconductori denumit dioda tunel Esaki, actualfllCide 
profesor la universitatea din Tsukuba. Japonia. Pornind de la importanţi 
capitalA a calculatorului, telecomunicaţiilor şi microelectronicii în ~ 
zilnică, s-a subliniat noua concepţie a mecanicii cuantice in conformitate cu 
care electronii., ca şi alte particule, prezintă dubla calitate de particulă şi 
undă, in funcţie de circumstanţe, amintind pe Janus, zeul roman cu două 
feţe. Adresându-se tinerilor cercetători cu indemnul lui Einstein: "Dacă vrei 
să înţelegi cum lucrează omul de ştiinţă, nu-l asculta ce-ţi spune, ci observi 
ce face1", in incheiere, profesorul Esaki a formulat 5 reguli de comportare 
care ar putea duce la obţinerea premiului Nobel: l. nu te lăsa constrâns de 
experienţa anterioari; 2. nu te lăsa copleşit de autorităţile domeniului in care 
!ucrezi; 3. nu te preocupa de ceea ce nu te interese~ 4. nu evita 
~fruntăriJe; 5. nu-ţi pierde curiozitatea din copilărie. 

Felicitat pentru titulatura dată societăţii şi congresului, profesorul 
Raymond Wegmann a trecut in revistă succesele, dar şi dificultăţile întâlnite 
în ultimii ani. inclusiv in organizarea actualului congres. conceput pentru a 
dezbate punctele fierbinţi ale biologiei celulare şi moleculare. 

Cele peste 160 comunicări au fost susţinute de cercetători din lumea 
întreagA. retlectând caracterul mondial al societă{ii şi congresului, in 
majoritata lor canadieni şi americani, dar şi japonezi, indieni, chinezi, 
brazilieni. argentinieni., cubanezi, francezi, germani, suedezi, englezi. 
italieni., marocani., tunisieni. kenieni şi chiar din Europa rlsăriteanl (letoni şi 
români,. Aceste comunicări au tratat de fapt punctele fterbinţi ale acestw 
domeniu de importanti capitalA al biologiei, medicinei şi societătu 

conlefttporane. Pe lingi probleme de ftZ.iologie şi patologie celulară şi 



moleculară cu semnificaţii mai generale, s-au discutat aspecte particulare de 
microbiologie. parazitologie, virusologie, toxicologie şi xenobiotici, 
biologie vegetaJă, acvaticl sau marin!, raporturi între dezvoltarea industrială 
şi ştiinţele biologice, inclusiv de eticl a ştiinţelor biologice. De deosebit 
interes s-au bucurat expunerile asupra progreselor tehnice realizate jn 
microscopie, autoradiografJC, spectrofotografie, culturi de ţesuturi, analiZe 
citospectra.Jc., enzimologie, imunochimie şi anticorpi monoclonali. rezoOâDii 
magnetică nucleari, reacţia lanţurilor de polimeraz.ă. 

Participarea româneascl s-a realizat sub forma unei lucrări asu~ 

modificărilor imunobistocbimice din organele limfoide ale copiilor infectari" 
cu virusuJ imunodeficienţei umane, efectuati de un colectiv din Tg.-Mureş. 

Caractcru.l mondial al socic:liţii de biologie celulară şi moleculară a fost 
confirmat şi de faptul că unnătoru.l congres va avea loc in anul 2000 în Maroc. 

Profdr. G.Sim11 

GERONTOLOGIA 

Sub redacţia conf.dr.I.Romoşan 

Ed. Diaamis PriDt., Timişoara 

Editura Dinamis Print din Tunişoara prezintă cititonlor o noul 
monografie "Gerootologia", raia:.1mi sub coordonarea conf.dr. Ioan Romoşan. 

Rezultat al unei activităţi de echipă, tmind eforturile unor cercetători 
şi clinicieni din ţari şi de peste hotare, lucrarea se inscrie ca o reuşită 

deplină in peisajul publicisticii medicale. abordând o problemă in general 
neglijată in literatura de specialitate - patologia vârstei a treÎ:l. c1,1 
particularitiţile sale ctiologjce. fiziopatologice şi de diagnostic. 

