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PROFESORUL ION HAULICA LA 80 DE ANI

La 29 octombrie 2004 profesorul Ion Haulici de la
Universitatea de Medicini §1 Farmacie “Gr.T.Popa”
din.Iasi, membru al Academiei Romine, Dr.h.c.mult.
implineste 80 de ani.

Intreaga sa activitate suingifici si didactici a fost
dedicati Fiziologiei ,acea parte a medicinei numiti
stitntd a vieti. Indiferent unde si-a desfisurat aceasti
activitate, la inceput la Iasi, apoi la Bucuresti si din nou
la Iasi, profesorul Haulici a dovedita fi acelasi spirit de
exceplie caracterizat prin intuitia cu care aborda
experimentele, prin tenacitatea cu care le ducea pani la
capit, prin entuziasmul cu care vorbea despre
rezultatele obtinute, prin discernimintul cu care isi
alegea colaboratori, prin exlgenta cu care {l pretuia.

Am avut privilegiul si-l cunosc la inceputul anului
1964 cind preparator fiind l-am intilnit in'laboratorul
de fiziologie experimentali al Institutului de Fiziologie
normali si patologici “D.Danielopolu” din Bucuresti
condus in acea vreme de Gr.Benetato st sunt mindru
si-l pot omagia acum dupi 4 decenui.

Personalitatea deosebiti a profesorului Haulici s-a
putut evidentia din plin la lagi, orasul In care a studiar
medicina, in care si-a inceput activitatea si de care
sufletul siu nu s-a depirtat niciodati.

Format in spiritul traditiei universitare rominesti a
contribuit la formarea a numeroase generapii de-medici
si a unor continuaton de eliti.Daci centrul fiziologiei
rominesti se afli in prezent la lagi, acest lucru se
datoreste in totalitate profesorului Haulici cel care in
calitatea sa de profesor universitar, de decan sau
prorector a contribuit din plin timp de decenii la
dezvoltarea invitimintului medical 1egean, invigimint
cu o veche traditie §i o reputati valoare

In cei peste 50 de ani de activitate stiingifici a adus
contributii remarcabile st originale abordind o gami
variati de teme de fiziologie.

A efectuat cercetiri predominant fundamentale
privind functiile vegetative, biochimismul functional al
creierului, sistemul renini-angiotensini, neuro-
endocrinologia stresului, bazele neuroumorale ale
durerii i analgeziei, 1mplicatille funcuonale ale
radicalilor liberi si antioxidantelor endogene, rolul
endoteliului si oxidului nitric in reactivitatea vasculari.

O mare parte din rezultatele cercetirilor sale
experimentale au fost confirmate si citate de diversi
autori din tari i strilndtate. Atit descoperirea
sistemului renini-angiotensini in glandele hipofizi si
pineali la mamifere §i la om, cit i identificarea si
derscrierea rolului fibrelor nervoase purinergice din

plexurile mienterice, ganglionii spinali, miduva
spindrii ca si din diferite locuri ale sistemului nervos
central sunt contnbutii recunoscute pe plan
international. A comunicat st publicat peste 300 de
lucrin de specialitate la manufestiri suintifice sau in
reviste din tard si striinitate. A elaborat ca prim autor
sau in colaborare mai multe tratate de fiziologie umani
1 monografii din care unele premiate de Academia
Romini. Volumul FIZIOLOGIA UMANA apirut
deja in mai multe editii este cea mai completi si cea mai
apreciati lucrare de acest fel apiruti la now.

A efectuat stagii de specializare i schimburi de
experientd In mai multe centre din Europa si SUA, a
organizat manifestiri stiintifice de prestigiu cu
participare internationali.

Neobosit 's1 pasionat cercetitor isi continui
activitatea cu 0 vigoare §i o rigoare iesite din comun in
laboratorul 'de fiziologie experimentali 1 aplicati
subordonat filialei din Iagi a Academiei Romine.

Este membru al mai multor societiti stiintifice
rominesti sau internationale, este vicepresedinte al
Academiei  de Stuinte Medicale, membru utular al
Academiei Romine, Doctor honoris causa al scolilor
medicale din Tirgu-Mures, Constanta si Cluj, a condus
mai multi ani-Societatea Romini de Suinte Fiziologice
al cirel presedinte de onoare este.

Suflet generos, de o corectitudine exemplari s-a
condus in viagd dupi principiile morale cele mat inalte,
intr-o lume tot mai putin inclinati si le le respecte. A
ficut totul totul find convins, asa cum spunea
Athanasiu, ci-1 place fiziologia, “o stiintd grea ce nu
oferd nici o perspectivi materiald, cici fiziologia nu
imbogiteste”™.

Are o deschidere sufleteasci rar intilnitid, o
capacitate de comunicare deosebiti. Nimeni nu a plecat
de la dinsul firi un sfat bun, firi o apreciere menit si-|
ajute, fird un zimbet de incurajare.Este in continuare
un respectat membru al comunitipi intelectuale iesene,
un participant activ la viata acesteia.

In numele Societitn Romine de Suinge
Fiziologice, ca si a cadrelor didactice ale universitigi
noastre, ii doresc profesorului Haulici la acest prilej
aniversar deosebit multi sinitate si urarea de a rimine
in continuare acelagi om care gi-a inchinat cu modestie
viata unui crez de munci §i onestitate.

La multi ani !

Prof.dr. Marius Sabau
Presedinte al Socetdtii Romdne de Stiinte Fiziologice
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Cancers thyroidiens differencies en 2004

Nicole Berger', Angela Borda?

Recent aparuta clasificare histopatologicd a cancerelor
tiroidiene, 2004, nu s-a modificat fundamental fatad de
cea din 1988. Descrierea carcinoamelor diferentiate,
papilare si foliculare, s-a imbogatit cu identificarea unor
noi variante arhitecturale §i citologice, aceste variante
influentdnd mai mult sau mai putin prognosticul bolii.
Printre variantele agresive, se disting formele juvenile,
carcinomul sclerozant difuz si trabecular/solid, insotite
de agresivitate loco-regionald imediata, dar fara alterare
pe termen lung a prognosticului, precum si formele care
apar la varstnici, carcinoamele cu celule cilindrice §i cu
celule inalte, cu risc letal mai crescut. Carcincamele slab
diferentiate {insulare) pure sau asociate carcinoamelor
diferentiate sunt factori de agravare a prognosticului.
Variantele cu celule oxifile (oncocitare) trebuie
individualizate datoritd comportamentului lor particular.
Alti factori cu valoare prognostica defavorabild in
carcinoamele papilare sunt necroza §i invazia vasculara.
in ciuda dificultatii sale, examenul extemporaneu ramane
indispensabil in decizia gestului chirurgical.

Cuvinte cheie: cancere tiroidiene bine diferentiate, histo-
patologie, histoprognostic, examen extemporaneu

La classification histopathologigue 2004 des cancers thyroidiens
qui vient de paraitre n'a pas fondamentalement changé par rap-
port a celle de 1988. Les cancers différenciés, vésiculares et
surtout papillaires, se sont enrichis de la description de
nouvelles variantes architecturales ou cytologiques, ces
variantes ayant plus ou moins d'influence sur le pronostic. Parmi
les variantes agressives, on distingue les formes juvéniles,
sclérosantes diffuses et trabéculaires/solides, qui s'accompagnent
d'agressivité loco régionales immédiates sans aggravation du
pronostic a fong terme, et les formes du sujet plus 4gé, a cellules
cylindriques et & cellules hautes, qui comportent, en outre, un ris-
que létal plus élevé. Une aggravation plus accentuée du pronostic
est reconnue. aux carcinomes peu différenciés (insulaires) purs
ou-associés aux cancers différenciés. Les vanantes & cellules
oxyphiles (oncocytaires) doivent étre distinguées en raison de
leur comportement biologique particulier D'autres facteurs
péjoratifs doivent étre recherchés au sein des carcinomes
papillaires (nécrose, invasion vasculaire).

Malgré sa difficulté, 'examen extemporané demeure un examen
indispensable dans la conduite du geste chirurgical.

Mots cles. cancers thyroidiens différenciés, histo-pathologie,
histopronostic, examen extemporané

On entend par cancers thyroidiens différenciés, les

tumeurs nées de la cellule vésiculaire (folliculaire), en
excluant les tumeurs provenant de la cellule C qui donnent
naissance au seul carcinome médullaire de la thyroide. Par
définition aussi, les cancers indifférenciés (anaplasiques)
sont exclus de cet exposé, mais le groupe des tumeurs peu
différenciées sera développé en raison de son association
possible aux tumeurs différencides, vésiculaire et
papillaire. La nouvelle classification OMS 2004 des
tumeurs thyroidiennes qui vient de paraitre’, reprend les
grands cadres de la classification de 1988 €t met en
lumiére les particularités geénétiques de chacun des 4
groupes tumoraux principaux: papillaire et vésiculaire
médullaire et anaplasique. La description de nouvelles:
variantes tumorales”* particuliérement dans le groupe
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des tumeurs papillaires a permis de séparer des formes
d’évolution trés différente et les efforts des pathologistes
s’orientent actuellement vers la recherche de critéres
d’histopronostic.

Enfin, le probléme toujours débattu en pathologie
thyroidienne, de la nécessité et des performances de
I’extemporané sera évoqué.

I.  CLASSIFICATION DES
DIFFERENCIES DE SOUCHE VESICULAIRE

1. Le carcinome vésiculaire ou folliculaire cv)

Sa définition restrictive, comme une tumeur
d’architecture vésiculaire ne comportant aucun des
critéres cytologiques et / ou architecturaux des
carcinomes papillaires, en fait actuellement une tumeur
rare: environ 5 % de I’ensemble des cancers thyroidiens",
ce fait s’associant 2 une diminution de la carence iodée
dans la population générale. Elle survient chez I'adulte
entre 30 et 50 ans, sans nette prédominance féminine.

_Le diagnostic de malignité s’établit exclusivement sur
la mise en évidence de signes d’invasion capsulaire et /oy

CANCERS
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vasculaire. C’est pourquoi, le diagnostic cytologique de
ces tumeurs est seulement un diagnostic de présomption.

Macroscopiquement, il s’agit d’une tumeur solitaire,
charnue, a capsule épaisse, simulant un adénome a ses
débuts puis progressant de fagon centrifuge, par rupture
d'abord limitée puis extensive de sa capsule. Son mode de
dissémination se fait par voie hématogéne. En revanche,
I’agressivité locale et les envahissements ganglionnaires
sont rares, voire absents. Deux formes anatomiques sont
fondamentales a distinguer:

I-1 le carcinome vésiculaire encapsulé a invasion
minime (mimimally invasive)*® est caractérisé par une
invasion capsulaire et / ou vasculaire limitée. Le
diagnostic de pénétration capsulaire est I'un des plus
controversé de la pathologie thyroidienne car il n’existe
pas de consensus sur la définition de cette invasion: pour
certains auteurs, on ne doit parler de cancer que lorsqu’il
existe une pénétration de toute 1’épaisseur de la capsule,
les lésions ne comportant qu’'une minime infiltration
devant étre désignées sous le terme de « tumeur bien
différenciée de malignité incertaine ».* Pour d’autres
auteurs au contraire®, une pénétration incompléte de la
capsule est suffisante au diagnostic de malignité: en effet,
il a été rapporté quelques cas qui s’accompagnaient de
métastases a distance.?!

En pratique, le diagnostic de cancer vésiculaire avec
invasion minime nécessite la réalisation de nombreuses
coupes histologiques incluant la totalité de la région
capsulaire afin, d’une part, de le différencier des
adénomes et, d’autre part, de ne pas méconnaitre une
forme avec franchissement capsulaire massif. Clest
pourquoi, il reste difficile actuellement de se faire une
opinion valable sur le devenir des carcinomes. avec
invasion minime en raison, tout d’abord de la rareté du
cancer vésiculaire, de la confusion fréquente avec les
cancers papillaires & forme vésiculaire, et du peu de séries
comportant a la fois un délai d*évolution suffisant et une
étude valable de ces tumeurs (c’est a dire ayant eu des
prélévements multiples incluant la totalit¢ de la
circonférence capsulaire). Actuellement, ce type de
tumeur est rarement observé.

1-2 le carcinome vésiculaire franchement invasif
(widely invasive), se définit actuellement par la présence
de plusieurs emboles (3 ou 4 selon les auteurs) au sein de
veines situées dans I'épaisseur ou au contact de la
capsule. Cette agressivité vasculaire manifeste est la
marque essentielle de ce stade tumoral qui s’accompagne
ou non de rupture capsulaire®. Lorsque cette rupture
existe, I’infiltration dans le tissu thyroidien sain est plus
ou moins importante mais I’extension extra thyroidienne
est rare, méme pour des tumeurs volumineuses et
évoluées. C’'est dans ce groupe que l'on retrouve la
majorité des formes métastatiques et létales.

2. Le carcinome papillaire (CP)

Il s’agit d’une tumeur de souche vésiculaire dont le
diagnostic repose exclusivement sur la mise en évidence
de caractéristiques nucléaires précises, sans qu'il soit

Nicole Berger, Angela Borda

nécessaire de démontrer la présence de papilles ni de
signes d’invasion capsulaire et/ou vasculaire. C’est, de
loin, la plus fréquente des tumeurs thyroidiennes,
représentant prés de 80 % de I’ensemble des carcinomes
thyroidiens. Elle survient a tout 4ge (enfant, adulte,
vieillard), avec une nette prédominance féminine.

Macroscopiquement, son aspect est variable:
classiquement, il s'agit d’'une tumeur ferme, étoilée et
infiltrante, trés évocatrice de malignité mais dans d’autres
cas, I'aspect est plus trompeur, représenté par une lésion
encapsulée, plus rarement kystique. Son mode de
dissémination préférentielle se fait par voie lymphatique,
avec agressivité loco régionale: multifocalité, bilatéralité,
envahissement ganglionnaire, atteinte des tissus péri
thyroidiens. Microscopiquement, la forme classique®"
associe en proportions variables, un mélange de papilles
et de vésicules qui sont revétues de cellules dont les
noyaux, trés augmentés de taille, montrent les
caractéristiques suivantes: aspect en «verre dépoli» avec
chevauchement, incisures, pseudo inclusions. Ces
aspects sont observés ensemble ou séparément.'® Le
stroma est souvent trés abondant avec présence
inconstante de calcosphérites.

Deux formes anatomiques sont a distinguer: le
carcinome papillaire & développement intra thyroidien et
le carcinome papillaire extra thyroidien avec extension
macroscopique au dela de la capsule thyroidienne: ce
stade anatomique est un des principaux critéres retenus
dans les systémes d’évaluation pronostiques.®

A cbté de la forme classique, de nombreuses
variantes - anatomo-cliniques, architecturales et
cytologiques ont été décrites, ces variantes influencant
plus ou'moins le pronostic:

2-1le micro carcinome papillaire (MCP) est défini
comme un cancer papillaire dont la taille est inférieure a 1
cm et dont le développement est intra thyroidien. i1 s’agit
d'une variante fréquente puisqu’elle représente environ
30% de ’ensemble des carcinomes papillaires. Cette petite
lésion est souvent détectée dans la période post-
opératoire, sur piéces fixées au formol, au sein de goitres
ou au voisinage de lésions adénomateuses bénignes:
I’incidence sur ce matériel est estimée entre 4 et 9 % de
I’ensembie des thyroides opérées quelle que soit leur
pathologie. %

Macroscopiquement, la taille du MCP est dans 45 &
80 % des cas inférieure 4 0,5 cm. Le taux de multifocalité
est identique a celui des cancers de type classique: entre
10 et 20% ; par ailleurs, la fréquence des envahissements
ganglionnaires est trés variable selon les séries, allant de
10 &2 70 % des cas, avec une moyenne de 32 %. Pour
certains auteurs™, il serait nécessaire de séparer les
tumeurs de moins de 0,5 cm (minute carcinoma) qui ne
s’accompagnent que de 13 % de métastases
ganglionnaires et les tumeurs de plus de 0,5 cm (tiny
carcinoma) qui en ont 59 %. Par ailleurs, sur le plan
clinique et thérapeutique il semble important de distinguer
le MCP isolé de taille inférieure a 0,5 cm, découvert
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fortuitement en  période postopératoire 'ct'le MCP
plurifocal, volontiers bilatéral, souvent révélé par une
métastase ganglionnaire cervicale.

Dans tous les cas, I'évolution du MCP est
extrémement favorable avec un taux trés faible de
récidives ganglionnaires ou locales (moins de 6 %) etun
taux de décés pratiquement nul.”

2.2 La variante vésiculaire pure du carcinome
papillaire est  fréquente® 11 s’agit de tumeurs
exclusivement formées de vésicules (micro, macrovésicules
ou mélange des deux), dont les cellules comportent les
caractéristiques nucléaires des cancers papillaires.

On distingue des formes se rapprochant du CP
classique, avec stroma abondant et absence de limitation
et des formes pseudo-adénomateuses, parfaitement
encapsulées, dépourvues de toute agressivité vis a vis de
la capsule et des vaisseaux : dans ce cas, le diagnostic de
malignité repose exclusivement sur les caractéristiques
nucléaires. Or, il existe pour ces formes vésiculaires pures
encapsulées du CP des controverses sur I’appréciation de
la malignité lorsque ces aspects nucléaires sont peu
marqués, distribués focalement ou incomplétement
représentés, d’ou des divergences diagnostiques
importantes d’un pathologiste a I'autre.* C’est pourquoi,
pour certains auteurs, la présence seulement des aspects
nucléaires n’est pas suffisante pour affirmer la malignité
et, a I'exemple des tumeurs vésiculaires encapsulées, les
tumeurs de ce type pourraient étre classées en «tumeur
vésiculaire différenciée de pronostic ' incertainn.* A
I'inverse, d’autres études ont montré que les formes
encapsulées des cancers papillaires.  pouvaient
s'accompagner d’envahissement ganglionnaire et méme
de métastases a distance (5 cas de métastases osseuses
rapportés par Baloch et LiVolsi®). Une autre difficulté
diagnostique est représentée par la confusion qui peut
survenir entre une forme vésiculaire pure encapsulée et
un carcinome vésiculaire avec invasion minime: il est
important de les distinguer en raison de leur différence
évolutive théorique (hématogéne ou lymphatique).

