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Prevenirea si tratamentul cefaleei postpunctie durala

Sanda-Maria Copotoiu’, Klara Branzaniuc?, loana Ghitescu?, L. Azamfirei’,
I. Nemes', Ruxandra Copotoiu’

Cefaleea postpunctie durala {(PDPH) a devenit o problema
clinica de la instrumentarea spatiului intratecal in urma
cu 100 ani. Incidentele raportate variaza intre 1 si 40%.
Exista grupe cu risc crescut, diagnosticul este simplu.
PDPH este explicatd prin depletia LCR. Tratamentul este
conservator in primele 2-3 zile, dupa care se recomanda EBP.
Tratamentul conservator constad in: pozitionare, analgezie,
sedare, hidratare orala si/sau parenterala, cafeinad. Pentru
EBP se utilizeaza sangele venos autolog injectat in spatiul
punctiei durale sau cu un spativ mai jos. Cantitatea
sangelui injectat variaza intre 10 si 20ml. Contraindicatiile
includ: refuzul pacientului, lipsa de experientda a
medicului, tulburarile coagularii, infectii locale sau
sistemice, febra, anomalii anatomice care fac imposibila
localizarea spatiului vizat. Motive de Tngrijorare: riscul
insamantarii (bacterian, viral, oncologicl, HIV.
Complicatiile sunt predominant neurologice: tromboze
ale sinusurilor durei postpartum, bloc nevraxial extensiv
dacd sangele a fost injectat in prezenta unui- bloc
rezidual, hematom subdural, dureri lombare. Exista doua
teorii ale eficientei EBP: teoria plombajului si ipoteza
pachetului presional. Difuziunea sangelui injectat epidural
poate fi vizualizatd prin RMN. EBP se utilizeaza si pentru
profilaxia PDPH. Alternative la injectarea sangelui:
cristaloidele, substantele coloidale si fibrina.

Tendinta actuala este de a nu se amana EBP, utilizarea sa
profilactica la grupele cu risc crescut, utilizarea acelor cu
varf de tip pencil-point pentru perforarea durei.

Eficienta imediata a EBP este de 91%. In mai putin de
40% din cazuri plombajul epidural necesitd repetare.
Cuvinte cheie: cefalee postpunctie durala, plombaj cu
sange epidural

Postdural puncture headache has become a clinical
problem since the clinical instrumetation of the epidural
space. The reported incidences are variable: 1-40%.
There are known risk groups, the diagnostic is quite
simple. The mechanism attributed to PPDH is the spinal
fluid depletion. The treatment is conservative for the first
2-3 days, then an EBP is advised. The conservative treat-
ment consists of positioning, anlgesia, sedation, oral
and/or parenteral hidration, caffeine. EBP is performed
using autologous blood injected either in the same in-
tervertebral space or one space beneath the dural punc-
ture site. The amount of injected blood varies between
10 and 20ml. Contraindications include: patient refusal,
lack of experience, disorders of blood coagulation, local
or systemic infections, fever, anatomical anomalies pre-
venting localisation of the targeted space. Reasons of
concern are: risk of seeding (bacterial, viral. oncological),
HIV. The complications are predominantly neurological:
dural sinus thrombosis post delivery, extensive neuraxial
block when the blood was injected in the presence of a
residual block, back pain. To explain the mechanisms of
efficiency. two theories were advanced: the plug theory
and the pression patch hypothesis. Epidural blood diffu-
sion can remarkably be visualised by MRI. EBP is also
practiced for PDPH prophylaxy. The alternatives to EBP
are the use of. cristalloids, coloids and fibrin glue.

The actual trend is not to delay EBF, the prophylactic use
of EBP to risk groups, restriction of needles to pencil-
point ones to perforate the dura.

Efficiency of EBP is immediately 91%. In less then 40% of
the cases, EBP needs to ne repeated.