MonografJ.a este logic structunltl in două volume: fiecare capitol al 
acestei monografii aecesitl o anali.zi aparte, constitumd o sintc1.ă a 
problematicii vârstei a treia; densitatea şi complexitatea acestei 1110D0,1!r.Uii a 
impus o prezentare succintă. 

Volumul I. structurat în J l Cllpitole, debuteazA cu descrierea :!Sp\.'Ctc..-1\lr 
anatomo-fiziologice aJe procesului de senescentA. încercând să dclimitc1e 
componenta patologiei de cea fiziologiei. degenerativă a procesului (!:ap. t-4) 

Patologia vârstei a treia, cu aspectele semiotice particulare {cap.S) 
este prezentati din punctul de vedere al specialistului c:ard"'log. 
gastroenterolog. hematolog. pneumolog. oncolog. ORL-ist. otialmolos, 

t5S 



psihiatru, infecţionist, neurolog. dermatolog. eodocrinolog. stomatolog. 
reumatolog. ginecolog (cap. 6-14, l S-20, 22-26, 28-31 ). 

Un capitol important este dedicat problemelor complexe pe care le 
ridici interventia chirurgicall şi terapia intensivA la aceastA categorie de 
bolnavi (cap. 21, 15). 

fn etapa actuali de imbltrinire demograficl, problema de mare 
actualitate a asistentei medicale a pacientului de vârsta a m-a asiguratA de 
medicul de familie este prezentat într-un capitol special (cap. 17). 

De mare interes sunt actualitiţile referitoare la modificările 
imunologice survenite o dati cu inaintarea in vârstă (cap. 4, voi, ll), iar ca 
utilitate remarcăm capitolul referitor la farmacoterapia bolnavului vârstnic. 

Volumul Il "Gerontonefrologie•, inclus in ciclul publicaţiilor 

elaborate de şcoala timişoreani de nefrologie, intemeiati de prof.dr.C.ZOsin 
şi strălucit continuată de conf.dr. Ioan Romoşan, prezintă o premieră 

editorială in literatura medicali româneascl, susţinând aspecte specifice ale 
suferintei renale la vârstnici şi totodatA problemele sociale ce se ridică în 
privinţa terapiei prin hemodializl extracorporea.l!. dializ.A peritoneali şi 

transplant renal. 
Partea a doua a volumului, realizati cu participarea unor nume 

cunoscute ale nefrologiei mondiale, aduce in atenţie cele mai actuale 
preocupări in domeniu. 

Este impresionantă remarcabila unitate a monografiei, realizată prin 
contribuţia unui mare număr de coautori, numărul mare de referinte 
bibliografice, condiţiile grafice deosebite şi iconografia adecvată. 

Considerăm ci prin larga sa adresabilitate, această lucrare îşi găseşte 
loc in biblioteca medicului prac:tician. 

Profdr. D.Bratu 
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IN ATENŢIA AUTORILOR 1 

Revista de MedicinA ti Farmacie • Orvosl 68 Gybgyazerftzell 
Szemle publică articole din orice domeniu al cercetării fi prac:ticii 
medicale in limbile românA, maghiară sau limbi de ciraJtaţie 
tntemaţională, cu tematica grupată Tn urmAtoarele secţiuni: (1) Studt1 
clinice şi experimentale; (2) Referate generale; (3) PrezentM de 
cazuri clinice. Revista publică de asemenea scurte informAri legate 
de apari~i editoriale, participări la manifestări ştiinţifice, stagii de 
pregătire sau orice aspecte ale vie~i medicale şi universitare. Textele 
propuse spre publicare vor fi depuse in 4 exemplare la Universitatea 
de M&dicină si Farmacie din Taryu-Mi.ns. cam. 143, sau timise pe 
adresa. 

Revista de Medicină şi Farmacie 
Universitatea de Medtdnă şi Farmacie 
str. Gheorghe Marinescu 38 
4300- ltrgu-Mureş 
ROMANIA 

Redactarea manuscrisului va fi făcută la dală r.\nduri pe hârtie 
format A4, cu păstrarea unei margini libere tn fiecare sens de 2.5 an 
şi folosind un set de caractere uşor lizib~e (tabelele, rezumatul a.1 

cuvmtele cheie. figurile şi legenda figurilor se vor redada. .-~ 
separate). 