2-3 la variante sclérosante diffuse est une des 2
variantes plus spécifiquement juvénile, décrite chez les
enfants des deux sexes et les adultes jeunes, surtout
féminins. Elle représente environ 3% de I'ensemble des CP
mais 9% des cancers pédiatriques de Chernobyl. Le
tableau clinique initial est souvent peu évocateur de
cancer: il e.xiste fréquemment un tableau de thyroidite avec
augmentation diffuse des 2 lobes, de nombreuses
ade.nopa[hi.es €t dans 50% des cas des anticorps
mtlmw0T41em.‘z Macroscopiquement, il existe une
augmentation diffuse des 2 lobes, avec parfois un nodule
un  peu plus volumineux (0,3 a lem).  Laspect
microscopique est défini par 1’association de différents
signes: infiltration diffuse du corps thyroide par des micro
papxlles,A souvent situées au sein de fentes d’allure
lymphatique. avec métaplasie malpighienne, calcosphérites
multiples; entre ces massifs tumoraux, le parenchyme
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résiduel est le siége d’une infiltration lymphocytaire
importante et d’une fibrose étendue. L'importance de la
diffusion endolymphatique est le caractére le plus frappant
de cette forme tumorale qui s’accompagne dans pres de
100% des cas d’un envahissement ganglionnaire massif,
cervical et médiastinal supérieur. Les métastases a distance
sont uniquement pulmonaires. Les récidives tumorales
aprés chirurgie sont fréquentes, mais il n’existe pas
d’augmentation de la mortalité, probablement en raison du
jeune Age du patient. .

2-4 la variante solide ou trabéculaire/solide,
(CPTS) de description plus récente, est la deuxiéme forme
juvénile, survenant chez Penfant et Padulte jeune,
essentiellement féminin. Cette variante, rare, représente
3% des carcinomes papillaires tout venant mais 112 15 %
chez les enfants et les adolescents avant 20 ans, avec une
trés forte prédominance féminine. Cette variante a aussi
été retrouvée dans 34% des cas de cancers thyroidiens
observés chez les enfants victimes de I'accident de
Chemobyl,* avec, dans ces cas, une prévalence élevée
de réarrangement du géne RET de type PTC3. Le
diagnostic de CPTS est retenu sur 3 critéres: architecture
solide occupant plus de 70 % de la tumeur, conservation
des caractéristiques nucléaires des cancers papillaires au
niveau de ces zones solides et absence de nécrose. Ces
critéres permettent de faire la différence avec un cancer
insulaire dont le pronostic est beaucoup plus péjoratif a
moyen et surtout long terme. Le CPTS est une tumeur
volontiers - de grande taille, dépassant la capsule
thyroidienne, avec envahissement ganglionnaire dans
plus ‘de 50 % des cas. Les métastases a distance,
essentiellement pulmonaires (10 % des cas) seraient plus
fréquentes que dans la forme classique, mais a terme, le
pronostic vital n’est pas plus défavorable.

2-5 la variante a cellules hautes (tall cell variant)
représente, selon les séries 4 3 12% de I’ensemble des CP.
Elle s’observe 4 un 4ge plus avancé (57 ans contre 36 ans
en moyenne). Elle est définie exclusivement par la forme
des cellules qui doivent étre 2 fois plus hautes que larges,
ce type cellulaire devant constituer au moins 30% de la
surface tumorale; I’architecture papillaire y est
prédominante. Ces tumeurs sont généralement de plus
grande taille que dans la forme classique, plus
fréquemment extra thyroidiennes avec dans 45% des cas,
invasion des structures adjacentes: trachée, veine
jugulaire, nerf récurrent et invasion ganglionnaire
constante. Leur pronostic est plus sévére que dans la
forme classique avec fréquence des récidives locales, des
métastases & distance et une mortalité d’environ 25%.2

2-6 la variante a cellules cylindriques (columnar
cgll'variant) est la deuxiéme forme du sujet 4gé dont la
distinction avec la forme précédente est souvent subtile:
les cellules hautes sont centrées par des noyaux souvent
peu caractéristiques des carcinomes papillaires.® En
dehors de formes encapsulées assez rares, il s’agit
de tumeurs volumineuses, trés invasives avec
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envahissements ganglionnaires et métastatiques a
distance fréquents.

Biologie moléculaire des cancers papillaires:
Ialtération génétique principale porte sur les génes
codant pour le récepteur tyrosine-kinase (RET et TRK). Le
réarrangement intéressant le géne RET, nommé RET/PTC
est observé dans 20 4 30% des cancers papillaires de
I"adulte et 45 a 60 % des cancers de 1’enfant et du jeune
adulte. Récemment, une mutation supplémentaire du géne
BRATF a été retrouvée dans 36 % des cancers papillaires
de I’adulte.'*

3 Les carcinomes i cellules oncocytaires (cellules
oxyphiles, cellules de Hiirthle) sont définis par la
présence de 70% au moins de ce type cellulaire au sein
d’un nodule. II s’agit de cellules a cytoplasme abondant,
éosinophile et finement granuleux comportant une grande
richesse mitochondriale que I’on explique, soit par une
mutation de I'ADN mitochondrial, soit par une altération
du métabolisme des mitochondries. Ces tumeurs sont
considérées dans la classification de I’OMS 2004 (comme
d’ailleurs dans la classification de 1988) comme une
simple variante cytologique des carcinomes papillaires et
vésiculaires en raison de I’absence de profil génétique
particulier.”® Cependant, leur reconnaissance méme a titre
de variante semble encore nécessaire du fait de leur
aspect morphologique, de leur comportement biologique
et de leur réponse au traitement.? On connait en particulier
leur faible capacité a fixer I’iode radioactif.

3-1 le carcinome vésiculaire a cellules oncocytaires
est le plus fréquent. Son diagnostic nécessite les mémes
conditions que pour les carcinomes vésiculaires de type
commun: démonstration de signes d’invasion capsulaire
et /ou vasculaire, avec la encore, distinction d’un stade
encapsulé et d’un stade largement invasif. L’agressivité
de ce type tumoral est différemment appréciée: supérieure
a celle du cancer vésiculaire classique, avec des
métastases aussi bien locorégionales (récidives cervicales
et médiastinales et envahissements ganglionnaires), que
générales a distance (poumon, os). Evans' cependant,
ayant comparé des tumeurs A stade anatomique égal, ne
trouve pas de différence pronostique significative entre
ces deux lésions.

3-2 le carcinome papillaire a cellules oncocytaires
est beaucoup plus rare: ces tumeurs d’architecture
papillaire prédominante ou vésiculaire, sont formées de
cellules oncocytaires dont les noyaux présentent des
critéres nucléaires de cancer papillaire. La forme dite
«Whartin-liken' est associée a une infiltration
lymphocytaire importante.

4. Le carcinome peu différencié {(carcinome
insulaire)

Il s'agit d'un groupe tumoral, représenté
essentiellement par le carcinome insulaire’* dont le
comportement anatomo-clinique est intermédiaire entre
celui des cancers différenciés (papillaire et vésiculaire) et
celui des cancers indifférenciés. Dans la littérature, il y a

Nicole Berger, Angela Borda

une discordance dans la définition des carcinomes peu
différenciés: la plus claire et la plus proche de celle de
I’'OMS ne comporte que le carcinome insulaire et les
formes cytologiques apparentées (a grandes cellules ou a
cellules oxyphiles) alors que pour certains auteurs il sagit
d’un groupe hétérogéne de tumeurs constitué du
carcinome insulaire proprement dit mais aussi des
variantes jugées plus agressives en particulier les
variantes & cellules hautes et a cellules cylindriques du
carcinome papillaire. Ceite derniére attitude est jugée
critiquable pour d’autres auteurs.’

Le carcinome insulaire représente environ 4% de
I'ensemble des cancers thyroidiens. Rare dans sa forme
pure, c’est le plus souvent une composante plus ou moins
abondante des types vésiculaire et papillaire. 11 se
caractérise par une architecture solide faite de massifs
bier délimités par un stroma hyalin et des fentes claires.
Ces massifs sont formés de petites cellules tumorales a
noyaux basophiles. L’index mitotique est plus ou moins
élevé et il existe une nécrose au centre des massifs ou en
plages plus étendues. On inclut aussi sous cette
appellation les cancers de méme architecture mais formés
de cellules plus grandes ou oxyphiles.?

Le carcinome insulaire survient, surtout dans sa
forme pure, 4 un 4ge avancé et a un stade anatomique
élevé sous forme d’une tumeur de grande taille (4-6cm),
franchement. ~“invasive, avec  extemsion  extra
extrathyroidienne dans plus de 50 % des cas.

Cette forme tumorale doit étre reconnue en raison de
son- importance pronostique aggravante méme en
présence d’un contingent peu abondant: augmentation du
nombre des envahissements ganglionnaires, des
métastases a distance, des récidives locales ainsi que des
déces dus a1a tumeur. Dans une étude lyonnaise récente,
reprenant une série de 80 patients ayant développé des
métastases a distance au cours de I'évolution, un
contingent insulaire est retrouvé dans plus de S0 % des

cas."?

I NOTIONS D’HISTOPRONOSTIC

Les cancers différenciés ont, dans la majorité des cas,
une évolution trés favorable : seulement 10 4 20 % d’entre
eux auront une évolution compliquée de récidives locales,
d’envahissement ganglionnaire ou de métastases a
distance. Les formes létales représentent 5 & 10 % selon
les statistiques. Pour dépister ces formes agressives, plus
de 10 systemes d’histopronostic ont été établis, les plus
connus étant: les systémes AMES, AGES, MACIS, AJC.»
Tous ces systémes font appel 4 des paramétres anatomo-
cliniques classiques d’agressivité, qui sont toujours
considérés comme de trés grande valeur :

- paramétres cliniques: age élevé du patient au
moment du diagnostic, présence de métastases &
distance, précessives ou concomitantes au diagnostic.

- paramétres anatomiques: taille élevée de la tumeur
primitive (augmentation du risque de récidive locale au
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dela de 4-5 cm) et stade anatomique particulier pour
chaque type histologique (extension extra thyrqldleqne
pour les cancers papillaires, forme largement invasive
pour les cancers vésiculaires). .

Dautres éléments de description plus récente,
doivent étre pris en compte, certains en cours
d’évaluation:

. existence d'une variante histologique de
pronostic défavorable (représentant au moins 79 % c!e la
tumeur): flexion oxyphile des cancers vésiculaires.
variante a cellules hautes ou  cellules cylindriques des
cancers papillaires et surtout présence d’un contingent
insulaire dans les 2 types tumoraux. 1l a en effet été
démontré que cette forme tumorale agissait comme un
facteur pronostique indépendant dans I'apparition de
métastases a distance.!’

-établissement d'un grading' pour les cancers
papillaires incluant: atypies cytologiques, nécrose intra
tumorale et présence d’emboles veineux.

De nouveaux paramétres biologiques tels que:
production d’enzymes ou de protéines anormales par la
tumeur, mutations d’oncogénes tumoraux sont actuellement
en cours d’évaluation et ne peuvent éwre d’utilisation
courante.

C’est pourquoi, il semble important”® ‘que les
pathologistes essaient de déterminer, comme dans la
pathologie tumorale des autres organes (sein, prostate...)
des facteurs d’histopronostic, pour distinguer:

- des formes tumorales de pronostic excellent
probablement guéries par la seule chirurgie et
comportant: 1) le micro carcinome papillaire unifocal de
moins de 0,5 cm détecté souvent fortuitement en période
postopératoire 2) le carcinome vésiculaire avec invasion
capsulaire minime et le cancer papillaire encapsulé, a
différenciation vésiculaire. Pour ces 2 formes tumorales
dont les critéres de malignité sont parfois trés subtils et
sujets a controverse, un groupe de pathologistes
propose méme |’appellation de «tumeur vésiculaire de
pronostic incertainy.

~des formes tumorales «a risque» teprésentées par
les carcinomes associés & une variante jugée agressive et
en particulier peu différenciée (insulaire), pure ou en
association, et I'ensemble des formes tumorales de stade
anatomique élevé.

1L EXAMEN EXTEMPORANE EN PATHOLOGIE
THYROIDIENNE®

L’examen extemporané en pathologie thyroidienne
est pratiqué de fagon courante tout en étant décrié a la
fois par les chirurgiens qui en contestent Ia fiabilité et la
fidélité et par les pathologistes qui ont le sentiment
d’accumuler les échecs. Les difficultés rencontrées sont
de plusieurs ordres:

1) fréquence des lésions encapsulées d’architecture
exclusivement vésiculaire. Dans le cas du cancer
vésiculaire avec invasion minime, classique ou a cellules
oxyphiles, il n’est pas possible (ni souhaitable) de réaliser
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des prélevements multiples sur la capsule et, 3 moins
d’avoir la chance de tomber sur la seule image (formelle)
de pénétration capsulaire, ces lésions seront toujours de
diagnostic différé. Dans le cas des cancers papillaires a
forme vésiculaire exclusive, principalement les formes
macro vésiculaires, 1a congélation entraine une altération
des noyaux, seul critére de malignité.

2) possibilité fréquente, a coté de la lésion bénigne
examinée, d'un microcarcinome dont la détection sur piéce
fraiche est illusoire et d’ailleurs non recommandée *

3) dans le méme ordre d’idée, I’examen extemporané
sur une thyroide multinodulaire n’est pas réalisable sur
tous les nodules, pour des raisons de temps et pour ne
pas compromettre 1’examen définitif de la piece
opératoire en sectionnant la piéce en tous sens. En
revanche, les carcinomes papillaires classiques et toutes
les formes invasives de carcinome différencié sont plus
faciles a reconnaitre.

Il existe actuellement, particuli¢rement dans la
littérature américaine, une tendance a contester l'utilité
de I’examen extemporané en pathologie thyroidienne, les
arguments_étant que les lésions de diagnostic facile
(carcinome - papillaire, par exemple) ont déja été
dépistées par la cytoponction préopératoire et que les
tumeurs vésiculaires et les lésions a cellules oxyphiles
sont pratiquement impossible a reconnaitre.” Cependant,
nous pensons que cet examen doit étre conservé car il
permet de confirmer le diagnostic de malignité donné
par la cytoponction laquelle peut comporter quelques
(rares) faux positifs. D’autre part, la détection des
formes vésiculaires de carcinome papillaire s’est
considérablement améliorée par I’adjonction
d’appositions cytologiques au cours de I’extemporané. En
outre, cet examen est indispensable pour vérifier les
extrémités de chaines ganglionnaires ou les limites
d’exérése. Enfin, il permet de prélever du tissu frais
congelé pour des études ultérieures de biologie
moléculaire.

En pratique, I’examen extemporané doit étre effectué
dans de bonnes conditions, sur piéce opératoire
(lobectomie) enti¢re, orientée (pdle supérieur, isthme),
avec réalisation, dans la mesure du possible, de coupes
aprés  congélation, en  s’aidant  d’appositions
cytologiques. Il est fondamental de communiquer un
minimum de renseignements cliniques: état de la
fonction thyroidienne, résultat de la cytoponction pré
opératoire,  éventuellement  dosage  biologique
(calcitonine).

La fiabilité de I'examen extemporané est diversement
appréciée: dans une étude américaine trés récente le
nor'nbre de diagnostics différés se situe dans plusieurs
sén'es.autour de 50%.” Les séries européennes sont plus
optimistes et encourageantes. Ainsi, dans notre
'i"l’él'lt’-nCtE,lo nous rapportons une sensibilité de
I’examen de 75,40% et une spécificité de 95,42% (VPN
70,53%, VPP: 96,39%). Une précision doit étre apportée a
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ce résultat: les micros cancers retrouvés sur piéce
opératoire fixée, 3 distance d’un nodule bénin ayant
bénéficié d’'un examen extemporané, n'ont pas été pris
en compte.

CONCLUSION

Si le cancer thyroidien est de plus en plus souvent
diagnostiqué grice a I’amélioration des moyens et des
critteres de détection anatomo pathologiques, cette
détection concerne aussi la mise en évidence de formes
peu agressives, souvent guéries par la rtésection
chirurgicale. Il devient donc nécessaire pour le
pathologiste, de rechercher des critéres d'histopronostic
simples permettant d’adapter la thérapeutique comme cela
se passe pour les tumeurs survenant dans d’autres
organes.
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Sinuzitele in practica pediatricé._ _
Consideratii epidemiologice, clinico-radiologice
si terapeutice

Ramona Dana Andrei’, C. Rusnac?

Autorii analizeaza 215 cazuri de sinuzite la copii, pe
grupe de varstd, tipul si formele clinice de evolutie:
manifestarile clinice si aspectele radiologice, precum si
prognosticul si tratamentul medical aplicat intr-o clinica
de pediatrie generala

Cuvinte cheie: sinuzita, copil

The authors make a medical analysis of the 215 ill chil-
dren with sinusitis. They group the children according to
their ages, types of the disease and its clinical evolution.
They also test and check the radiological form of the
disease. They make the prognostication of the disease
and apply the medical treatment which has to be done in
a general pediatric clinical hospital.

Key words: sinusitis, children

Sinuzilclc sunt afectiuni caracteristice prin infectia
sinusurilor  paranazale, ocluzia onficiillor de
comunicare (ostium-urilor) sinuzale s§i inflamagia
mucoasei nazale i sinuzale.® Sinuzitele sunt frecvent
Intélnite in practica pediatrici, mai rar singulre cit, mai
ales asociate cu unele afectiuni pe care le complici
(infecpi acute ale ciilor respiratorii superioare,
deficiente imune congenitale sau  dobindite,
tuberculozi pulmonari, fibrozi chistici etc.). Unii
auton consideri ci sinuzitele cronice reprezinti focare
de infectii mai frecvente decit leziunile amigdaliene”
Prevalenta reali a sinuzitei este necunoscuti, dar se
considerd apropiati de incidenta infectiilor acute ale
ciilor respiratorii superioare (IACRS). Frecventa cu
care sinuzita acuti complici o IACRS este estimati a
variadela 0,5% la 5%.?
~ In ce priveste etiologia, in 2/3 a cazurilor de
sinuzitd acuti predomini S. Pneumoniae, Hemophilus,
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Influenzae, Branhamella catarhalis, mai rar intilnigi
fiind S. Viridans, S. Pyogenes si Staphylococcus aureus.

Simptomele sinuzitei sunt rinoreea purulenti, febra
(ocazional), cefaleea si durerile faciale (mai rare la copil
comparatv cu adulti1), tusea (mai intensi noaptea). O
formi particulari de sinuziti intilniti la sugar si copilul
mic este etmoidita care evolueazi cu febri mare (40° C),
stare toxici, edem al plecapei supericare cu
tegumentele periorbitare tumefiate, rosii si calde. La
copilul mare, cea mai frecvent intilniti este sinuzita
maxilari. Sinuzitele frontale apar dupi 10 ani §i sunt
mai rare in copilirie.*

Opacifierea difuzi sau prezenta unui nivel hidro-
aeric sunt elementele de diagnostic radiologic. Intre
complicatiile sinuzitei se inscriu: celulita orbitari,

abcesul orbitei, tromboza sinusului cavernos,
meningita, osteomielita §i abcesul cerebral 2
Anubioticul de electie pentru cazurile

necomplicate de sinuziti este amoxicilina, iar pentru
cazurile grave o cefalosporini de generatia a 3-a.*
_Existenta unei morbiditii mari prin sinuzite la
copiii internati intr-o clinici de pediatrie generali ne-a
determinat si prezentim materialul de fat, din dorinta

de a reactualiza o problemi de interes pentru asistenta
medicali a copilului.!
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MATERIAL S| METODA

Studiul de fatd se referd la cazurile de sinuziti
internate in Clinica II Pediatrie din Targu-Mures in
cursul anului 2003. Pe lingi parametrii generali
obisnuiti (virsti, sex, mediu de provenientd), ceea ce
ne-a interesat au fost: semnele §1 simptomele clinice,
datele de laborator §i aspectele radiologice, tipul de
sinuziti si forma clinicdi dupi evolugie, afectiunile
asociate sau complicate de sinuzite si pentru care copili s-au
internat in clinic3, eventuale complicatii, pronosticul si
tratamentul aplicat. Mentiondm ci in afara examenului
radiologic al sinusunlor, alte investigani imagistice
(ecografie, tomografie computerizati) nu am folosit.