Key words: PDPH, EBP

Cefaleea post punctie durali (PDPH) a devenit o
problemi clinici de la instrumentarea spapului
intratecal in urmi cu 100 ani.?*

Incidentele raportate variazi intre 1 §i 40%, cu un
maxim de 85% pentru punctiile accidentale raportate de
Brownridge in 1983.5 In spitalele universitare
incidentele recunoscute sunt mai mici: 0,5-2,5%.% Un
risc de 1%, dominant in peisajul anestezistic actual este
considerat un risc acceptabil.*

‘Disciplina ATI, Universitatea de Medicin3 si Farmacie Targu-Mures
Disciplina de Anatomie, Universitatea ce Medicina i Farmacie Targu-
Mures X o
Adresa de corespondentd’ Dr. Sanda-Maria Copotoiu, Disciplina AT,
Universitatea de Medicind si Farmacie, str Gh. Marinescu 38, 540139
Targu-Mures

Grupele cu risc crescut sunt:

-tineri

-parturientele la care incidenta ridicati este
atribuiti sexului §i virstei”** persoanele la care s-a
practicat o mielografie -~ 76% Bridenbaugh in 1979

-femeile intre 35-60 ani*

Apar diferente ale incidentelor atribuite scopului
punctiei: terapeutic sau accidental (in cursul abordului
epidural, cind utilizindu-se ace de calibru mai mare, cu
bizoul orientat cranial riscul PDPH creste). Existd
autori care recomandi insertia unui cateter spinal dupi
punctiile accidentale in ideea reduceni incidentei
PDPH.2 Unele studii nu recunosc diferente ale
incidentei PDPH postpunctie spinali sau ca urmare a
insertiel unui cateter spinal®, sau considerd ci aceste
diferente nu apar daci se inseri un cateter spinal pentru
12-24 ore - studiu in chirurgia ortopedici.”*




Prevenirea si tratamentul cefaleei postpunctie durala

Diagnostic pozitiv

Cefaleea postdurali dependenti de posturi, cu
semne asociate: redoarea cefel, dureri scapulare, uneori
tulburiri auditive i vizuale.” Durerea este gradatd ca
fiind: usoari, moderati, severa.'®

Diagnostic diferential

-meningita-  puncia lombari  elucideazi
diagnosticul (lichid aseptic in meningism, culturi
pozitive la meningita de insimintare)

-cefaleea permanenti independenti de posturi sau
care isi pierde caracterul pe parcursul evolutier evoci o
alti complicatie neurologici, in special o hemoragie
intracraniand.”

-Criza migrenoasi afiseazi
lateralitzare si tulburiri vasomotorit.

Diagnosticul pozitiv impune evaluarea imediati a
intensititi: severd, moderatd sau slabi, in functie de
care se va face optiunea terapeutici.

antecedente de

Etiologie

Mecanismul PDPH

-Cefaleea s-ar datora pierderii LCR. Are loc o fugd
a LCR din spatiul subarahnoidian spre spatiul peridural
prin orificiul punctiei. Debitul pierderii depinde de
diametrul orificiului si de variatiile de presiune dintre
cele doui spatii. Consecinta este redistributia LCR cu
deplasarea continutului intracranian, tractionarea
structurilor sensibile la durere, cu posibile impliciri
cerebro-vasculare. Diminuarea 'LCR’ determini
venodilatatie compensatorie la nivel cerebral, ceea ce ar
explica actiunea terapeutici a cafeiner.* Fuga lombari
durali se asociazi cu ortostatismul.

Argumete pro: fistulele duro-cutanate (subarahnoid
-cutanate) ca urmare a punctiilor durale, mileografiilor,
cateterelor lombare subarahnoidiene pentru drenajul
lichidului cefalorahidian (LCR) (chirurgia pituitarei
traume, accidente chlrurglcale) determini PDPH upici
care dispare la EBP si cefaleea datorati hipotensiunii
spontanea LCR - sindr Schaltenbrand *

-Se postuleazi chiar asocierea dintre sciderea
productier de LCR, cresterea absorbtiei si pierden de
LCR prin mici leziuni meningiene spontane. Rezolutia
naturali are loc 1n siptimini, luni.

Importante sunt si detalille tehnice, deseori
incriminate:

-Diametrul acului de punctie- Dupi Mihic,
dimensiunea maximi irocenti a acului spinal este de
7 zecimi de mm, adicd 22G.*

-Orientarea bizoului este mai importantd pentru
punctiile accidentale. Astfel, la orientarea paraleli cu
fibrele durei, incidenta PDPH este de 0,24%, in timp ce
pentru orientarea perpendiculari, ea creste la 16%.% Este
de evaluat manevra de rotare a acului in spariul epidural,
niscurile puncpiei accidentale pe care le comporti.