Lucrarea va include: (a} titlul articolului, in aceeaşi limbă ca~ textul 
propriu-ZIS; (b) numele comptet al autorilor, 1ocul de muncă; (c) 
numele şt adresa autorului responsabil pentru corespondenţă. 

Textul articolului va fi structurat pentru studiile ckruce ~ 
experimentale din următoarele părţi:_ (a} Introducere; (b) Maler?a/ şi 
metodă; (c) Rezultate: (d) Discuţii; (e) Concluzii. Lungimea articolului 
nu va depăşi 6 pagmi pentru studiile dinice şi experimentale, 12 
pagtnt pentru referatele generale şi 3 pagini pentru prezentarile de 
cazun clinice; textele cu caracter de informaţit generale nu vor depăii 
2 pagmi. Numerotarea paginilor se face in colţul din dreapta sus. 

Rezumatul de maxim 200 de cuvinte, se redacteazA ln mod 
obligatoriu 'rn limbile română şi engleză, fiind precedat de titlul 
art1colului in aceeaşi limbă. Rezumatul nu va conţine tabele sau figuri 
şi nu va fi împărţit in paragrafe; abrevierile se admit do~ pentru 
notiunile folosite de cel puţin trei ori, incluzând pnma citare Pe 
aceeaş1 pag1nă pot fi menţionate, tot in limba englezA, cei mutt 5 
cuvinte cheie sugestive pentru tematica articolului. 



II.Dfiografia se numerotează in ordinea citării in text (stilul 
Vancouver), numArul fiind menţionat in text in paranteze drepte [2). 
Pentru fiecare referinţă vor fi menţionaţi cel mult trei autori, pentru 
restul folosindu-se abrevierea et al. Abrevierea titlului revistelor citate 
tn bibliografie va fi făcută in conformitate cu cea din Index Medicus.. 
U.S. National Ubrary of Medicine. 

Articole din reviste - Exemplu 
1. Chen SA. Chiang CE, Yang CJ, et al: Sustained atrial tachycardia in 

adult patients. Electrophysiotogical characteristics. pharmacological 
response, possible mechamsms, and 8ffacts of radiofrequency ablatton. 
Circulation 1994; 90: 1262-1278. 

~ - ExerT'IpiY 
2. Franz RM: MonophasJC action potential mapping, in Shenasa M, 

Borggrefe M, Breithardt G (eds): Cardiac Mappmg. Mount Kisco. NY. 
Futura Publishing Co.lnc. 1993, pp 565-583. 

Figunle se redactează fiecare pe pagină separată fiind numerotate 
tn ordine cu cifre arabe. Reproducerea lor in revistă va fi făcută prin 
scanare la rezoluţia maximă de 300 dpi, prelucrarea lor ulterioară 
vizând doar atributele de contrast şi luminozitate. Pentru realizarea 
unei acurateţi maxime de reproducere, este de preferat ca imaginile 
să fie furnizate pe dischetă, prelucrate de autor. Tabelele se 
redactează de asemenea fiecare pe o pagină separată, fiind 
numeotate cu cifre romane. Tabelele şi figurile wr fi citate Tn text in 
paral"teze rotunde (tabell, figura 1). 

Se recomandă respectarea cu stricteţe a prevederilor legii nr. 811996 
pnvind dreptul de autor şi drepturile conexe, responsabilitatea 
revenind autorului. 

Pentru a creşte operativitatea prelucrArii materialelor, este de 
preferat ca manuscrisul să fie lnsoţit de o dischetA conţinând aceleaşi 
informaţir. Pentru fişierele text este acceptată redactarea cu orice 
versiune a editorului de texte Word for VVindows Fişierele grafice 
sunt acceptate Tn formatul •.doc (editorul grafic din Word for 
VViMows), •.pcx, •.bmp, •.cdr (Corei Oraw), •.ceh (Corei Chart), •.xls 
(Excel). 