REZULTATE $1 DISCUTII

Lotul de studiu a cuprins 215 copii cu infecfia
sinusurilor paranazale cu virsta cuprinsd intre 11 luni si
14 ani, 97 fiind fete §i 118 biieti. Peste 2/3 dintre copii
proveneau din mediul urban.

Pe grupe de virsti, repartizarea cazurilor a fost
urmitoarea: 3 sugari, 19 copii 1-3 ani, 102 copii intre
3-7 ani, 68 intre 7-10 ani 51 23 copii peste 10 ani.

Semnele clinice intdlnite la copii studiap si care
ne-au indreptat atentia spre diagnosticul de sinuzitd au
fost: rinoree purulenti prezentd la toti copiil, tuse
persistenti ziua si mai intensd noaptea, prezenti la 89%
dintre copii; cefalee mai rari intdlniti la 37% dintre
copii), comparativ cu durerile faciale, mai des constatate
(in 56 % din cazuri). Sensibilitatea crescuti la apisarea
obrajilor am gisit-o la tofi copiii cu sinuzitd maxilari
acuti, iar cei cu sinuziti etmoidali au prezentat edem
periorbitar si al pleoapei superioare. Febra s-a intilnit
numai ocazional. Din cele cinci cazurt de etmoiditi,
febra a fost inalti, numai in trei cazuri cu oscilatii man $1
insotit de stare toxici. In restul cazurilor starea generald
a fost buni sau influentatd de afectiunea de bazi.

Dacid comparim aceste simptome cu ceea ce s€
descrie la adultii cu sinuziti, atunci trebule si
mentionim ci la copii cefaleea si durerile faciale sunt
mai rare §1 mai putin intense, in schimb tusea este mai
frecventd s1 mai persistenti.

fn privinta datelor de laborator s-a constatar:
leucocitozi crescuti cu deviere mare la stinga, VSH
accelerat si hemoculturi pozitive am gisit la 5 bolnavi
cu sinuzite etmoidale. In secrepile nazale si/sau
faringiene s-au pus in evidentd la 29% dintre copn
stafilococi si streptococt de tip A sau B, aga cum gisim
deobicei la gcolani purtitori de astfel de germeni.

Dupi tipul $i numirul de sinusun afectate,
repartitia cazurilor noastre a fost urmitoarea: sinuziti
etmoidali la 5 bolnavi (2 sugari si 3 copii mici); sinuzite
frontale la 9 copii cu virsta peste 10 ani §i sinuzite
maxilare la restul de 201 copii. Nu s-au intdlnit
pansinusite, iar intre polisinuzite, cele maxilare
bilaterale s-au inscris cu 92 cazur (45,7%), egal
repartizate in dreapta §1 in stinga.

Din punct de vedere radiologic, toate cazurile au
prezentat voaliri difuze, de intensititi diferite. Asa
numita sinuziti ,in cadru” datorati unei ingrosin a
mucoasei  sinusurilor maxilare (situatie frecvent

Ramona Dana Andrei, C. Rusnac

intdlniti la alergici) 51 pe care am observat-o i in cazul
nostru la 17 copii nu a fost luatd in considerare, precum
nici sinuzita ,,oculti” sau ,latenti” (firi semne clinice,
doar cu valoare radiologici a sinusurilor respective),
entitate controversati (7).

Dupi evolutie, 87 cazuri le-am considerat sinuzite
acute (cu manifestini  clinico-radiologice sub 3
siptimini) 51 16 cazuri sinuzite cronice. Cele mai multe
(112 cazuri) au fost Insi sinuzite recidivate i, aproape
in exclusivitate, maxilare.

Bolile care s-au complicat ori asociat cu sinuziti i
pentru care copiii au fost, de fapt, internati in clinici au
fost: IACRS sau de cii respiratorii inferioare (inclusiv
pneumopatit), 146 cazuri; mucoviscidozi, 7 cazur;
SIDA, 3 cazuri; cardiopatii congenitale, 3 cazun;
sindrom Kartagener, 1 caz; diabet, 12 cazuri; leucemie,
2 cazury; tuberculozd, 5 cazuri; anemii severe si
persistente, 15 cazuri i deficite imune (in principal
IgA) la 21 copii. Intre aceste afectiuni se regisesc foarte
multe condini ce predispun la sinuziti, la care am mai
adiduga i alti factori favorizanti, de asemenea prezenti
la foarte multi dintre copiii studia, precum hipertrofia
vegetatiilor adenoide, amigdalite cronice hipertriofice
st deviatii ale septului nazal. Ceea ce ne-a atras atentia,
dar nuconstituie subiect de discurie in lucrarea de fagd, a
fost “asocierea dintre sinuzita maxilari si bronsite
recidivantd, asa numita sinuso-bronsita sau sindromul
sinuso-pulmonar, prezent la 62 dintre copiii studiati.

{n afara cazurilor de etmoiditi, complicatii ale
sinuzitelor maxilare sau frontale nu am inregistrat, si nu
am avut nici un deces, desi cazurile de etmoiditi au
evoluat cu tablou de septicemie.

Tratamentul initial al sinuzitelor acute s-a ficut cu
amoxicilin. Amoxicilina asociat cu acid clavulanic sunt
o alternativi. La copiti alergici la care infectia nu
rispunde la antibioticul initial s-a apelat la eritromicini,
dupi care dacd infectia nu a rispuns la acest tratament
s-a trecut la o cefalosporini cu administrare orali
(cefaclor, cefexim). In cazurile de etmoiditi s-a introdus
de la inceput o cefalosporini de generatia a 3-a,
Vancomicin o cloramfenicol, antibiotice administrate
pe cale endovenoasi si gamaglobuline tot pentru
administrare intravenoasi. In caz de esec repetat al
terapiei medicale in sinuzitele acute, in cele cronice ori
recidivante rezistente la terapia anubiouci de mai sus,
s-a opinat pentru aplicarea unor misuri chirurgicale de
dreanare a sinusunlor, copii fiind transferap in clinica

ORL.
CONCLUzil

1. Sinuzitele reprezinti afectiuni  frecvent
intilnite in practica pediatrici, in special ca si
complicatii ale infectiilor de tract respirator, dar si in
alte boli generale sau conditii predispozante locale, ca
maladii insotitoare.

2. Cele 215 cazuni de sinuzite paranazale
internate in decurs de 1 an intr-o clinici de pediatrie au
fost analizate din punct de vedere epidemiologic,
clinico-radiologic si terapeutic, cit si afectiunile pentru
care copii au fost spitalizay.



Sinuzitele in practica pediatrica. Consideratii...

3. Se poate spune ci sinuzitele acute necomplicate

nu ridici probleme deosebite pentru medicul pediatru,
dar cele cronice (mai rare) si, mai ales, cele recidivante
necesiti uneori misuri deosebite de terapie pentru care
intervengia specialistului ORL este strict necesari.

1.
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Studiu randomizat al sinuzitelor sfenoidale

l. Zs. Egyed', Annamaria Benedek?

Scopul lucrarii este examinarea confinutului $i a
mucoasei sinusului sfenoidal urmarind prezenta si
frecventa leziunilor in cazuri randomizate patologic

prelucrate in Laboratorul de Anatomie Patologica al
Spitalului Clinic Judetean de Urgenta din Targu-Mures.
Metode si materiale de cercetare: in cursul prelucrarii
patologice, cu ajutorul ferestraului Multimaster MSx 636
Il. am prelevat felii de 2-3 mm grosime din corpul oaselor
sfenoidale cuprinzdnd i cavitatea sinusald. Prin
prelucrarea histopatologicd a pieselor obtinute am
consemnat toate modificirile microscopice apirute la
fiecare caz aparte. Incidenta diferitelor leziuni a fost
determinatd pe grupe de varstd, formate din cite §
cazuri. Pentru ilustrarea principalelor modificari
morfopatologice am inregistrat imagini color, cu ajutorul
unui aparat digital BenQ DC2300.

Rezultate: intr-o perioadd de trei ani {2001-2004) am
reusit sd prelucrdm 25 de cazuri: 14 de sex masculin §i 11
de sex feminin. Pana la varsta de 2 ani cea mai
importantd observatie este lipsa cavitatii ce este inlocuita
cu tesut cartilaginos. Toate cazurile au  prezentat
modificari inflamatorii, formele acute fiind mai frecvente
la tineri, iar cele cronice la cei varstnici. Am reusit s
descriem sinuzite acute catarale, fibrinoase, supurative;
sinuzite cronice hiperplazice, atrofice si calcifierea
mucoasei sinusaie.

Concluzii: Prezenta constanta a inflamatiei atrage atentia

asupra  constituirii  focarelor  infectioase . ocuite,
descoperirea i tratamentul carora poate influenta
calitatea vietii.

Cuvinte cheie: cavitatea sinusului sfenoidal, sinuzita,

inflamatie

The purpose of this article is to analyze the contents, the
mucous membrane of the sphenoid sinus and to study
the frequency of the lesions in pathologically revised
randomized cases in the Pathology Laboratory of the
County Emergency Hospital Targu Mures.

Durjng the pathological analyses we obtained pieces out
of the body of the sphenoid bone (2-3 mm thick) which
contained the sinus, too. We used the one Multimaster
MSx636 Il. blade.

The pieces had been histopathologically prepared and
we are obtained the microscopic sections that were
coloured with different procedures. We analyzed all the
microscopic alterations which were present in almost all
cases. The incidence of the different lesions was deter-
mined on group of ages, each group containing 5 cases.
We took digital photos using a BenQ DC2300 camera to
illustrate the most important pathological alterations.
In-a period of 3 years (2001-2004) we analyzed 25 cases:
14 males and 11 females. Under the age of 2 the sphe-
noid sinus is not yet developed and a cartilaginous tis-
sue substitutes it. All cases in adults presented inflam-
matory signs. The chronic forms were more common in
eldsrly persons. The modifications were: acute mucilagi-
nous, fibrinous and suppurative inflammation; chronic
hyperplasic, atrophic forms and calcification of the mu-
cous membrane.

The constant presence of the inflammation drives our
attention to the fact that we can influence the quality of
life by discovering and treating these occult focal inflam-
mations.

Key words: sphenoid cavity, sinusitis, inflammation

Smusul sfenoidal face parte din sistemul sinusurilor
paranazale sipat in osul sfenoidal al bazel
craniului. 62 Este situat cel mai posterior fati de
celelalte cavitiri paranazale si se deschide in meatul
superior al nasului. Are o formi cubici, neregulati de
mirimi diferite. Dupi gradul de pneumatizare ocupi o
parte sau tot corpul sfenoidului 2% n patologia lui
speciali amintim malformatiile sinusului, traumatisme,
corpi striini, diferite tumori benigne s maligne dar
tinind cont de tema prezenti, vorbim detaliat numai de
inflamatiile sinusului: sfenoiditele sau sinuzitele
sfenoidale®*®, ele fiind cele mai frecvente modificir
patologice cu localizare sinusali.

'Disciplina de Morfopatolog Universitatea de Medicind si
Farmacie Thrgu Mures i . .
Studentd, Medicind Dentard, anul Vi, Universitatea de Medicind si
Farmacie. Thrgu Mures o
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Marinescu nr.50. Cabinet 3067

MATERIAL S| METODA

fn cursul prelucririi patologice a cazurilor
decedate la Spitalul Clinic Judetean de Urgenti Mures,
cu ajutorul aparatului Multimaster MSx 63611 am
prelevat felii de 2-3 mm grosime din corpul oaselor
sfenoidale cuprinzind si cavitatea sinusali de la cazuri
intimplitor alese (Figura 1).

Prin prelucrarea histopatologici a pieselor obtinute
am consemnat toate modificirile microscopice apirute
la fiecare caz aparte. Incidenta diferitelor leziuni a fost
determinatd pe grupe de virstd, formate din cite 5
cazuri. Pentru ilustrarea pnncipalelor modificiri
morfopatologice am inregistrat imagini color cu
ajutorul unui aparat digital BenQQ2300.

REZULTATE $I DISCUTH
In Laboratorul de Anatomie Patologici din Tirgu
Mures, intr-o perioadi de trei ani (2001-2004) am
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i i . 1. corpul
Figura 1. Modul de recoltare al pieselor.
sfenoidului; 2. aparatul Multimaster MSx 63611 pentru
prelevarea feliilor de oase

prelucrat in mod randomizat 25 de cazuri: 14 de sex
masculin si 11 de sex feminin. In urma examenului
histopatologic al peretelui sinusal am constatat
urmitoarele (Tabel I): .

La adulgi, aproape toate cazurile au_prezentat
leziuni patologice. Pnincipalele modificiri descoperite
constind din hiperemie, edem, hemoragie intersutiald,

Tabel V. Cazurile prelucrate

Grupe de varsta 02 415 5160 61-70 71-80 Total
(ani)

Sfenoidita acutd 0 3 2 0 0 5
Stenoidita cronicd 0 2 2 5 5 14
Aspect normal s 0 1 0 b} 8
Nr. total cazuri 5 5 5 5 5 %

exsudatie abundentd, ingrosarea mucoasei, proliferarea
epiteliului, hiperplazie polipoidi, infiltrat intratisular cu
celule inflamatorii, distrofie hidropici, fibrozi, atrofie,
medulofibrozi, calcinoze interstiriale, etc. au atras
atentia asupra prezentei unui proces inflamator acut sau
cronic. In 5 cazuri am gisit sfenoidite acute si in 14
cazun sfenoidite cronice, un singur caz fiind lipsit de
modificin

Pini la virsta de 2 ani cavitatea sinusali lipseste si
este inlocuiti de tesut cartilaginos lacunar (Figura 2).

Rezultatele obtinute sunt comparabile cu datele
gisite in lireraturi, subliniind frecventa crescutd a
sinuzitelor. Inflamatia sinusului apare rar izolat, de
obicei gisim multi- sau chiar pansinuzite.

Clasificarea sfenoiditelor se face dupi durata si
dupi tabloul lor histopatologic. Diferentiem inflamatii
acute si cronice. Inflamatiile acute au mai multe forme,
principalele sunt cele catarale, fibrinoase si supurative,
iar inflamatiile cronice pot fi hiperplazice, atrofice $i
asociate cu diferite distrofii tisulare: distrofii hidropice,
calcifiere, etc.'*** Diagnosticul se stabileste dupi

aparitia unor complicatii §i pe baza examiniri
histopatologice. *
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Figura 2. Corpul sfenoidal la noundscut. 1. artera carqtidé
interna; 2. tesut carilaginos lacunar; 3. sinusul sfenoidal
in curs de dezvoltare

Histologic in sinuzita acutd apare o hiperemie
locali care se asociazi cu edem i infiltrat rar
polimorfonuclear. Aceste fenomene duc la cresterea

secretiel seroase §i caracterizeazi sinuzitele seroase.
(Figura 3).

Figura 3. Sinuzita acuta. 1. submucoasa infiltratad cu
celule inflamatorii; 2. epiteliul mucoasei

Daci secretia se inbogiteste in proteine, prin
extravazare de plasmi din vasele hiperemic dilatate p
creste numirul granulocitelor neutrofile infiltrante se
vorbeste despre sinuzita fibrinoasi, respectiv de cea
purulenta.

Aceste forme prin cronicizare se pot agrava ducind
la ingroasarea mucoasei prin hiperplazie si inflamagie
productiva."#*® Epiteliul de tip respirator poate suferi
o metaplazie pavimentoasi, sau celulele caliciforme se
pot multiplica. In sinuzitele cronice infiltratul
inflamator este dominat de celule mononucleare:
limfocite, plasmocite si histiocite 44" Fibrele colagene
se multiplici §i apar semnele ireversibile ale
transformirii fibroase (Figura 4), asociate cu ingrosarea
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polipoidi sau atrofizarea mucoasei.*'*' In grosimea
tesuturilor fibrozate pot apare focare de hialinizare si de
calcificare (Figura 5).

Figura 4. Sinuzita cronica. 1. zona fibrozata; 2. vas dilatat;
3. epiteliu cilindric ciliat

Figura 5. Sinuzita cronica.
1. focare submucoase de calcinozad

Mijloace de apirare a mucoasei sunt: stratul de
mucini care acoperi epiteliul, are o actiune
bacteriostatici prin prezenta lizozimului §i activitatea
ciliari care impinge stratul de mucini spre orificiu,
contribuie la evacuarea impurititilor in fosa nazali.

Privind evolutia sinuzitelor, putem vorbi de un
“cerc vicios™: cu cit se reduce orificiul de comunicare
cu cavitatea nazali, in urma fenomenelor tsulare
inflamatorii, cu atit mai mult scad posibilitirile de
evacuare, iar secreria acumulati agraveazi inflamagia.'?
Sinusurile sfenoidale cu orificii mari se imbolnivesc
mai rar §i se vindeci mai rapid, pe cind cavititiile cu
orificii mici §i strimte se imbolnivesc mai des si se
vindeci mai greu. Problema sinuzitelor este deci i o
problemi a onificiilor de comunicare.*#%

Sinuzita sfenoidali constituie un focar de infectie,
care poate da complicapii tardive ca: febra
reumausmali, glomerulonefriti, boli ale tesutului
conjuncuyv, etc.%'%*

|. Zs. Egyed, Annamaria Benedek

Pe baza datelor bibliografice putem sublinia
importanta diagnosticului timpuriu al sinuzitelor, ceea
ce presupune o anamnezi detaliati §i examinarea
clinici congtiincioasi a pacientilor, in vederea
descoperirii din timp a acestor focare oculte.

CONCLU2zII

Din datele obtinute putem afirma ci pani la virsta
de 2 ani sinusul sfenoidal nu este dezvoltat, locul lui
fiind ocupat de tesut cartilaginos lacunar.