-Morfologia acului - Un studiu clinic retrospectiv
efectuat de Sprotte asupra 21 000 pacienti raporteazi
oincidenti a PDPH de 0,02% la utilizarea exclusivi a
acelor Whitacre, dar din protocolul terapeutic
postoperator nu au lipsit analgeticele.®

67

-Pentru ci dura si arahnoida pot aluneca una peste
cealalti pe distante inegale in pozitiile extreme ale
coloanei, existd recomandarea ca punctia si se efectueze
cu capul in flexie maximi 1 apoi mentinerea lui in
hiperextensie citeva momente dupi scoaterea acului
pentru a evita suprapunerea orficillor dural si
arahnoidian. Manevra a fost introdusi de Jones in
1974.% Existd un singur studiu prospectiv apartinind lui
Lassaniere care dovedeste un oarecare interes.

~Valoarea duratei decubitului postpunctional este
disputati. Mobilizarea la 6 ore postpunctional
determini o incidenti mai redusi a PDPH (2%)
comparativ cu mentinerea peste 24 ore a repausului la
pat (incidenta de pani la 20%), conform unui studiu pe
80 paciente cezarizate, urmirite doar 48 ore.*

-Starea de hidratare este un factor care din cauza
implicatiilor terapeutice nu poate fi izolat §i studiat
prospecuiv.”’

-Natura anestezicului local utilizat rimine de
evaluat.

-Alg factori suspicionati ca fiind predispozanti:
antecedentele de kinetozi, migrene sau PDPH, astenia,
reluarea precoce a acuvititii dupi artroscopii,
cistoscopii.”?

Mijloace terapeutice

a.. Tratamentul conservativ este medical si
simptomatic

b. EBP - plombajul cu singe autolog recunoaste
intentii profilactice si curative.

a. Tratamentul conservativ

-Decubit dorsal — cu un minim recomandat de 6 ore

-Analgetice—de obicei antiinflamatoare nesteroidiene

-Sedative

-Antiemetice la nevoie

-Cresterea productiei de LCR prin hidratare orali
si/sau parenterali

-Cresterea presiunii peridurale prin bandaje
abdominale sau decubit ventral la care se poate asocia
administrarea serului fiziologic in spatiul peridural. Cu
aceasti metodi, Rice st Dobbs realizeazi in 1950 un
succes imediat de 99% cu o recurenti de 54%.

-Succesul cafeinei (Setcher cu un studiu prospectiv
o de 57y care administrati in doui prize a 500mg/zi
intravenos rezolva 70-75% din cefalei a fost minat de
aparitia convulsiilor dupi plombajul cu singe asociat cu
cafeini.’ Ca urmare, cafeina este evitaud la pacientii cu
antecedente convulsive sau in hipertensiunea de sarcini,
chiar la valori moderate.

b. EBP (plombajul cu singe epidural)

Indicatu:

-Indicatia primari- tratamentul PDPH de la
moderati la severi

-La bolnavii la care tratamentul
conservativ. a esuat”, dar in absenta
controlate, recomandarea nu are suport

-Pentru profilaxia PDPH - indicagie controversati,
de discutat

primar,
trialurilor
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Contraindicatiile EBP: sunt legate de plasarea
acului in spatiul epidural si de injectarea singelui
autolog:

-refuzul pacientului

-lipsa experientei medicului

-prezenta coagulopatiilor

-infectiile locale sau sistemice

-febra

-anomaliile anatomice care fac imposibili
localizarea spatiului vizat

Motive de ingrijorare:

-nscul  Insimintirii  (bacteriologice, virale,

oncologice) spatiului epidural, ceea ce presupune
aminarea manevrei pani la disparitia febrei

-prezenta infectiei HIV - ingrijorare nejustificati,
care poate fi evitatd prin recurgerea la plombaje firi
singe. >

Tehnica EBP

Descrisi de DiGiovani si Dunbar in 1970.% Initial
se localiza spatiu] epidural cu un ac, dupi care se
proceda la recoltarea sterili a singelui autolog. Locul
injectirii: la un spatiu de locul puncuiei precedente,
pentru ci dispersia are loc cranial, fapt demonstrat prin

RMN

Momentul efectudrii — timingul

EBP este mai putin eficient daci se efectueaziin
primele 24 ore postpunctional. Pentru aceastd afirmagie
singurul suport este studiul Loesler 1978 .

Tobias a sugerat ci lidocaina restanti in spatiul
epidural ar avea proprietiti anticoagulante, contribuind
astfel la esecul aplicirit EBP imediat dupi instalarea
cefaleei. Totusi, nu existd argumente suficiente pentru
aminarea EBP daci simptomele sunt prezente si
incapacitante.”