Inflamatia sinusurilor sfenoidale la adulti este un
fenomen general, forma cronici dominind la virstnici.
Datoriti pozitiei sale anatomice ascunse, simptoamele
pot fi clinic inaparente, descoperirea lor fiind posibili
doar la aparitia complicatiilor (osteomielite, meningite,
flegmoane orbitale, abcese cerebrale, etc.)

Descoperirea i tratamentul din timp a acestor
focare oculte influenteazi calitatea vietii.
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Efectul fluorurii asupra metabolismului iodurii tiroidiene
in hipertiroidism

Zita Fazakas', Melinda Székely?, Annamaria Laszl6%, St. Hobai*

in lucrarea de fatd ne-am propus sd monitorizam fluorura
urinard a pacientilor cu hipertiroidism netratati din
Targu-Mures. Datele au fost analizate statistic prin testul
t Student si au condus la urmaétoarele rezultate: (1)
Concentratia medie si dispersia fluorurii urinare ale celor
10 pacienti adulti cu hipertiroidism sunt 0,378 =+ 0,241
mg/L, corespunzdtoare concentratiei scdzute, deoarece
concentratia optima este de 1 mg/L. {2) Media si
dispersia dozei fluorurii urinare a pacientilor investigati
sunt 0,0152 = 0,01 mgF/24h/kgc, deci ei au valori scazute
fatd de valorile optime, ale caror medii sunt cuprinse
intre 0,08-0,14 mgF/24h/kgc. Concluzii: La concentratiile
[F] = 1 mg/L, ionii de fiuorurad previn caria dentarad si nu
altereaza functia tiroidiana. La concentratiile zilnice [F] =
2,3- 4,5 mg/L, ionii de fluorurd reduc metabolismul bazal
al pacientilor cu hipertiroidism prin _inhibarea
mecanismului concentrarii iodurii in  glanda tiroida,
deoarece aceastd glanda concentreaza toti halogenii. La
concentratii mari, de peste 5 mg/L in urind, ionii de
fluorurad se gasesc la nivele toxice in alte compartimente
ale organismului, ei pot cauza fluoroza dentara,
scheletica si hipotiroidism. Consideram ca este necesara
monitorizarea fluorurii urinare in cadrul profilaxiei
dentare si a disfunctiilor tiroidiene.

Cuvinte cheie: fluorura, hipertiroidism, hipotiroidism

The aim of this study was to evaluate the urinary fluo-
ride excretion of patients with unmedicated hyperthy-
roidism from Targu-Mures. The data were analised by
Student t test and led to the following results: (1) The av-
erage value and dispersion of urinary fluoride concentra-
tiorfs of 10 adult patients with hyperthyroidism are 0,378
+ 0,241 mg/L, that is a low value, because the optimal
concentration is 1 mg/L. (2} The average value and dis-
persion of daily fluoride dose of investigated pacients
are 0,0152 + 0,01 mgF/24h/kg, that is a low value in com-
parison with optimal values: 0,08-0,14 mgF/24h/kgc. Con-
clusion: At 1 mg/L fluoride concentration the fluoride
ions reduce dental caries and leave unaffected the thy-
roid physiology. Prolonged administration of a daily
dose of 2,3-4,5 mg/L of fluoride to patients with hyper-
thyroidism may cause reduction in the basal metabolic
rate because the fluoride ions inhibit the thyroid iodide-
concentrating mechanism. The reason of this fact is that
the thyroid gland has an affinity for all halogens. If the
concentration of urinary fluoride is greater than 5 mg/L,
the concentrations of this ion in other compartments are
toxic, may cause dental fluorosis and hypothyroidism.
We showed the importance of the kowing of urinary
fluoride for dental and anomaly thyroid function prophy-
laxis.

Key words: fluoride, hyperthyroidism, hypothyroidism
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Dent Res, Fluoride, arati faptul ¢i in ann 1854 - 2001
administrarea fluorurii era considerati cea mai
importanti misuri in profilaxia cariei dentare. In
prezent (incepind din anii 2001) situatia s-a schimbat in
tirile vestice, deoarece a crescut incidenta fluoroze:
dentare, datorati utilizirii unui numir mare de produse
farmaceutice ce congin in canutiti mari fluoruri.*
Explicatia este mecanismul de actiune al ionului de
fluoruri, care este urmitorul®:
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protezelor dentare si Materiale dentare Universitatea de Medicind si
FarmacweTargu-Mures
IDisciplina de Fizicpatologie.
FarmacieTérgu-Mure. . . )
‘Disciplina de Biocgimia Universitatea de Medicind si Farmacie
Térgu-Mures .
Adresa de corespondentd: Zita Fazakas, 540081, G-rai lon Dumitrache
3/1, tel: 0040-721608118, fazy1@rdslink.ro, fazzita@yahoo.com

Universitatea de Medicind si

(a) la concentratii mici de fluoruri (<lppm)
conform ecuatiei (1) si figurii 1, ionul fluoruri, F,
substituie tonul OH- din reteaua hidroxiapatitei si
formeazi fluoroapatiti, care inhibi demineralizarea
dingilor si favonzeazi remineralizarea leziunilor
inipiale existente. Fluorura ingeratd se acumuleazi in
tesutul osos si dentar, 1ar cea neacumulati se elimini in
cea mai mare misuri prin unni:

Ca,(PO,)(OH), +2 F - Ca (PO)F,+2HO (1)
®) fa concentratii mari de fluoruri (>5 ppm) apare
precipitatul de CaF,, conform ecuatiei (2), astfel apare
fluoroza, deoarece F interferi cu metabolismul
calciului si cu biosinteza colagenului.
Ca (PO)(OH),+20 F — 10 CaF,+6PO > +2 HO (2)
in anul 2003, pe site-ul www.fluoridealert.org,
seatrage atentia asupra riscurilor excesului de fluoruri,
cum ar fi problemele uwroidiene, i anume
hipotiroidismul.
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i j iunii i i lor. lonul fluorura, F, substituie ionii OH din reteaua
ura 1. Mecanismul actiunii fluorurii la nivelul oase ; oru : t 3 ! i a
hidroiilgpatitei si formeaza fluoroapatita, care inhiba demineralizarea dintilor si favorizeaza remineralizarea leziunilor
inijiale existente

De mai mulg ani in tirle vestice se face
fluorinarea apei §i a alimentelor. F.xcesu} dF ﬂ'uorurvi are
efect negativ nu numai asufra oaselor si c!mgllor, cisila
nivelul glandei tiroide. In tirile vestice a crescut
incidenta hipotiroidismului §i cancerului tiroidian.

Alte reclame atrag atentia asupra excesului de
ioduri. Tot in tirile vestice, ca preventie, se iodureazd
sarea de bucitirie, astfel toate alimentele contin joduri
in exces. Dupi unii autori frecventa anticorpilor
antiuroidieni §i a infiltragiei limfocitare a tiroidei este
mai mare in zonele cu aport iodat crescut.™ In
Germania a scizut semnificativ incidenta gusii
endemice de cind s-a introdus iodurarea alimentelor,
dar a crescut numirul bolnavilor cu hipertireozi
autoimuni, de la 1% la 4%. Ca o consecinti a bolii
Basedow-Graves si hashitoxicozei apar. dereglin
endocrine la nivelul pancreasului {diabet zaharat tip T),
corticosuprarenalelor (boala Addison), sistemului osos
(osteoporozi), aparatului cardiac (tulburiri de ritm),
renal datoritd leziuni (proteinurie) si metabolic
(lipolizi crescuti).

Se cunosc urmitoarele date: (a) F este mai
electronegan, decit I, (b) glandele tiroide au afinitate
pentru toti halogeni, (¢) TSH, prin legare la receptorul
sdu, stimuleazi toate tipurile de proteine G, si in
absenta TSH proteinele G de interfari sunt inactive, (d)
TSH prin AMPc stimuleazi simportul Na-I (NIS =
pompa tiroidiand de I cuplati cu Na*/K*-ATP-aza).
Glicoproteina NIS capteazi ionii I in celulele
foliculare." Expresia ARNm rispunzitoare de reglarea
sintezer NIS are loc nu numai in celulele foliculare, ci
st in glandele salivare, in mucoasa stomacals, in glanda
mamari, in ovare, in plexul coroid si in colon, ceea ce
inseamnd acumularea I in toate aceste tesuturi’, (e) F°
inhibi mecanismul concentririi I la nivelul glandelor
Fu'Oldf, () calciul si fluorura sumuleazi eliminarea
1odurit.

~ Mecanismul de actiune al F la nivelu] glandelor
uroide este urmitorul: (a) fluorura este antagonistul
10dunii?, (b) F este un activator universal al proteinelor
le-l"’, (c) F imitd activitatea TSH-luj ca un analog al
w', (d) la persoanele sdnitoase i la pacientii cu

afectiuni ale glandei tiroide, concentratia fluoruni in
eritrocite este mai ridicati decit in ser, ceea ce inseamni
un transport activ al fluorurii prin membrana celular#’,
(e) in perioada 1930-1960 bolnavii cu hipertiroidism au
fost tratati cu 2,3 - 4,5 mg/L fluorurd pe zi.**

Ambele mecanisme explicd faptul ci excesul de
fluoruri. cauzeazi hipotiroidism (TSH mare i
concentratiile hormonilor tiroidieni, T, §i T,, scizute).

SCOPUL LUCRARII

Lucrarea noastri are scopul de a prezenta
necesitatea monitorizirii fluorura urinari la pacienti
hipertiroidieni netratati din zona Mures, judet declarat
endemic. In zona aceasta, in apa potabili, nici
concentratia fluorurii nici concentratia iodurii nu ating
valorile optime. Concentratia fluorunii este 0,1 mg/L in
loc de 1-mg/L™" 1ar concentratia iodurii este mai mici
de1pg/Linlocde2 pg/L.

MATERIAL sl METODA

Au fost luati in studiu 10 paciengi adulii cu
hipertiroidism, care sunt inclusi in tabelul I
Concentratia fluorurii urinare a fost misurati cu
electrod F - selectiv legat la fluorimetrul de tip Orion
720 A. In fiecare probi de urini s-au determinat
concentratiile fluoruni si a creatininei. S-au determinat
raportul Q, in mgF/g creatinini, prin raportarea celor
doud concentratii. Cu ajutorul formulei (3) s-a
determinat excretia fluorurii zilnice, in mgF/24h:
Q(mg F/g creatinini)=-0,178+1,1818 Excrerie+0,0081 (3)

Totodati s-a determinat doza fluorurii urinare, D,
cu formula (4):

D(mg F/24h/kgc)=Excrenie/0,50/greutatea corporali( 4)

Tabelul I. Tipuri de hipertiroidism

Tipuri de hipentiroidism Nr. %
pacientilor

Boala Basedow-Graves 2 20
Hipertiroidie iatrogena 2 20
Tiroidita cronica, Hashitoxicoza 2 20
Tiroidita subacuts 1 10
Adenom toxic tiroidian 1 10
Hipertiroidie subclinica 2 20
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Tabelul Il. Parametrii celor 10 pacienti cu hipertiroidism. Concentratiile de fluorura si creatinina s-au determinat in urina.
Valoarea Q s-a obtinut prin raportarea concentratiei de fluorurad la concentratia de creatinind. Excretia zilnicad s-a
determinat cu formula (3) iar doza fluorurii urinare s-a determinat cu formula (4)

Nr.pacientilor/ Greutatea {F], mg/L {creatinina), gN Q, mgF/g Excretia Doza fluorurii,
Parametrii corporald, kg creat zilnicé, mgF/24h/kgc
mgF/24h
1 77 0,330 0,995 0,392 0,476 0,012
2 57 0,788 0,852 0,925 0,926 0,033
3 54 0,621 1,050 0,591 0,644 0,024
4 77 0,461 1,040 0,443 0,519 0,013
5 70 0,643 0,844 0,762 0,788 0,023
6 70 0,257 1,150 0,223 0,333 0,010
7 46 0,153 0,977 0,157 0.276 0,012
8 80 0,132 0,861 0,153 0,274 0,007
9 60 0,228 0,988 0.231 0,339 0,0Mm
10 67 0,110 0,966 0,114 0,240 0,007
Valoarea medie 65,8 0,378 0,972 0,399 0,482 0,015
Valoarea minimé 46 0,110 0,844 0,114 0,240 0,007
Valoarea maximé 80 0,788 1.150 0,925 0,926 0,033
STDEV 11,213 0,241 0,098 . 0,280 0,237 0,010

Tabelul lil. Compararea loturilor. Sunt comparati 3 parametrii Intre pacientii bolnavi de hipertiroidism, copiii prescolari si
studenti. Acesti parametrii sunt: concentratia fluorurii (in mg/L), excretia fluorurii urinare (in mgF/24h) si doza fluorurii

urinare (in mgF/24h/kgc)

Parametrii/ nr. pacientilor Hipertiroidism Copii pregcolari Studenti

(10 pacienti) ( 63 de copii} {50 studenti)
{Fl, mg/L 0,378 + 0,24 0,58 + 1,08 0,488 + 0,15
Valoarea optima =1 mg/L
Excretia zilnicd, mgF/24h, 0,482+ 0,20 0,305 + 0,40 0,303 £ 0,12
Valoarea optimé =1,2
Doza fluorurii urinare, mgF/24h/kgc 0,0152 + 0,01 0,053 = 0,05 0,055 + 0,03

Valoarea optima =0,08-0,14

Acest parametru ia in considerare  greutatea
corporali a pacientilor si faptul ci la adulti, din fluorura
ingerati, 50 % se elimini prin urini gi restul de 50 % se
acumuleazi in diferite tesuturn ale organismului.”

REZULTATE:

Rezultatele studiului sunt prezentate in tabelele I
i I1L.

(1) Concentratia medie si dispersia fluorurii
urinare ale celor 10 pacienti adulti cu hipertiroidism
sunt 0,378 + 0,241 mg/L, adici valoarea concentratiei
medii este scizuti deoarece concentratia optimi este de
1 mg/L.

(2) Media si dispersia dozei fluorurii urinare a
paciengilor investigan sunt 0,0152 + 0,010 mgF/24h/
kgc, adici valoarea medie este scizutd fati de valorile
optime cuprinse intre 0,08-0,14 mgF/24h/kgc.

Concentratia optimi a fluorurii este 1 mg/L.
Estimind la 24 h, eliminarea diurni ar trebui si fie 1,2
mg/24h. Raportind la greutatea corporali, valoarea
optimi trebuie s fie intre 0,08-0,14 mgF/24h/kgc. Ton
paciengii studiati, adici cei 10 bolnavi cu hipertiroidism
si cele doui grupe martor, 62 de copii §i 50 de studenti,
au in urini concentratia de fluoruri scizuti fati de cea
optimi. La bolnavii cu hipertiroidism aceasti scidere in
comparatie cu grupele martor este §i mai pronuntati

(Tabelul 1I1).

Conform literaturii de specialitate, excretia zilnici
de fluoruri in cazul copiilor prescolari este 35%. in
cazul oamenilor de peste 35 de an1 ea este 50%. Restul
de fluoruri se acumuleazi in tesutul osos, dentar, in
glandele tiroide."”

fn cazul copiilor prescolari swdiat de noi,
excretia fluorurii urinare zilnice este de 35%, in cazul
studentilor este 41%, valori ce corespund excretiei
optime.

In cazul bolnavilor cu hipertiroidism excretia este
85%, deci eliminarea fluorurii este mult mai mare.
Acest lucru probabil amplifici simptomele de
hiperuroidism.

Se stie faptul ci ionii de Ca™ st F' in exces
stimuleazi eliminarea iodurii.!? Probabil ¢i si 1odura in
exces stimuleazi eliminarea fluorurii, lucru constatat in
lucrarea de fari in cazul bolnavilor de hipertiroidism.

CONCLUzZI

-La concentratiile [F] = 1 mg/L, ionii de fluoruri
previn caria dentari §i nu altereaz funcgia tiroidiani.

-La concentratiile zilnice [F] = 2,3- 4,5 mg/L,
ionii de fluoruri reduc metabolismul bazal al
pacientilor cu  hipertiroidism  prin  inhibarea
mecarusmului concentrini iodurii in glanda tiroidi,
deoarece aceasti glandi concentreazi toti halogenii.
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-La concentratii mari, de peste 5 mg/L in urini,
ionii de fluoruri se gisesc la nivele toxice in alte
compartimente ale organismului 51 pot cauza fluoroza
dentard, scheletici si hipotiroidism. o

-Considerim c¢i este necesard monitorizarea
fluorurii urinare a copiilor prescolari si/sau adultilor in
cadrul profilaxiei dentare si a disfunctiilor tiroidiene.
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Aspecte comparative ale fumatului, consumului de
alcool si droguri la elevi si studenti

Gabriela Jimborean', Mariana Lates?, lanosi Edith Simona’, Edith Nagy?', L. Belean'

Obiective: Studiul comparativ al consumului de tutun,
alcool si droguri la elevi de liceu si studenti medicinisti
din Targu-Mures. Metoda: Analiza raspunsurilor la
chestionare cu 39 de Intrebéri la un lot de 277 elevi de
liceu i 170 studenti de la medicinad. Rezultate: Obiceiul
fumatului este larg raspéndit in randul elevilor (44% fata
de media pe tard 28%). Fumatul este mai frecvent intalnit
in liceele cu profil tehnic si de artd fata de liceele cu
profil sportiv. Studentii de la medicina generald sunt in
proporfie de 37% fumatori fatd de cei de la stomatologie
{13%). 1,7% dintre elevi au consumat droguri fata de nici
un procent intdlnit [a studenti. Consumul de alcool este
foarte ridicat (59% la studenti si 42% la elevi).
Cunostiintele studentilor de la medicind cu privire la
efectele nocive ale fumatului, consumului de alcool gi
droguri sunt mai largi decat cele ale elevilor dar inca
insuficiente. Concluzii: Elevii reprezintad categoria tinta
din populatie in privinta profilaxiei $i luptei impotriva

toxicomaniilor. Gradul mai ridicat al informatiilor In
rdndul  studentilor se coreleaza ~ cu  scaderea
toxicomaniilor in rédndul acestora.

Cuvinte cheie: consum de tutun, alcool, droguri,

informare, profilaxie

Objectives: The comparative analysis regarding the to-
bacco smoking, alcohol and drugs use on high-schooi
pupils and Medicine students in the City of Targu-Mures.
Method: we used questionnaires with 39 questions on
277 high-school pupils and 170 Medicine students. Re-
sults: tobacco smoking is intensively spread among pu-
pils (44% comparing with a mean country value of 28%}.
Smoking is more used in technical and art sections than
in sport profile ones; general-medicine students are 37%
tobacco-smokers and the students in Dentistry 13%
(lower values in comparison with the pupils). We found
1.7% drug-users among the pupils and none among stu-
dents. Alcohol use is high (59% among students and
42% among pupils). Medicine-students’ knowledge over
the pathological effects of smoking, alcohol and drugs
is higher than the pupils’ one, but insufficient. Conclu-
sions: the pupils represent the target segment in popula-
tion concerning the prophylaxis of toxicomany and the
fight against it. The higher grade of information among
students is well correlated with the decrease of
toxicomany among them.

Key words: tobacco, alcohol and drugs use, information,
prophilaxy

Tabagismul, alcoolismul cronic §i consumul de
drogun sunt considerate astizi toxicomanii, cu
rispindire pandemici, asemuite ca gravitate pentru
caracterul lor agresiv si consecintele invalidante cu
pandemia de tuberculozi sau cu infectia HIV/SIDA.
Fumatul, consumul de alcool si droguri, sunt in
continui crestere la populatia tiniri (pubertate §i
adolescentd), astfel ci problema toxicomaniilor la
virstele tinere trebuie considerati o problemi prioritari
de sinitate publici. Este necesar un efort conjugat
(familie, insututii de invirimint, asistentd medicali,
mass media, autoritigi) sustinut §i permanent pentru o
corecti informare asupra efectelor nocive ale acestor
toxicomanii, pentru profilaxie si diminuarea lor cit mai
drasuici.

'"Disciplina da Ftiziclogie, Clinica Pneumologie Thrgu-Mures,
Universitatea de Medicind 3i Farmacie Targu-Mures
Licoul de artd Cluj - Napoca, . o
Adresh pentru corespondentd  Jimborean Gabriela, Clinica
Pneumologie. Universitatea de Medicind 3i Farmacie, sir Gh.
Marinescu nr. 38, 540139 Térgu-Mures

MATERIAL $I| METODA

(Studiul nr.l pentru elevi, studiul nr. II pentru
studenti)

Au fost distribuite chestionare cu 39 de intrebiri la
elevi de la licee cu diferite profile si studenti de la
facultitile de medicini generali si stomatologie, in mod
aleator firi a se tine cont de structura pe sexe sau de
performantele profesionale. S-au urmirit mai mulg
parametri:

-Prevalenta fumatului pentru fiecare studiu i pe
fiecare sublot de studiy;

-Prevalenta fumatului
participantilor la studiy;

-Prevalenta consumului de alcool si de droguri;

-Motivapa inceperii fumatului i a continuirii lui;

-Aprecierea cunostiintelor subiectilor chestionati
privind nocivitatea fumatului §i a mijloacelor de sevraj;

-S-au efectuat comparatii intre diferitele categonii
de elevi provenind de la licee cu profil diferit. S-au
efectuat comparapi intre studenti provenind de la

in funcge de sexul
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facultii cu profil diferit sau comparatii intre studgnéu
medicinigti an IT §i an V -V de studiu (dupd 4 am ;
studii superioare cu acces la informatii de profil prwin'
consecintele nocive asupra sindtifu ale fumatulw,
alcoolului si drogunilor); o _

S-au efectuat comparatii privind parametri
urmiriti intre loturi de elevi §i students;

.S-au efectuat comparapii privind _prevalen{a_
fumatului la tinen din Targu-Mures § categori
similare de tineri din Romania sau cupringi in studii
din striinitate; o

-S-au desprins concluzii cu caracter teoretic $i
practic privind prevalenta fumatului, consumului de
alcool si droguri la tineri elevi §i studenti, a
cunostiintelor prezente in acest domer}iu"inclusw
privind mijloacele de sevraj si a disponibilititii acestor
categorii de populatie la actiunile de combatere a
toxicomaniilor;

Studiul nr. I Aprecieri asupra fumatului,
consumului de alcool si droguri la elevi de liceu in
virstd de 17-18 ani

Lotul de studiu — cuprinde 277 de elevi- cu varste
intre 17-18 ani

-Lotul I - 122 elevi de Liceu cu profil tehnic - 77
din Liceul Traian Vuia Targu- Mures, si 45 elevidin
Grupul Scolar Forestier ,Ion Vlasiu” Targu- Mures

-Lotul II - 93 elevi din Liceul cu program sportiv
—Tg. Mures

-Lotul 11T - 62 elevi din Liceul de Arti din Cluyj

Din anmaliza datelor din Figura 1" rezulti o
prevalenta a fumitorilor la adolescentii elevi de liceu
de 17-18 ani (52% la Lol I - Licee industriale, 30%
Lotul IT - Liceu cu profil sportiv 5i 48% Liceu de Arti)
mult crescuti peste nivelul tabagismului cronic din
populatia generali din Rominia - 36% in anul 2001 si
peste mvelul gisit la grupa de virsti 17-18 ani pe tari -
28% ! '

Procentul global de fumitori elevi este de 122/ 277
clevi chestionati - 44% mult peste media pe tard de
36% valoare calculati pe populatia generali’t

Avind in vedere faprul ci virsta de debut a
fumartului a fost in 8% - 13 ani, 32% - 14 ani, 25% - 15

ani §123% - 16 ani si doar 12% la 17 — 18 am se poate

Liceul industrial Licsu! sportiv  Liceul de arta

Figura 1. Prevalen_;a fumatorilor la elevii din
loturile de studiu

sumului de alcoo! si droguri la elevi $i studenti
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concluziona faptul ci majoritatea elevilor au un istoric
de fumat de 2-3 ani §i nu mai este vorba de fumat
ocazional cu atit mai mult cu cit este zilnic. Prevalenta
fumitorilor - elevi din lotul T Liceu tehnic — 52% este
mult mai crescuti fati de cea de la lotul IT Liceu sportiv
30% - sub nivelul pe tari). Aceasti observatie sugereazi
efectul benefic al acuvititilor sportive privind
neinceperea fumatului.

Tabelul |. Numarul de tigarete consumate zitnic de elevi

Consum Consum Consum
1-10 10-20 peste 20
tigari /f2i : tigdri /zi tigari f2i
Liceul Sportiv 96,4% 3% 0,6%
Licee Industriale  62,7% 34% 3,3%
Liceu de Artd 50% 32% 18%

Analiza numirului de tigiri fumate zilnic (Tabelul 1)
exprimi un grad mic de dependenti (un consum mic) 1-
10 tigiri, mai ales la elevii de la liceul sportiv 96,4%,
fapt aflat in directd legituri cu programul sportiv de
antrenamente i cu solicitarea depusi, ce face fumatul
indezirabil.

Ca si o concluzie cu caracter practic, regisiti si in
recomandirile pentru sevraj din literaturi, putem
puncta orientarea tuturor elevilor si tinerilor spre
activitifi  sportive care pe lingi divertisment si
dezvoltarea armonioasi a organismului impiedici si
obiceiul fumatului, iar pentru cei ce fumeazi deja

asigurd o preocupare plicuti ce exclude prin ea insisi
fumatul 390417

Prevalenta fumatului la elevi in functie de sex

Figura 2. Distributia elevilor fumatori in functie de sex

Din figura 2 se poate observa pe lingd prevalenta
crescutd a fumitorilor intilnitd atit in rindul fetelor cat
91 al baietilor, cu mult peste media pe tari si raportul
dintre biieii fumitori 52% si fetele fumitoare 29,4%
(raport 1,8). Datele obtinute comparate cu cele din
1teraturd arati un raport al fumitorilor B/ F mult
scizut fapi de raportul pe tari B/F de 2,8 (42% birbati
fars :ie 15% femei*®) ceea ce exprimi un procent de
(f:umatoare: fete In rindul adolescentilor 17-18 ani
a:‘;zcu} fara de media pe fari din populatia generali la

c€asta categorie de populatie cu mult mai mult fagi de
biier. Explicatia aceste; distribugii poate consta in falsa
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»emancipare” a fetelor la aceste virste, fenomen relatat
s1 in studiile din striinitate. /"

Tabelul l. Motivatia inceperii fumatului

Curiozitatea Prietenii Moda

32 40 50

31,4% 32,7% 40,9%

Tabelul lll. Motivatia continuarii fumatului

Plicerea Moda Obisnuinta
37 45 20
36,2% 44,2% 19,6%

Explicatiile prezentate de elevi privind motivul
inceperii fumatului (Tabelul 1I) nu surprind deloc
avind in vedere virsta fragedi de incepere a fumatului.
Daci un motiv cum este curiozitatea este oarecum de
inteles $1 destul de greu de contracarat, restul motivelor
»moda” sau ,prietenii” reprezinti considerente firi
suport §i care trebuie contracarate prin_cresterea
informirii populatiei inclusiv a ,prietenilor” privind
efectele nocive ale fumatului si asupra sinititii si'a
riscului de dependenti dupi un consum maiindelungat.
De asemenea, punctul de impact principal poate fi
reducerea reclamelor agresive pentru fumat afisate pe
toate strizile, prezente in reviste sau in filme asociate cu
»modelele” actori sau cintireti la modi. Astfel o
responsabilitate deosebiti si o putere de reducere a
copiern  modelelor ,la modi” ' revine - forurilor
administrative generale si  locale “si legislatiel
antitabac.5'&"

Procentul mare al motivatiilor “plicere”  si
+obisnuingi” pentru continuarea fumatului (Tabelul I1I)
38% exprimi necesitatea interventiet prin specialisti
medici care si evalueze gradul de dependenti si chiar
terapie psihologici. Concomitent prin intermediul
familiet §1 scolii se poate canaliza preocupinlor
adolescennlor spre alte “pliceri®, activititi sportive,
artistice, cilitoril, literaturi, erc.®1%"*

Tabelul V. Prevalenta consumului de alcool ia
adolescentii din lotul de studiu

Lotulnr. 1 Llotulnr.2 lotulnr.3 Total
Oca- 51-418% N-25% 21-338% B-335%
zional
Zilnic 11-%% 4-43% 11-17% 26-94%
Total 62-508% 5-268% R-515% 19-2F%

Consumul de alcool in rindul adolescentilor
(Tabelul 1V) este foarte crescut (9,4% permanent, 33,5%
ocazional - in total 42,9%), mult ridicat peste media pe
tari estmati in unele studii la valoni de aproximanv 35%.!
T Ca si in cazul fumarului, consumul de alcool este
sensibil mai scizut la lotul de elevi de la liceul cu profil
sportiv (la jumitate). Explicatia consti in autolimitar.ea
consumului de alcool de citre acesti elevi datoritd
scaderii performangelor sportive legate de alcool. O
masuri legislativi de ,probi” ar putea fi interzicerea

vanzirii de alcool la minori sub 18 ani in toate unititile
de desfacere si consum ca si reducerea reclamelor
pentru alcool deasemenea foarte rispindite in presi, TV,
cinema. Dar desigur cele mai bune rezultate nu le
realizeazi misurile restrictive ci cele de informare si
educare a populatiei privind nocivitatea alcoolismului
cronic si de la virste tinere.™

5-1,8% 11-4%

O Fara consum sau tentativa de consum
O Consum ocazional )
B Consum cronic de droguri

Figura 3. Consumul de droguri la elevi de 17 -18 ani

Consumul cronic de droguri (Figura 3)- 1,8% desi
in valoare absoluti pare a nu reprezenta un procent
mare, este ingrijoritor relativ la marea nocivitate a
acestei toxicomani, la virsta mici a subiectilor, la riscul
dependentei si la posibilitatea rispindirii In mas3.

Intensificarea actiunilor de informare in scoli prin
conferinte sustinute de personal medical calificat cu
exemplificarea unor cazuri reprezentative §i cu
prezentarea tuturor nenorocirilor pe care aceasti
toxicomanie le aduce si chiar a decesului, reprezinti o
actiune de urgenti.'™*

Figura 4. Cunoasterea efectelor nocive ale fumatului si
consumului de droguri
72%

Cur

Cunoagsterea de citre elevi a efectelor nocive ale
fumarului (Figura 4), consumului de alcool i droguri
este deficitari: 28 - 35% dintre elevi nu prezinti
informatiile de bazi strict necesare la aceste virste.
Informarea elevilor se poate face de citre personal
calificat - medici in cadrul unor programe de cooperare
si dupi includerea acestor teme ca fiind obligatori in
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programa de invitimant. Astfel se impune o cooperare
mai strinsi intre ministrele de profil - Mxm_sterul
Sinititii si Ministerul Educagier pentru realizarea
acestor actiuni de profilaxie a rispindirii Fo‘xxcomannlor
in rindul tinerilor si in general al populaiei.'***

Tabelul V. Cine poate ajuta populatia pef\tru renuntarea la
fumat i la consum de droguri, alcool

Cine poate ajuta populatia pen(ru_ %
renuntarea la fumat, la consumul de droguri

si aicool

Legislatia antitabac 36%
Familia 36%
Presa scrisd 35%
Internet 27%
Scoala 24%
Medicii 19%
Preotii 5%

Din tabelul V rezulti pirerea elevilor cu privire la
unele mijloace de  acfiune pentru prevenirea
toxicomaniilor §i pentru incurajarea sevrajului in
cazurile deja inregistrate. Se pot constata procentele
reduse a rispunsunlor - intre 5% §i 36% ca expresie a
insuficientei cunoasteri a problemelor.

iotul 2

fotul 3

Figura 5. Disponibilitatea elevilor la actiunea de
combatere a fumatului, alcoolului si consumului de
droguri prin ONG

_ Procentul global de disponibilitate pentru lupta
impotriva fumatului, consumului de alcool si de droguri
este la elevii de 17-18 ani din licee urbane de 168 —
60%, foarte ridicat ceea ce exprimi dorinta elevilor de
cunoastere a problemelor si de implicare in rezolvarea
unora dintre ele (Figura 5). Se poate observa o
dxspor_ublhtatc mai redusi aproximativ 54% 2 elevilor
de la liceele industrial si sportiv de a participa la actiuni
:i]e mlasi de combatere a fumatuilui, consumulyj de
()C:Jz; .51 droguri prin organizarii nonguvernamentale —

. El.cv.u_de la Liceul de arti se detaseazi net cu 83%
disponibilitate de angajare civici. De alifel elevi a:
avut ca tema de creapie reclame - design .Combaterea

consumului de alcool si droguri la elevi gi studenti
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tabagismului”. Chiar daci tabag_ismul cronic este
ridicat in rindul elevilor de la Liceul de artd 48%,
marea lor disponibilitate de actiune in vederea luptei
impotriva fumatului reprezinti un prim pas pentru
propria renuntare la fumat.

Studiul nr. II. Fumatul la studentii facultitii de
medicina

~ studiu comparativ anul 11 - anul V §i VI

Lotul de studiu cuprinde 170 studenti grupati in 3
categorii:

-Gr. 1. - 70 studenti din anul II medicini generali -
virste 21 =23 ani

-Gr. 2. - 70 studenti de anul V i VI medicini
generald - virste 25 —27 ani

-Gr. 3. - 30 studenti de stomatologie anul IT -
virste 21 =22 ani

Tabelul V1. Prevalenta fumatorilor la studentii de medicina

generald
Anul Il MG Anul V-VI MG
70 studenti 70 studenti
Nefumatori 46 - 65,6% 34 ~ 48,5%
Fumatori 24-34,4% 36-51,5%

Tabelul VII. Prevalenta fumatorilor la studentii de
medicina generald si stomatologie an Il

Anul Il MG - Anul Il Stoma -

70 stud. 30 stud.
Nefumatori 46 - 65,6% 26 - 86,7%
Fumatori 24 - 34,4% 4-13,3%

Din tabelul VI rezulti o observatie surprinzitoare:
procentul de fumiton creste de la anul I la anul V la
studentii de medicini generali in ciuda cresteni
gradului general de informare cu privire la efectele
nocive ale fumatului asupra stirii de sinitate, dobindite
in impul anilor de studiu.

Ca si o concluzie practici se impune acordarea
unor ore suplimentare de predare curs care si figureze
in programa analitici obligatorie (minimum 4) pentru
studentii de medicini in cadrul disciplinei de
Pneumoftiziologie, cu tema ,Tabagismul cronic,
consumul de alcool i droguri - efecte nocive asupra
stirii de sinitate, mijloace de sevraj, mijloace de
profilaxie”.

Tabelul VII permite o alti observatie si anume
procentul mic de fumitori la studentii de la
stomatologie 13,3% de 2,6 ori mai mic fati de cel de la
st'uderzyii de medicini generali. Acest fa;;t pare a fiin
directd legituri cu aprecierea negativi de citre acestia a
efgctelor neplicute ale fumatului asupra respiratiei,
hainelor, culorii dintilor (aspecte legate direct de
parﬂuculariti;i]e profesionale de contact permanent si
strans cu cavitatea bucald a pacientilor).
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Tabelul Vill. Numarul de tigarete consumate zilnic de

studenti
Consum Consum Consum
de 1-10 10-20 peste 20
ligari /zi tigdri /zi_ tigari /zi
Anul Il MG 49% 39% 12%
Anul V -VI MG 46% 37% 17%
Anul Il Stoma 83% 9% 8%

Tabelul VIII permite observatia urmitoare: grupul
de studiu care cuprinde un numir de fumitori mai mare
si o vechime mai mare de fumat cronic - studentii
anului V - VI MG prezinti si cresterea numirului de
tigin fumate/zi. Rezulti necesitatea de efectuare 2
educatiei antifumat cit mai precoce inci de la anii mici
avind in vedere faptul ci sevrajul tabagic este mult mai
usor de realizat la subiecti cu un grad de dependenti
fizici mai mic (proportionali cu numirul de tigarete
fumate) st evident in scoli la subiecti de varste cit mai
mici, cind fie elevii nu au inceput fumatul fie
dependenta fizici nu s-a instalat §i este vorba doar de
dependenti comportamentali.

De altfel, daci diferentele intre studentii anului
V-VI i elevii liceelor industriale si de artd in privinta
prevalentei nu sunt semnificative, numirul de tigiri
fumate/ zi de citre fumitori este mai mare la studenti.

Tabelul 1X. Distributia studentilor fumatori
in functie de sex

Fete Baiefi
Total - 170 studenti 121 49
Fumatori - 64 studenti 37,4% 39-32,2% 25 -51%

Se poate observa cresterea procentului de fumitori
la fetele studente la 32% fatd de procentul inregistrat la
fetele eleve -~ 29%, precum si un procent al fumitorilor
biieti studenti usor mai mic fati de cel de la elevi (51 %
fari de 52% la elevt) (Tabelul IX).