Un interval conservativ de 24 ore ar asigura timpul
necesar confirmirii diagnosticului, ar permite amelio-
rarea simptomelor. Se amini EBP pini la disparitia
cpmpleti a unui bloc major nevraxial.

Problemi: Bloc + PDPH?

Complicatiile sunt predominant neurologice:

-tromboze de sinus venos dural la EBP postpartum
identificate prin: edem papilar, deficit neurologic,
convulsi."

-Injectarea singelui in prezenta unui bloc rezidual
poate determina un bloc nevraxial extensiv prin
interferarea anestezicului local cu coagularea singelui
injectat.

-Pot apare dureri lombare (de unde refractoritatea
pacientilor la propunerile de repetare a plombajului)
probabil datorate difuziunii singelui in tesutul adipos
subcutanat.®

Volumul njectat- valoarea opumi este
controversati, a crescut in timp. Crawford injecta initial
6-15ml cu o ratd de esec de 30%, dupi care trecind la
volume de 20ml a realizat succese in 96% din cazur.

Volumul tinti a devenit cel de 20ml, desi s-a lansat
ideea ci volumul optim ar fi cel de 15m].2°

Durata repausului post EBP este de aproximativ 2
ore (studiul Martin 4 %), dar au fost studiate numai 3
grupe de pacienti de cite 10 persoane.

Mecanisme de actiune ale EBP

Eficacitatea este atribuiti efectului de patch,
transmiterii presiunii crescute din spatiul epidural spre
spatiu]l LCR (dupi Coeller BJA 1994 Observational
Report). Paternitatea EBP este disputati. Dupi Vodinh,
tehnica ar fi fost propusi de Gormley inci in 1960.5

Mecanismul de actiune al EBP este de fapt
incomplet descifrat si argumentat.

Postulat: Daci se pierde o cantitate suficienti de
LCR, in momemntul ridicirii in ortostatism creierul
descinde in cutia craniani. Tractiunea fibrelor dureroase
localizate in sinusurile venoase si tributare, arterele
durale si cerebrale si teritorii durale ar determina
durere.® Pierderea LCR si hipotensiunea intracraniani
ar determina vasodilatatie cerebrali compensatorie.?
Vasodilatatia arteriali si arteriolari induce dilatatia
pasivi a venelor (perete subtire), ca adaptare la
reducerea presiunilor exercitate din exterior asupra
perctelui venos. Durerea este atribuiti bogatei inervatii
a vasculanzatici cerebrale si a structurilor de suport.

Pentru. explicarea mecanismului EBP au fost
promovate dousi teorii:

1. “teoria plombajului

2. teoria pachetului presional

1. Teoria plombajului - plug theory. Singele
injectat ar forma un dop gelatinos care sigileazi
orificiul durei (23) urmat de procese reparative naturale.
Dopul gelatinos rezisti la presiuni de 40mmHg
misurate in spatiul subarahnoidian la persoane sezind.
Teoria nu explici 'disparipia 1mediatd a cefaleei
(gelifierea singelui necesitdi timp), nici eficienta
injectirilor de cristaloide sau coloide sau a cafeinei.
Cicatrizarea - prin infiltrapie fibroblastici dureazi
aproximauv 3 siptimini.

2. Ipoteza pachetului presional (pression patch)
exploateazi transferul de presiuni sau impactul
lichidului injectat asupra dinamicii presiunii LCR.
Lichidul injectat determini cresterea presiunii
epidurale, care va creste presiunea subarahnoidiani a
LCR prin comprimarea durei. Ca urmare LCR va fi
rapid deplasat In craniu, astfel restabilindu-se volumul
si presiunea LCR.intracranian. Cefaleea dispare datoriti
reducerii tractiuni  exercitate asupra structurilor
sensibile si a vasodilatatiei cerebrale. Se remarci ideea
ci rezolutia cefaleer este independentd de orice efect
direct asupra durei, dar pentru stabilizarea rezultatului
este necesari mentinerea acestel cresteri de presiune.
Mirimea cresterii de presiune depinde de volumul
injectat, viteza, nivelul si natura substantei injectate.

Rezultate

Incidenta PDPH este foarte mici daci se utilizeazi
ace cu lumen mic, cu virful netiietor, cind profilaxia nu
este necesari.?” Profilaxia se impune in cazul punctiilor
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accidentale, cu ace groase, in special in anesteza
obstericali st la alte grupe cu nisc crescut.