Efectuind o comparatie intre procentul global al
fumitonlor elevi si a celor din rindul studentilor se
poate constata o pondere crescuti a fumitorilor elevi -
44% fati de 37% la studenti. Aceasti observatie este
partial determinati $i de numirul total crescut de fete
din componenta lotului de studenti. Chiar in asemenea
condigii procentul fumitoarelor fete este mai mare fari
de elevi fapt ingnijoritor (aflat in concordanti cu datele
din literaturi).%’

Procentul mai mic al fumatului la studeni fati de
elevi poate fi cel putin partial explicat prin dobandirea
de citre studenti a unui grad sporit de informatii in
timpul anilor de pregitire, a unui grad sporit de
maturitate si responsabilitate. Nu in ultimul rind
explicatia poate consta si in aspectul financiar: elevii
avind conditiile de trai si de invitimant asigurate in cea
mai mare parte de pirinti (fapt neintilnit la ton
studentii). La intrebarea - Ce simptome apar mai
frecvent in legituri cu fumatul? Rispunsurile au fost net

diferite la studentii de medicini generali si la cei de
stomatologie fapt legat direct de cunostiingele in
domeniu ( patologie respiratorie, cardiaci sau aspect

Tabelul X. Cunoasterea simtomelor frecvente ce apar in
legaturd cu obiceiul fumatului in randul studentilor

Simptome ce Anul I MG AnulVV Anul 1l stom
apar mai frecvent 70 studenti MG 70 30 studenti
in legaturd cu studenti
tabagismul

cronic

Tuse seaca 12 28 2
Tuse cu 6 16 -
expectoratie

Oboseald 10 17

Dificultati in 8 14 2
respiratie

Ameteli 8 10 2
Slabire din 7 9 4
greutate,

scaderea

apetitului

Scaderea 8 12 -
randamentului

intelectual

Scaderea 6 8 3
randamentului

fizic, sexual

Greald, miros 8 27 15
neplacut al

respiraiei,

hainelor,

colorarea dintilor

Riduri, caderea 5 9 1
parului

Nimic 14 7 15

estetic si-patologie a cavititii bucale) (Tabelul X).

La intrebarea generali privind cunoasterea
efectelor nocive ale fumatului?, consumului de alcool s
de droguri studentii de la medicinis au ofent
rispunsurile prezentate in tabelul XI.

Analizind consumul de alcool la studentii de la
medicini se poate observa procente foarte mani 72% la
anul II MG, 74% la anul V MG si ceva mai mici la
stomatologie 66,6% dar oricum mult crescute peste
media pe tari (in jur de 35%) (Tabelul XII).

n prezent nu s-a constatat consum de droguri
la studeng.

Mijloacele cele mai performante ce pot asigura o
informare pertinentd cu privire la efectele nocive ale
fumarului, consumului de alcool 1 de drogun si de
ajutor pentru sevraj, declarate de studentii de la
medicini sunt prezentate in tabelul XIIL.

CONCLUZII

1. Fumatul este intens rispandit in rindul elevilor
de 17 - 18 ani de licee din Targu- Mures. Valorile
inregistrate sunt mult superioare celor medii pe fari la
aceste virste (44% la elevi de 17/18 ani fati de 28%
media pe tarila 17 /18 ani );
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Tabelul XI. Cunoasterea efect

de alcool i droguri la elevi §i studenti
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elor nocive ale fumatului in randul studentilor

Cunoagteti efecte nocive ale An Il MG An V-VI MG Asnollsftc;m
fumatului asupra diteritelor organe ? 70 stud. 70 stud. 23u .
Diferite forme de cancer 45 ;g 2
Brongite acute §i cronice . 32 ; e
Sciderea rezistentei organismului la 12 2

infectii

Jritafia ochilor 14 gf: 192
Astm brongic 12 2
Boli cardiace 35 51

Tulburari ale circulaliei sangelui 45 30 8
Agitajie, neliniste, sindrom depresiv 2 7 8
Scaderea performantelor fizice, 14 22 3
intelectuale

Infertilitate, avorturi, nasteri 9 12 3
premature, greutate mica la nagtere

Miros neplacut 8 27 15
Aparitia precoce a ridurilor, cdderea 5 9 1
parului

Cheltuirea unor mari sume de bani 40 35 1

Tabelul XlI. Prevalenta consumului de alcool la studenti din loturile de studiu

Anul Il MG Anul V-VI MG Anul Il Stoma Total
70 stud. 70 stud. 30 stud. 170 stud.
Ocazional 51 46 20 95 -55,8%
Zilnic - 6 -
Total 51-72,8% 52 - 74% 20-66,6% 101 -59,4%

Tabelul Xlll. Cine poate ajuta populatia pentru renuntarea
la fumat, consum de droguri, alcool

Cine poate ajuta populatia pentru renuntarea %
1a fumat si la consumul de droguri, alcool

Medicii - informare performanta 71%
Internetut 66%
Presa scrisa 65%
Radio, TV 34%
Familia 24%
Scoala 24%
Preotii 3%

2. Prevalenta fumatului la elevi in functie de sex
aratd In Targu- Mures valori mai reduse la fete fati de
biieti valori inverse fati de cele pe tar3; '

3. Fumarul crescut in rindul elevilor exprimi
categoria ,ninti” de populatie care trebuie inclusi in
programe intensive de profilaxie §i combatere a
tabagismulu;

4. Prevalenta fumitorilor - elevi din lotul I Liceu
tehnic este mult mai crescuti fagi de cea de la lotul 11
Liceu spprtiv (sub nivelul mediu pe tari). Aceasti
observatie ~sugereazd efectul benefic al acuvititilor
sporuve pnivind neinceperea fumatului;

T :4 Fumatul in rivndul studentilor medicinisti in
flgFé dcu::‘s% e)jte mat scizut fati de elevii de liceu (37%

6. Studentii medicinigti din anul V au un procent

crescut de fumiitori fati de anul I1 §i un numir mai mare

de tigarete fumate /zi. Cresterea gradului general de
informare cu privire la efectele nocive ale fumatului
asupra stirii de sinitate, dobindite in timpul anilor de
studiu ar fi trebuit si determine sciderea procentului de
fumdton;

7. Se impune introducerea unui curs obligator in
cadrul disciplinei de Pneumoftiziologie cu tema
,Tabagismul cronic, consumul de alcool si drogur -
efecte nocive asupra stirii de sinitate, mijloace de
sevraj, mijloace de profilaxie™;

8. Fumatul in rindul studentilor de la
stomatologie este mult redus fati de prevalenta
fumatului la studentii de la medicind genrali, in ciuda
unor cunostiinte mai reduse privind simptomele §i
afectiunile induse de fumat;

9. Consumul de droguri este absent in prezent la
studenti dar este prezent la elevi la un procent de 1,7%
ceea ce reprezinti un fapt ingrijoritor relativ la marea
nocivitate a acestel toXicomami, la virsta mici a
subiectilor i la posibilitatea rispindirii in masj;

10. Analiza motivaie: pentru inceperea fumatului:
“moda” §i “exemplul prietenilor”, exprimi faptul ci
un loc important de impact al campaniilor anufumat
trebuie si fie informatiile din mass media, sciderea
reclamelor pentru fumat si interzicerea fumatului in
locurile publice (reglementiri legate de legislatia
antitabac);

11. Procentul mare al motivatiei “plicere” pentru
continuarea fumatului exprimi necesitatea interventiei
specialistilor medici pentru stabilirea gradului de
dependenti si a planului adecvat de sevraj, terapie
psihologici ca §i  canalizarea  preocupirilor
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adolescentilor spre activitdti de divertisment benefice

sinitdpi: activititi  sportive, artistice, cilitorii,
literaturi, etc.;
12. Cunogstiintele  studentilor cu privire la

patologia indusi de fumat, consumul de alcool si
drogun este mai mare fati de elevi dar totusi
insuficienti - intre 20-32% dintre studentii la medicini
recunosc faptul cd nu au cunostiinte in domeniu;

13. Interzicerea vinzirii de alcool persoanelor
minore ar putea reprezenta o misuri de limitare a
consumului la adolescenti;

14. Mijloacele de informare eficienti a populatie
considerate de citre studenti a fi cele mai utile sunt:
71% informarea performanti de citre medici a
populagiei, internerul 66%, presa scrisi, 35%, radio -
TV 34% familia 24% , scoala 24%,;

Elevii prezinti o mare disponibilitate
implicarea in cadrul unor  organizani non -
guvernamentale, 1n activititile de combatere a
toxicomaniilor (mai crescuti fati de studengi), fapt care
trebuie stimulat prin cooptarea elevilor in aceste
organizatii (cu sanse man de rispindire a informagilor
la populatia tindri);

pentru
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Preventia tuberculozei prin actiuni d_e inft_:rma_are -
educare a adolescentilor si adultilor tineri

Monica Sabau’, Monica Tarcea®, Mihaela Patraulea?, Gabriela Jimboreanu?,
V. Bacarea', Cristina Golea’, Edit lanosi? Edith Fekete?®, Mariana Babu?

A fost analizat trendul infectiei tuberculoase in judetul
Mures pentru perioada 1994-2003, factorii de risc
dinamizatori ai bolii precum si nivelul de cunostinte al
tinerilor privind epidemiologia si preventia tuberculozei.
S-a costatat caracterul endemic al tuberculozei, ©
evolutie ascendentd a numarului de cazuri noi, incidenia
globala avand 1n anul 2003 o ratd de crestere de 13,1%
fatd de 2002.

Ponderea factorilor de risc asociati tuberculozei este
ridicatd, existind o asociere intre factorii generati de
modul de viajd cum sunt: tabagismul (71,4%),
alcoolismul cronic (41,3%), conditii socio-economice
(35,6%) i boala.

Sondajul pe bazd de chestionar folosind modelul cvasi
experimental tip pretest-postest aplicat unui esantion
reprezentativ de tineri (elevi si studenti} a indicat un nivel
initial scdzut de cunostinte, corectat in sens  de
imbunétadtire dupd instructaj (p<0,0001), cu o diferentd a
mediei notelor de 2,259 (2,091 - 1C95% - 2,426).
Rezultatele obtinute fiind extrapolabile la populatia inta,
consideram utild extinderea programelor de informare-
educare la tineri.

Cuvinte cheie: tuberculozd, endemie, factori de risc,
mesaj educational

We have invesigated the trend of tuberculosis in Mures
district (1994-2003), risk factors associated with infec-
tion and the knowledge of young people regarding epi-
demiology and prevention of tuberculosis.

It has been notice an endemic trend of infection, the
number of a new cases, as well as the rate of a global in-
cidence rise in 2003 as compared with 2002 (13,1%).
There is an association between risk factors especially
the risk factors in connection with behaviour manner as
smoking habit (74,4%), alcohol addiction (41,3%), poor
living conditions (35,6%) and tuberculosis.

Using a cvasi experimental design, type pre-post educa-
tional message to a reprezentative lot of young persons,
we have noticed an unsatisfacatory level of initially
knowledge. After the message, the correct answers in-
creased being significantly higher as compared with the
initially one (p<0,0001). The difference of mean marks
was 2,259 (2,091 - 1C95% - 2,426).

Being posible extrapolation of results to target popula-
tion, we emphasize the role of a constant educational
programme to young people.

Key words: tuberculosis, endemic, risk factors, educs-
tional message

A

Inceputu] noului mileniu a gisit omenirea inci sub
amenintarea  tuberculozei, care si-a  pistrat
endemicitatea in unele zone geografice, respectiv a
devenit reemergenti pentru alte zone.'7?

Incidenta tuberculozei la noi a crescut dupi anul
1985, a atins in 2003 un nivel de 135,6% , plasind
astfel tara noastri intre ririle europene cu valori ridicate
ale indicatorulu;j k11315
~ Strategia  DOTS/TTS corect
implementatd deja la o mare parte a populatiei din ara
noasud, contnbuie esential la intreruper'ea lan;{xlui
epidemiologic al tuberculozei. 17
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Cunoasterea de citre populatie a factorilor de risc,
a aspectelor epidemiologice si a posibilititilor de
preventie, relizabili prin actiuni de educare-informare,
contribuie de asemenea la cregterea calititii misurilor
de preventie primari.''®

Obiectivele studiului: Aprecierea gradului de
endemie si a trendului infectiei tuberculoase in judetul
Mures, a factorilor de risc amoplificatori implicati in
recrudescenta tuberculozei, precum si a cunostintelor
unor grupuri de adolescenti-aduli tineri privind
preventia bolii.

MATERIAL $| METODA

Pentru atingerea primului obiectiv am efectuat un
studiu epidemiologic descriptiv folosind ca surse de
date evidentele primare ale Clinicii de Pneumo-

ft.iziolo.gie si ale Dispensarului TBC Judetean Mures,
din perioada 1994-2003.
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Prelucrarea datelor ne-a permis analiza unor
indicatori epidemiometrici: incidenta (cazuri noi la
100.000 persoane); ponderea recidivelor; incidenta
globali; incidenta baciliferilor; densitatea surselor de
infectie la 100 Km?.

Am analizat, de asemenea, ponderea factorilor de
risc dinamizatori ai infectiei tuberculoase la pacienti
internati in Clinica de Pneumoftiziologie (6020 foi de
observatie) si la 352 adolescenti si aduln tineri sinitosi
(interviu pe bazi de chestionar).

Aprecierea nivelului de cunostinte privind
epidemiologia §i preventia tuberculozel s-a ficut prin
sondaj aleator pe baza unui chestionar cu 38 intrebiri
(inchise si semiinchise cu rispunsun propuse sau
formulate de subiectul interogat). Chestionarul a fost
emis unui esantion de 195 persoane, esantion
reprezantativ pentru elevii claselor X-XII a doui licee
si studentii anului I a Facultinlor de Medicini Generali
si Stomatologie, UMF Targu Mures.

Volumul esantionulut a fost calculat la un nivel de
incredere de 95% si la o eroare de reprezentativitate de
15%.

Metoda aplicati a fost cea a modelului cvasi
experimental pre-post mesaj educational.

Rispunsurile au fost cotate conform unui punctaj
intre 1 - 9,98. Au fost analizate frecventele procentuale
ale rispunsurilor, notele acordate fiecirei persoane si pe
esantion, fiind calculate media aritmetici, deviania
standard si coeficientul de variagie. Eficienta mesajului
educational a fost apreciatd prin compararea statistici a
rezultatelor celor doui testin (test nonparametric Mann
Witney), precum si prin aprecierea ratei de crestere a
mediilor obtinute la a doua testare.

REZULTATE $I DISCUTH

Analiza datelor culese din figele de declarare a bolii
arati ci, la nivelul judetului Mures, numirul de cazuni
not a crescut in 2003.

Valorile indicatorului de incidentd, cu vanati intre
79,4%__ $1103,6%__, s-au plasat insd in toti anii luagi
in studiu sub valorile medii pe tari p=0,0002 (Figura 1).
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Numirul cel mai ridicat al recidivelgr s-a
inregistrat in anii 2001 §i 2002 (93 respecuv 113
cazuri), in restul anilor numirul a vanat i{xtre 344 78.~

Incidenta globali a avut o traiecto.ne ascendenti,
depisind dupi 1999 cifra de 100 cazun la 100.000 de

locuiton (Tabelul T).

Tabelul I. Incidenta tuberculozei In judetul Mures

Anul Incidenta 0/0000
cazuri noi globald

1994 84.2 92.8
1995 85.5 93.1
1996 79.4 90.6
1997 858 90.5
1998 91.4 92.9
1999 91.9 1025
2000 90.2 102.2
2001 98.8 114.2
2002 91.6 108.1
2003 1036 117.4

S-a remarcat o supramorbiditate masculini, cu un
raport birbati/femei intre 2,1 (2001) si 2,9 (1994); o
pondere mai mare a bolii in rural fati de urban (52,2%
vs. 47,7%) (Tabelul II).

Daci incidenta globali a tuberculozei in Rominia
a avut in anul 2003 fati de 2002 o rati de scidere de
4,6%, in judetul Mures analiza preliminari indici o
rati de crestere de 13,1%.'819
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fn schimb recidivele au diminuat in anul 2003 cu
35 de cazuri, rata de scidere fiind de 30,7%, comparativ
cu numai 4,4% pe fari.

Incidenta  baciliferilor, principala  fractiune
contagioasi a surselor de germeni — pacienti cu
tuberculozi pulmonari - precum si densitatea surselor
bacilifere la 100 Km? au avut valori marn (Figura 2)
(Tabelul III), astfel incidenta baciliferilor a crescut
progresiv de la 57,6%__ in 1994 la 82,8%__, valoare
inregistratd in 2003, 1ar densitatea surselor bacilifere cu
toate ci a avut o tendinfi de descrestere dupi anul 1998,
rimine inci ridicati. &n aceste conditii, prin “oferta
bacilari a adultilor”, a survenit o crestere a riscului de
imbolnivire in rindurile populapei infantile, incidenta

boli la copiii de 0-14 ani avind valoare
ingrijoritoare.'sV
Pentru reducerea gradului de endemie

tuberculoasi pe lingi optimizarea depistirii bolii si
administarea corectd a tratamentului, se impune si o
supraveghere epidemiologici mai riguroasi, o
reevaluare a factorilor de risc asociai bolii, o munci
sustinuti de educatie pentru sinitate.

Cunoasterea de citre populatie a situagiilor de risc,
intelegerea notiunilor de contagiu, necesitatea
excluderii factonlor de risc legati de stilul si modul de
viagi, sunt condifii de bazi ale preventiei
primare, 15202

n acest sens, un alt obiectiv al studiului a fost
aprecierea daci populatia, in special populatia tiniri,

Tabelul ll. Cazuri de tuberculoza in conexiune cu sexul, mediul de rezidenta si varst3

Anul Cazuri tuberculoz3 (nr.)
barbati femei urban rural > 14 ani < 14 ani Total
1994 442 142 301 263 505 59 564
1995 408 141 290 259 513 513 549
1996 365 164 272 257 500 500 529
1997 384 169 284 269 507 507 553
1998 433 185 320 298 571 571 618
;ggg 439 195 329 305 580 580 634
200, 329 218 246 374 570 570 617
2002 9 219 314 374 626 626 688
2005 ;5‘2 195 248 403 597 597 651
33 v 218 343 423 709 709 766
by 2 1846 2947 3222 5678 5678 6169
A 29,9 (YA 52,2 92 19 100
Tabelul lll. Densitatea surselor bacilifere la 100 km?
/1\;;: Nr. caszauzn bK+ Denistatea surselor bacilifere la 100 km?
1995 595 3’3
1896 624 9'2
1997 677 10.0
1998 664 '
1999 569 28
2000 549 3';
2001 535 y
2002 475 ;'9
2003 481 7';
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Tabelul IV. Factori de risc generati de comportament si mod de viata

Factori de risc
(352 persoane sanitoase}

Nr. persoane supuse
factorilor de risc (%)

Fumatul
fumatori permanenti
sub 5 tigari/zi
6 - 10 tigari/zi
peste 11 tigarifzi
Alimentatia insuficienta
1 maxim 2 mese/zi
Venitul familial
scazut
mediu
ridicat
Nr. membrii/familie
Frecventare locuri aglomerate
Orar scolar _obositor

182 (51,7%)
52 (28,6%)
50 (27,4)
80 (43,9%)

51(14,4%)

56 (15,9%)
263 (74,7%)
33(9,3%)
39
131 (37,2%)
211.(59,9%)

80 — - — . T-tabagism
70 ‘ A-alcoolism
60 — -/ N\ . BCR-boli cronice respiratorii
50 ——— . CL-conditii de locuit
40 S . NR-noxe respiratorii
30 = . HC-hepatita cronica
20 ) 9.3 : . U-ulcer gastroduodenal
10 0 : " 0.8 . BCV-boli cardiovasculare
0 £ : . D-diabet

T A BCR CL NR HC U

Figura 3. Factorii de risc semnalati la bolnavii de tuberculoza

constientizeazi riscul de aparitie a bolii in conexiune cu
factorii de risc asociati bolii. Chestionarea a 352 tineri
cu virsti medie de 18,1 ani a indicat existenta in
pnincipal a urmitorilor factori de risc: fumatul (51,7%),
alimentapia insuficienti (14,4%), densitatea mare de
persoane in locuingi (15,6%), venitul familial redus
(15,9%), frecventarea de locuri aglomerate (37,2%),
orar scolar obositor (59,9%) (Tabelul IV).

Insuficienta cunoastere a factorilor de risc asociati
tuberculozei, mai ales celor generati de stilul de viat i
care ar putea fi modificapi, conduce la attudini de
indiferenti fati de importanta lor. Doar 30,3% din
intevievati consideri necesar abandonul unor atitudini
#1 practici generatoare de factori de risc.

Analizind retrospectiv factorii de risc din 6020 foi
de observatie ale pacientilor internati cu diagnostic de
tuberculozi in pericada 1994-2003, cei mai frecventi
factori mentionap au fost: tabagismul (71,4%),
alcoolismul (41,3%), conditiile insalubre de viati
(35,6%), noxele respiratorii (17,2%). Au fost de
asemenea semnalati §i alti factori care pot influenta
evolutia unei infectii latente spre tuberculoza acuvi,

anumite afectiuni care conduc la deprimarea
rispunsului imun celular: ulcer gastric-duedenal, boli
cardiovasculare, diabet, hepatita cronici (Figura 3).

Comorbiditatea HIV — TBC, pentru perioada
1994-2003, a fost inregistari la 37 pacienti (6,1%). Din
totalul de 37 cazuri cu infectie dual, 31 pacieng au fost
sub virsta de 14 ani (83,7%) (Tabelul V).

Pentru perioada 1994-1999, Jimboreanu® giseste
infectia duali TBC+HIV in 0,16% la adulti 51 7,1% la
copii cu virste 0-14 ani.

Asocierea infectiet HIV/SIDA cu tubeculoza
contribuie esential la reemergenta tuberculozei precum
st la inducerea unor aspecte epidemiologice particulare
ale bolii. Interactiunea dintre cele doui imbolnivini este
reflectati de frecventa ridicatd, de pini la 50% a
tuberculozei la pacientii HIV infectagi. %

Imunodepresia creatd de HIV creste riscul aparitiei
tuberculozei, care in asemenea situatie poate imbrica
aspecte clinice §i radiologice atipice sau aparent
normale, bolnavul fiind insi contagios uneon chiar
inainte de constituirea cavernei. >



Preventia tuberculoz

ei prin actiuni de informare — educare a adolescentilor si adul

tilor tineri 143

nots sub 7

note peste 7
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Figura 4. Calificative pre-posttest

Tuberculoza la rindul ei influenteazi mersul
infectiei HIV/SIDA, agraveazi imunodepresia §i prin
acesta sansele de supravietuire ale pacientilor.”#

Cu privire la ivelul de cunostinge apreciat la lotul
de adulyi tineri investigati (195 persoane), s-au remarcat
frecvente procentuale foarte variate ale rispunsurilor
corecte la primul test (T1). Astfel, procentaje de 70% la
intrebirile privind incidenta tuberculozei lanoi in tari,
localizarea pulmonari a procesului, /transmiterea
aerogeni; procentaje de 50-70% pentru rispunsurile
legate de alte modalitiyi de transmutere a tuberculozei
in afara aerului, semnele clinice de recunoastere a boliy;
procentaje sub 50% pentru alte localiziri ale
tuberculozei exceptind tuberculoza ~ pulmonari,
respecuv pentru mijloacele de preventie.

Nivelul global de cunostine la prima testare a fost
redus, doar 38,97% au avut note peste 7, compartiv cu
98,46% la a doua testare (Figura 4).

Media notelor la pretestare a fost 6,59, dupi mesaj
8,85, diferenta dintre mediile notelor a fost 2,259 (2,091
~1C 95% - 2,426) (Tabelul VI).

Eficienta mesajului educational este relevati si de
numirul mai mare de persoane cu note peste 5 la T2 fati
de T1 (p<0,0001) ritmul de crestere a fost de 3,7%.

Fiind dovediti eficienta instructajului privind
aspectele epidemiologice si profilactice ale tuberculozei
pentru lotul supus analizei, considerim necesari
extinderea unor programe aseminitoare si la alte
categorii de tineri.

Tabelul V. Infectia duala TBC + HIV in judetul Mures

Total cazuri cu

Anul Infectie TBC + HIV
tuberculozé peste 14 ani sub 14 ani total

1994 514 - 3 3
1995 568 - 3 3
1996 510 2 5 7
1997 575 1 3 4
1998 594 2 2 4
1999 620 - 3 3
2000 618 - 6 6
2001 688 - 2 2
2002 651 - 1 1
2003 682 1 3 4
Total 6020 6 3 37

Tabelul VI. Nivelul de cunostinte apreciat prin notele obtinute la chestionar

Parametrii urmariu

G Pretest Posttest Calcul statistic

5Sutt; ;‘9 7 (3,58%) 0

-6, 112 (57,43%) 3{1,53%)

79-_8;%9 76 (38,97%) 92 (47,17?%) P00
Media notelor 529 100 (51,28%)
geviaxia standard o '980 :;53 Diferenta mediilor 2,259

oeficientul de variatie | . 1€ 95%
14 1,60% 14,8%
% {2,091 - 2. 426)
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fn concluzie rezultatele studiului relevi:

-Mentinerea caracterului endemic al infectiei
tuberculoase in judeful Mures, incidenta globali avind
in 2003 o rati de crestere de 13,1% fati de 2002;

-Prezenta atit in rindul persoanelor sinitoase
tinere, cit si la pacientii cu diagnostic de tuberculozi a
unor factori de risc generati de stilul de viati: fumat,
alcoolism cronic, conditii de locuit insalubre, boli
cronice asociate;

-Existena unor lacune in cunostintele tinerilor
privind preventia tuberculozei si factorii de risc asociati
bolit, lacune corectate de mesajul educagional;

Necesitatea extinderii la populatia tinirdi a
programelor de informare-educare privind aspectele
epidemiologice inclusiv preventionale ale tuberculozei.
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Consideratii clinice, serologice, neuroimagistice si
terapeutice in borrelioza Lyme

Brindusa Tilea', . Pascu?

Prin studiul efectuat am urmarit incidenta borreli?zel
Lyme In arealul nostru geografic, zona centrald a
Transilvaniei. Comparativ cu alte state din Europa, in
Romania au fost publicate pdna In prezent un nurqér
relativ restrdns de cazuri de borrelioza. In Transih{am.a,
existd zone largi Impadurite si multe spatii verzi, iar in
zona judetului Mures, de unde au parvenit maj_oritgtea
bolnavilor studiati se cunoaste faptul ca in ultimii ani au
aparut tot mai multi agenti vectori - capuse din genul Ix-
odes

Cuvinte cheie: borrelioza Lyme, diagnostic, tratament

The aim of this study was to asses the incidence of Lyme
neuroborreliosis in our geographic area: central
Transylvania. In comparison with other European coun-
tries, in Romania only a relatively small number of cases
with borreliosis were communicated. There are large tim-
bered areas and green belts in Transylvania. Lately, there
appeared more vectors of Ixodes type ticks in the region
of Mures county, the region with the majority of patients
included in our study.

Key words: Lyme borreliosis, diagnosis, treatment

Boala Lyme este cea mai frecventi infectie transmisi
de artropode, atit in Europa, cit si in Statele Unite ale
Americii. Primul caz de boali Lyme a fost descris de
Buchwald in Germania, in anul 1883 sub aspectul de
atrofie difuzi idiopatici a pielii. In 1902 Hartmann si
Herxheimer au comunicat cazuri similare §i au denumit
boali acrodermantiti cronici atrofianti. Dermatologul
suedez Arvid Afzelius descrie pentru prima oari (1909)
eritemul inelar migrator, sub denumirea Erythema
Chronicum Migrans.® In anul 1913, in’ Austria,
dermatologul Lipschutz introduce termenul de eritem
cronic migrator (ECM), deoarece leziunea cutanati a
pacientului s3u avea o durati de peste 7 luni, stabilieste
cnterile clinice de diagnostic ale ECM i subliniazi
rolul probabil al cipuselor in aparitia acestuia.
Hellerstrom (1930) de la Institutul Karolinska din
Stockholm precizeazi ci afectarea sistemului nervos
central este corelati cu eritemul migrator.!> In 1936
Askani, in Heildelberg, Germania, ajunge la concluzia
cd ECM este cauzat fie de o toxini, fie de un agent
patogen conpinut in glandele salivare ale cipuselor. In
1948, Lennhoff evidentiazi spirochete in leziunea de
ECM. Primul caz de ECM apirut in SUA pare a fi cel
fiescns in 1969 la un medic care fusese intepat de cipusi
in statul Wisconsin. intre 1975-1976, in localitatea Old
Lyme (Connecticut, SUA) a evoluat o epidemie de
antntd aupicd cu 51 de cazuri, afectind indeoseb;
populatia infantili, in unele cazuri cu debut cutanat §i
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cu recunoasterea intepiturii de cipusi descrisi de
medicul Allain Steere.™"!* Ancheta epidemiologici i
clinici efectuati de Center for Disease Control (CDC)a
conturat existenta unei noi entititi patologice: artrita
Lyme insotiti in unele cazuri de manifestin cutanate si
cardiace. In anii urmitori artrita Lyme, prin asociere cu
simptomele cutanate, neurologice, descrise in Europa,
conduce la definirea unei noi entitipi infectioase in
patologia umani, transmisi din cipuse din genul Ixodes
st anume boala Lyme. Willy Burgdorfer, in SUA, 1982,
a identificat spirochete in cipusele colectate pe insula
Shelter, New York. Spirocheta a fost incadrati, datoriti
caracterelor sale in genul Borrelia §1 a fost denumiti in
1984 Borrelia burgdorfert. Istoria descoperirii agentului
patogen ar fi incomplet daci nu ar fi mengionat s1 Rudolf
Ackermann de la Departamentul de Virusologie al
Clinicii de Neurologie din Koln, Germania.
Tratamentul cu Penicilind G sau Tetraciclini al ECM si
manifestirile clinice prelungite, recurentiale i-au
sugerat acestuia etiologia spirochetozici prin analogie
cu febra recurenti. De asemenea, a evidentiat titruri
semnificative de anticorpi IgG si IgM anti Borrelia
duttoni in serul si lichidul cefalorahidian al pacientilor
cu eritem cronic migrator §i meningopolinevriti. El a
demonstrat  prin  imunofluorescenti  prezenta
spirochetelor in cipusele Ixodes ricinus, provenite din
doui focare de boali din Germania in iunie 198215111

Primele cazuri de meningoencefalite transmise de
artropode au fost comunicate in Rominia de profesorul
Driginescu $i colaboratorii in nordul, centrul s1 sud-
estul tini in anul 1963. Primele cazuri declarate de
borreliozi Lyme in tara noastrd au fost in anul 1984,
confirmate serologic la Institutul ,lon Cantacuzino”
Bucuresti, provenite din trei zone distincte ale tirii:
Constanta, Bucurest, Maramures.
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Borrelioza Lyme (BL) este definiti ca o boali
infectioasi transmisi de artropode din genul Ixodes,
produsi de bacterii din specia Borrelia, caracterizati
clinic prin manifestiri mulusistemice cu evolugie
stadiald.’®" Tabloul clinic al bolii este polimorf dar
manifestirile clinice cele mai frecvente sunt: cutanate,
neurologice, cardiace, articulare, incadrate in trei stadii:
primar, secundar si tertiar.!252

Stadiul primar de boalid survine precoce, are o
durati de 3-21 zile de la producerea intepituni de
cipusi si este caracterizat clinic de prezenta eritemului
cronic migrator (ECM) localizat.™?

Stadiul secundar de boali in care infectia acuti se
generalizeazi ca urmare a diseminirii pe cale
hematogeni a agentului cauzal."* In acest stadiu apar
manifestiri de coafectare sistemici generalizati,
manifestiri  clinice §i  paraclinice neurologice
(merungita acutd, meningoencefalita, nevrita craniani,

radiculonevrita, neuropatia periferici) cardiace
(wlburin  de  ritm, bloc  atrioventricular),
musculoscheletice  de  tip  artriti,  hepatice,

oftalmologice. 441213

Stadiul tertiar de boali apare tardiv dupi o
perioadi de latend de luni sau chiar ani de la debutul
infectiei acute §i implici o evolutie persistent cronici a
infectiei. Manifestirile clinice se exteriorizeazi! prin
prezenta unei suferinte multiorganice producindu-se
agravarea afectirii neurologice (neuropatia periferici
cronici, meningoencefaliti cronici, encefalopatie),
agravarea artritelor, a suferintei cardiace,  aparitia
acrodermatitei cronice atrofice.®?

Diagnosticul de acuratete a bolii Lyme este dificil,
necesitind, in vederea stabilirii etiologiei, o coroborare
strinsi a datelor epidemiologice, clinice s
serologice 514

Tehnicile serologice cel mai frecvent udlizate in
diagnosticul borreliozei, prezentind o sensibilitate si o
specificitate medie sunt: imunofluorescenta indirectd
(IFI), metoda imunoenzimatici ELISA, Western — Blot.

In lumina datelor actuale este evident faptul ci
borrelioza Lyme este o boali tratabili, terapia
efectuindu-se diferit in functie de localizarea infectie1.®

fn cazul bolii Lyme cu determiniri cutanate se
recomandi anubiotice din grupa betalactaminelor
(Penicilini  G), aminopeniciline  (Amoxicilini,
Amoxicilini+Acid clavulanic), macrolide (Claritro-
micind, Azitromicini), cicline (Doxiciclini, Tetra-
ciclini) et

fn neuroborreliozi sunt recomandate antibiotice cu
spectru larg, care penetreazi bariera hematoencefalici,
cefalosporine de generatia I (Ceftriaxon, Cefotaxim)
si care realizeazi concentratii medii in substanta

cerebrali, lichid cefalorahidian."¥

MATERIAL S| METODA

Studiul a fost realizat pe un lot de 22 pacienti
internafi in Clinica Boli Infectioase I, Targu Mures, in
perioada 1 ianuarie 2002 — 1 ianuarie 2004. In cadrul
studiului au fost evaluapi urmitorii parametn de bazi:

Brindusa Tilea, . Pascu

Lepidemiologici: mediul de provenienti al
pacientilor, repartifia pe grupe de virstj, sezonalitatea,
factorii de risc, vectorii de transmitere a bolii

2.clinic: principalele manifestiri clinice, eficienta si
evolutia posterapeutici

3.determinirile paraclinice: examenul citologic al
lichidului cefalorahidian (LCR}, urmirindu-se aspectul,
pleiocitoza, biochimia; determinarea rezultatelor
serologice din ser 5i LCR s-a efectuat utilizind doui
tehnici serologice diferite, imunofluorescenta indirecti
(IFI) st metoda imunoenzimatici ELISA, efectuate si
interpretate in cadrul Institutului Ion Cantacuzino
Bucuresti. La pacientii cu tablouri clinice neurologice
s-au efectuat examiniri neuroimagistice, examinarea
computer-tomografici (CT), rezonanta magnetici
nucleari cerebrali (IRM) si traseul electroencefalografic
(EEG).

REZULTATE

fn studiul efectuat, repartitia pe grupe de virsti a
fost urmitoarea: 3-25 ani (45,45% pacienti); 26-39 ani
(9,10% - pacienti); 40-60 am (45,45% pacienti).
Urmirind distributia pacientilor se constati o
predominenti a sexului masculin (54,55%) fati de sexul
feminin (45,45%). S-a remarcat prevalenta cazurilor de
BL la persoane provenite din mediul urban (68,18%)
comparativ cu cei din mediul rural (31,81%). Pacientii
proveniti din mediul rural (22,72%) erau de profesie
agnicultori, iar 9,09% ingrijitori de animale. Paciengii
provemti din mediul urban (68,18%) au fost intepati de
cipusi in timp ce frecventau spatii verzi in scop de
agrement. Aceasti diferenti semnificativi intre cele
doud medii este explicabili avind in vedere faptul ci in
ultima perioadi tot mai multe studii au demonstrat ci
aceastd antropozoonozi aflati in emergenti renunti la
caracterul de boali profesionali si tinde si afecteze
persoane provenind din mediul urban.

A dominat proportia cazurilor de imbolnivire in
sezonul cald (68,18%), lunile 1ulie-septembrie, iar in
sezonul rece 31,81% pacienti. Intepitura de cipusi a
fost recunoscuti de 54,54% dintre bolnavi. Principalele
manifestin clinice care au impus internarea acestor
pacienti in clinici au fost: prezenta sindromului
infectios la 31,2% din cazur, sindromul de
hipertensiune intracraniani a fost evidentiat la 22,72%
din pacienti, sindromul encefalitic la 9,09%, sindromul
meningean la 31,82% pacienti.

Entemul cronic migrator a fost constatat la 63,64%
din pacienpi, localizirile cele mai frecvente fiind la
nivelul membrelor superioare, inferioare. 31,82% din
bolnavi au dezvoltat tabloun clinice neurologice;
22,72% prezentind meningoradiculite cu afectarea
predominenti a nervului VII (facial), iar 9,09%
encefalite acute. Determinin osteoarticulare, sub formi
clinici de artriti Lyme, au fost constatate la 4,55%
pacienti.

Lichidul cefalorahidian (LCR) a prezentat modificin
la 22,72% din paciengi avind un aspect clar, pleiocitozi
limfocitari (200-400 elemente/mmc) cu o albuminorzhie
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cu valori cuprinse intre 60-120 mg% glicorahie
normali (40-60 mg%). 9,09% din pacienti au dezvpltat
wblou clinic de encefaliti acuti (somnolenti, obnubilare,
halucinatii, agitape psihomotorie), LCRTQI fiind fird
modificini patologice. Confirmarea etiologiei s-a efectuat
respectind criterule propuse de Center for. Diseases
Control (CDC) utilizind determinirile serologice din ser
in cazul paciengilor cu determinin cutanate (ECM), I‘_'CR
si ser in cazurile cu determiniri nervoase. Pacienfu cu
ECM (45,45%) au prezentat titruri crescute de anticorpi
anti Bb in ser (+1/400) determinati prin tchmca'IFI,
confirmati si de metoda ELISA prin evidentierea
anuicorpilor de fazi acutd anti Bb tip IgM.

Pacientii cu meningoradiculitdi (MR - 22,72%), au
prezentat titruri semnificative de anticorpi in ser (>l/409)
jar in LCR (+1/200) prin metoda IFI, confirmap si prin
tehnica ELISA, care a evideniat anticorpi de fazi acuti
anti Bb tip [gM in LCR. 9,09% pacienti au fost confirmap
cu encefaliti Lyme prezentind utruri pozitive de anucorpi
anti Bb (>1/400 ser) i (>1/200 LCR) prin tehnica IF],
prezentind anticorpi de fazi acudd IgM in ser, LCR
evidentiag prin metoda ELISA. Examenul CT craman a
evidentiat la 22,72% pacienti moderat edem cerebral mai
exprimat la nivelul substantei albe, examinarea IRM
cerebrali |2 4,54% pacienn a decelat zone de hipersemnal
adiacent cornurilor posterioare ale ventriculilor laterali.
Traseul EEG a prezentat modificini la 9.09% pacient,
find observate unde lente focalizate sau generalizate
bitemporal.

Terapia euologici a constat in unilizarea Penicilinei
G in 45,45% din cazun la pacientii cu determinin
cutanate (ECM), administrarea acesteia efectuindu-se
parenteral pe o durati de 14 zile. Pacienpi cu
determinini neurologice au beneficiat de terapie cu
Ceftnaxon (31,81%) administrat parenteral pe o durati
de 14-21 zile, in functie de evoluga clinici, paraclinici,
terapie continuati per os cu Amoxicilini+Acid clavu-
lanic (Augmentin) pe o perioadid de 10-14 zile.

CONCLuzII
1.1n studiul efectuat, borrelioza Lyme nu a avut un
caracter de boali profesionali, 68,18% din pacientii
studlu fiind persoane din mediul urban, care au
contactat infeca frecventind spagii verzi in scop de
agrement.
2.Prezenta intepiturii de cipusi in antecedente 2
fost recunoscuti de 54,54% pacieng.
3.Au prezentat manifestin clinice de boali
persoane cu virste cuprinse intre 3-40 an.
4.Mamégtinle clinice dominante au fost cele
cutanate: M (68,18%), neurologice (31819
articulare (4,55%) Bice GLE1%),
fS.Mamf;stirile clinice neurologice predominente
au fost memngoradiculita Lyme cu afectarea nervuly;
. ul
V1L, unilateral, encefalita acuri. "
6.Examenul citologic al LC

_ 6.Exame R a relevat prezent
pleiocitozei limfocitare J2 22,72% presenss

din pacienti.

sideratii clinice, serologice. neuroimagistice si terapeutice in borr

elioza Lyme 147

7 Confirmarea serologici a infectiei s-a efectuat
prin evidentierea anticorpilor anti Bb din ser, LCR,
utilizind tehnicile IFI si ELISA - Insttutul Ion
Cantacuzino Bucuresti.

8.Cazurile cu afectare meningoencefalici au impus
investigatii complexe: CT, IRM cerebral i traseul EEG.

9.Terapia etiologici antibacteriani cu beta-
lactamine, cefalosporine generatia a I11-a a influentat in
mod favorabil cele trei tablouri clinice (cutanat,

neurologic, articular). . o
in studiul realizat nu s-au inregistrat complicani
neurologice tardive, sechele sau recideri.
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Reabilitarea orala prin terapie protetica a unui caz clinic
caracterizat prin asocierea a doua entitidti morbide:
ocluzia adanca acoperita si anodontia partial intinsa

C. Horga

Scopu!l oricdrei terapii restauratoare il constituie
realizarea unor raporturi optime intre suprafetele ocluzale
atat in relatie centricd (R.C.) si in intercuspidare maxima
{LM), cat si In miscarile excentrice mandibulare,
raporturife ocluzale devenind expresia finalad a intregii
activitdti a componentelor sistemului oro-facial.

in prezenta lucrare voi prezenta reabilitarea oralad prin
terapie proteticA a unui caz clinic caracterizat prin
asocierea a doud entitdti morbide: anodontie parjiald si
ocluzie adanca.
Cuvinte cheie:
reabilitare orala

anodontie partiald, ocluzie adénca,

The aim of all restoration therapy is to achieve optimal
relationships between the occlusal surfaces, both in the
centric relationship and in maximal intercuspidation and
in the excentric mandibular movements, the occlusal re-
lationships become the final expression of thge entire
activity of the components of the dento-maxillary appa-
ratus.

This paper presents the oral rehabilitation through pros-
thetic therapy of a clinical case caracterized by the asso-
ciation of two morbid entities: partial anodontia and ver-
tical overlap.

Key words: partial anodontia, vertical overlap, oral reha-
bilitation

A

In cele ce urmeazi voi prezenta tratamentul protetic
consacrat reabilitirii orale a unui pacient cu agenezie
multipli, pe fondul unei ocluzii adinci acoperite. Este
vorba de un tinir de 20 de ani, care prezinti o
anodontie partiali intinsi ce intereseazi ambele arcade
si care din punct de vedere a absentei dentare detine o
topografie simetrici.

Motivul prezentirii la cabinetul stomatologic a fost
determinat de considerente fizionomice §i, secundar, de
ineficiena masticatone.

n continuare, voi descrie situagia clinici existentd
in momentul solicitirli intervengiei terapeutice
protetice:

-agenezii muluple (1.8, 1.7., 1.5, 1.4, 2.4, 2.5,
2.7.,28.dar$i13.8,3.7, 3.1, 4.1, 4.7., 4.8.) confirmate
anamnestic, clinic §i paraclinic-radiologic (Figurilel, 2,
3).

Clinica de Proteticd dentard, Universitatea de Medicind §i Farmacie
Tdrgu-Mures o .
Adresa de corespondenid: dr. C. Horga, Clinica de Proteticd
dentard, str Gh.Marinescu 38, 540139 Térgu-Mures

Figura 2. Aspectul arcadelor dento-alveolare
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Reabilitarea orala prin terapie proteticd a un

Figura 3. Modelele de studiu

-ocluzie adinci acoperiti (Figura. 4)

Figura 7. Lucrarile protetice pe modelele de lucru

Figura 4. Evidentierea ocluziei adanci acoperite

Deoarece scopul oricirui tratament protetic este
-distalizarea ampld a caninilor superiori si prezentareprezentat de obtinerea unor rapoarte optime intre

tremelor la nivel mandibular; suprafetele ocluzale, atit in R.C. si LM, cit st in
-distrucgii  coronare maxime a —molarilor . miscirile excentrice mandibulare, am urmirit obtinerea
mandibulari prezenti (3.6. 5i 4.6.) unor suprafete de ghidaj in concordanti cu principiile

ocluziei functionale (Figurile 8,9, 10,11).%
Tratamentul preprotetic odontal a constat in _ I
extirpini vitale ale tuturor dintlor existenti si
reconstituiri coronare la nivelul molarilor 3:6. si 4.6.
prin apelarea la dispozitive. corono-radiculare
prefabricate.

fn scopul obginerii reabilitirii orale am realizat
doui lueriri protetice (la maxilar $i- mandibuli)
conjuncte mixte total fizionomice metalo-ceramice

(Figurile 5,6, 7).% Figura 8. Pozifia de intercuspidare maxima

Figura 5. Suportul dento-parodontal tratat odontal i
preparat proprotetic

Figura 6. Determinarea relatiilor optime intermanxilare

Figura 10. Lateralitatea dreapta



Figura 11. Lateralitatea stanga

Asocierea celor doud entitip clinice morbide
(anodontie partiali intinsi, respectiv ocluzie adinci
acoperitd), a determinat ingreunarea tratamentului.

Mentionez ci, datoritd virstei pacientului, nu mi-
am propus realizarea unui tratament de repozitionare a
caninilor deoarece, in anodontii, deplasinle de-a lungul
liniei arcadelor, chiar citre mezial, se fac greu chiar st in
penioada eruptiei dentare. !

C. Horga

Prin tratamentul efectuat am recondigonat functio-
nalitatea ansamblului stomatognat prin reconsiderare
fizionomici si eficientd masticatorie.
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Sindromul Williams-Beuren

. R ,
Eva Kiss', Kinga Kolozsvari', Zsuzsanna Moreh', Annamaria Barabas', Csilla Todea?,
Virginia Bodescu'

Autorii prezintd cazul unei paciente in virstd de B ani
diagnosticatd cu sindromul Williams-Beuren la vé(sta qe
mic copil cu ocazia unei internari la sectia de Cardlolio'gle
Pediatrica {defect septal interatrial), respectiv la Clinica
de Neuropsihiatrie Infantild {retard in dezvoltarea
neuropsihica). Particularitatea cazului constd in primul
rand In asocierea gnato-palatoschizisului (nedescris
pana in prezent in literaturd in cadrul sindromului),
precum §i asocierea uro-nefropatiei descoperite In
stadiul de insuficienta renald cronica.

Cuvinte cheie: facies elfin, uro-nefropatie, insuficienta
renalad cronicd, palatoschizis

The authors presents the case of an 8 year old girl, diag-
nosed with Williams-Beuren syndrome in her early child-
hood, when she was admitted at Pediatric Cardiology for
an atrial septal defect, and at the Neuropsyhiatric De-
partment for a delay in psichycal development.

The particularity of this case consist in the presence of
gnathopalatosquisis and also the presence of the
uronephropathy found out when the cronic renal failure
occurred.

Key words: elfin face, uronephropathy, cronic renal fail-
ure, palatosquisis

P acienta Gy.O., In virsta de 8 any, niscuti din a doua
sarcind. Nastere la termen cu greutatea de 2400 g, cu
asfixie la nagtere, scor Apgar2/1,5 /5517 /10.

Se alimenteazi dificil din perioada neonatali §i
prezinti o dezvoltare somato-psiho-motorie deficitari.

APP - 3 interniri in perioada de copil mic:

1. Clinica Chirurgie Buco-maxilo-faciali pentru
rezolvarea palatoschizisului

2. Clinica de Cardiologie Pediatrici: defect septal
atrial (DSA) si infectie de tract urinar (ITU)

3. Clinica Neuropsihiatrie infantili: retard in
dezvoltarea neuro-psiho-motorie.

AHC - mama 37 any, sinitoasi

- tata 38 am, sinitos

- 1 frate de 16 ani, sinitos.

. Motivele internarii. Pacienta se interneazi in

clinica noastri pentru o evaluare clinico-biologici

preoperatone in vederea  rezolviri definitive a
palatoschizisului.

Examen clinic general

- dezvoltare staturo-ponderali deficitari:
T = 144 (percentila 3)
G =14,5Kg {sub percentila 3)

-legumente §i mucoase palide, tesut celular
subcutanat slab reprezentat, hipotonte musculari
moderati

'Clinica Pediatri i ici i

]Murq edistrie 2, Universiatea de Medicind i Farmacie Térgu.
'Cl P h i ici

Mun'r::a ediatrie |, Universitates de Medicind 3i Farmacie

Gd(asl de coresponden
niversitatea de Medici

540139 Targu-Mures

Targu-

14: Contdr Kiss Eva, Clinica Pediatri
nd 3i Farmacie, str Gh Marine:tzum:rle:é:

-dismorfism cranio-facial: hipertelorism, urechi jos
inserate cu pavilioane alungite si ingustate (facies elfin).

-palatoschizis punctiform, dificultin de alimentatie
s1 vorbire.

-iris “dantelat”

-ridicina nasului aplatizati, nas cirn cu filtru lung

-buze proeminente, buza superioari bine conturati,
mandibula hipoplazici, maxilare bine dezvoltate

-dentifie defectuoasi, malformarii dentare, cani
multiple, tulburiri de eruptie 5i ocluzie dentari

-suflu sistolic grad 1176 cu caracter de ejectie, in
spatiul Il intercostal sting (DSA cu sunt nesemnificativ,
echilibrat hemodinamic)

-T.A = 140/95-150/100

-retard in dezvoltarea neuro-psiho-motorie:
frecventeazi gridinita la virsta de 8 ani, este foarte
sociabil, vorbeste mult, prezinti dislalie.

Examiniri paraclinice:

-anemie hipocromi, feriprivi (Hic = 30,2 %; Hgb
= 10,3 g/dl; Sideremia = 7micromoli/; reticulocite =
7%o; hipocromie, anizocitozi, microcitozi).

-VSH = 80la1ori

-P.C.R = pozitivi

-Colesterolemie: = 213 mg%
-Clearence de creatinini =42,3 ml/min
-Uree=73 mg%; creatinina = 1,48 mg%

~ -Examen urini sumar: D=1020; Pro.-neg;
Puroi: +; Ubg - normal; Bi-neg ; Z:neg; Sed:leucocite
grupate peste 10/mml; 10-15 hematii dismorfe/mmt

-Urocultura: E. coli peste 100.000 germeni/ml

_Examen cardiologic: DSA cu sunt nesemnificativ,
echilibrat hemodinamic.
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Figura 1. Retrocistografie de umplere si mictionala

Examenul neurologic: retard in dezvoltarea
neuro-psiho-motorie.

Examiniri imagistice:

-Ecografie renali: stergerea diferentierii cortico-
medulare, ecogenitate crescuti, dilatatie pielo-caliceali
moderati bilateral. Rinichi drept = 47,7 / 26,8 mm,
ureter proximal = 5,2mm. Rinichi sting = 51,9 /25,8
mm, ureter proximal = 4,2 mm. Vezica urinari
transonici cu pereti regulati.

-Urografia intravenoasi: secrerie §i excretie
prezente bilateral dar mult intirziate in partea dreaptd
(180 minute). Dilatapie pielo-caliceali i ureterald
bilaterali. Opacifierea neuniformj a sistemului pielo -
caliceal drept. Vezica urinari cu capacitate crescuti.

-Retrocistografie de umplere i mictionala
(Figura 1): reflux vezico- ureteral bilateral de grad IV.
Reziduu post-mictional voluminos (examinare efectuati
dificil din cauza necompliantei pacientei).

-Scintigrafie renala §i nefrograma izotopici — nu
au fost efectuate din motive obiective.

Tratament

1. regim alimentar hiposodat

2. antibioterapia g  chimioprofilaxia
anuhipertensive

3. tratamentul anemiei feriprive

4. dispensarizare - reinterniri periodice pentru
bilan clinico-biologic.

Sindromul Williams-Beueren - date teoretice

Acest sindrom numit i ,sindrom de facies elfin®a
fost descris prima dati in anul 1961 ca o triadi
caracteristicd:®

ITU,

1. Dismorfism cranio-facial

2. Malformatie cardio-vasculari

3. Retard in dezvoltarea psiho-motorie

Manifestinle caracteristice sunt prezente de la
nagtere, boala afecteazi ambele sexe, poate apare la
orice grupi etnici, de obicei sub formi de cazuri
sporadice dar pot apare §i cazuri de transmitere
autosomal-dominanti.

Sindromul este cauzat de deletia unei alele
localizati la nivelul cromozomului 7q 11.23, ceea ce
determini o deficienti de elastin g1 este o afectiune
genetici rari (1/20.000 nasteri vii) cu manifestiri
multiorganice care pot consta in:'*?

1. malformati cardio-vasculare:*

- Stenozi aortici supravalvulari

- Stenozi a arterei pulmonare

Defect septal interventricular
Vasoconstrictie generalizatd
Hipertensiune artenala

. tulburiri digestive
colici abdominali,
virsitur,

- diaree,

- reflux gastro-esofagian’

3. malformatii renale s1 mai ales ale vezicii urinare
sau tulburin functionale®

4. hipercalcemia neonatali - ca prim simptom
(mouv pentru care in trecut s-a considerat ci o tulburare
a metabolismului vitaminei D ar fi factorul etiologic al
acestui sindrom), poate s3 dispari sau si persiste toati
viata.” Nou-niscutul prezintd greutate mici la nastere,

LI T B}



Sindromu! Williams-Beuren

dificultiti de alimentatie, supt ineficient determinat de
hipotonia musculari.

Retardul mental este caracteristic. Se observi o
dezvoltare psiho-motorie intirziati i tulburiri
comportamentale asociate.

5. hiperacuzia este de asemenea frecventi.

6. manifestari oculare, dentare, osoase, etc.

CONCLUZII

Diagnosticul de sindrom Williams -Beuren a fost
stabilit la virsta de 3 ani pe baza triadei caracteristice.

Particularitatea cazului prezentat consti in
asocierea palatoschizisului si a malformatiei de cii
reno-urinare.

Dest in majoritatea cazurilor prognosticul
sindromului Williams este determinat de gravitatea
malformapes cardiace, in situatia de fari malformatia
renali va fi cea care va determina prognosticul (prin
descoperirea acestuia in stadiul de insuficienti renali
cronuci).
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Trepiedul medicinei

Dupi multi ani de activitate medicaldi mi-am
format o pirere mai cuprinzitoare despre medicini,
care face parte din antropologie, stiinga despre om, $i are
ca scop reechilibrarea complexului om atit pe plan
biologic cit si psihic, fiind o activitate demiurgici.

Esenta medicinei corespunde vechiului dicton:
salus acgroti suprema lex, adici ajutarea bolnavului este
legea supremi. Pentru a-si indeplini scopul are nevoie
de trei componente, un trepied, care-1 conferd
stabilitate, astfel: este in primul rind o profesie; apoi o
meserie, dar si o afacere (management).

Este o profesie, conceptie filozofici bazati pe
empatie, pe omenie §i pe bunul simg. Este o intelegere
totali a omului §i a problemelor lui, foarte bine
exprimate in dictonul: homo sum, nihil a me humanum
puto, adici: sunt om, nimic din ce este omenesc nu-mi
este necunoscut, indiferent.

Este apoi o meserie, chiar o artd, care trebuie
insusitd cit mai bine. Este nevoie de notiuni teoretice

ferme, dar si de tehnicj, care e tot mai complexi. Pentru
obtinerea acestora trebuie si existe o perfectionare
continui, bazati pe informare permanentd, pe
experienta acumulatd, adicd insusiti, dar i pe relatia
maestru discipol si schimburi de experienti.

fn final, trebuie si fie o afacere care si aduci
eliberarea medicului de grijile legate de supravietuire,
care si poati obtine o informare continui (conferinte,
congrese, schimbun de experientd, cirp), dar si de
procurarea de tehnicd performanti pentru diagnostic si
tratament.

Proportia celor trei componente variazi de la caz
la caz, dar este absolut necesar ca acest trepied si existe,
si functioneze, deoarece lipsa unui aspect mutileazi
medicina si i scade mult eficienta.

Prof. dr. Simion Cotoi
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