Profilaxia PDPH

Pentru c¢i PDPD este o suferintd autolimitanti,
profilaxia poate fi nesatisficitoare, ineficienti sau
riscanti, ceea ce impune investigarea oricirel misuri
profilactice, in intentia reducerii costurilor legate de
insatisfactia pacientilor, manifestati in justitie.*

a. cu cnistaloide

Injectarea profilactici de ser fiziologic (SF) sau
singe reduce incidenta cefaleei severe postdurale. Astfel,
Craft administreazi 2 bolusuri a 60ml SF, primul
imediat postpartum, al doilea la 24 ore. Incidenta PDPH
este in acest context de 12,5% (16 paciente) comparativ
cu grupul de control.” Crawford perfuzeazi continuu
SF tmp de 24-36 ore postdelivrenti cu rezultate
similare.”” Stride obtine rezultate mai putin bune, in
tmp ce Trived, Brownndge nu gisesc diferente
semnificative  statistic.'*"*  Totugi, administrarea
profilactici a cristaloidelor epidural reduce incidenta
PDPH dupi punctia accidentali a durei.

b. cu plombay de singe autolog -EBP

Rezultalele sunt divergente. Palahniuk acuzi lipsa
efectului la 11 paciente cirora li s-a efectuat blomba;
sanghin epidural imediat dupi delivrenti comparativ
cu un grup de control de 75 paciente.®

Contrar acestor rezultate, la administrarea’a 15ml
singe pe cateter in situ postdelivrentd, Trivedi si
Colonna-Romano demonstreazi reducerea incidenter
PDPH* comparativ cu tratamentul conservativ sau cu
SF epidural.

in concluzie, profl]axxa cu plombaj sanguin este
eficienti si necesari dupi punctia accidentald a durei cu
ace cu lumen mare. Eficienta depinde de volumul
injectat, desi 15ml pare si fie volumul preferat.
Misuratd procentual, eficienta profilaxiei cu EBPH
pare a fi de 90% (in primele rapoarte). Recurentele
apar in 15-30% din cazuri dupi un EBP® Repetarea
EBP amelioreazi cu inci 20% PDPH. Ne se
recomandi mai mult de doui EBP#

in ceea ce pnveste impactul profilaxiei cu
cristaloide sau singe epidural asupra necesitipi
ultericare a plombajului sanguin, acesta este greu de
apreciat, pentru ci deseori pacientele care teoretic ar fi
beneficiat de EBP, l-au refuzat.®®

¢. cu fibrina (20).

Terapia PDPH

Evaluarea EBP

Eficacitatea EBP in terapia cefaleei 61-75% daci se
utilizeazi ace cu lumen mare, chiar daci imipial era de
>90%.

EBP cu alte substante decit singe- imediat
eficientd, recurenti cu incidenti crescutd a cefaleel.

Potentialul de profilaxie sau
complicatulor asociate punctie: durale

Pe lingi cefalee, punctia durei se asociazi si cu alte
sechele. Se remarci faptul ci in general dupi aplicarea

reversare 4
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EBP nu se raporteazi complicatii postpurictionale, de
unde asertiunea ci EBP ar asigura si profilaxia eficienti
a altor complicatii decit cefaleea.

Complicatiile minore asociate primelor 24 ore
citate sunt: crampele abdominale, durerile dorsale si
cresterea temperaturii. Dacdi  pentru  crampele
abdominale explicatille sunt inconsistente, durerile
dorsale (cu o incidentd de 25%) sunt atribuite singelui
administrat, care declanseazi cascada coagulini si
fibrinolize: secundare (se elibereazi bradikinina si alpi
mediatori ai durerii §i inflamatiei). Odati complicauiile
instalate, eficienta EBP nu mati este uniformi.

Exemple:

-Paraliziile nervilor cranieni manifestate cu vedere
tulbure, diplopie, cecitate (abducens), dar si nervilor
111, 1V, VII, VIII atribuite deplasiri structurnlor
intracraniene prin pierderea LCR. Cind EBP nu
restabileste la normal functia nervilor cranieni simultan
cu disparitia cefaleei, inseamni ci s-a instalat
neuropraxia, simptomele persistind pini la rezolvarea
leziunii.

-Tulburirile auditive hipoacuzia rranzitoie,
tinnitusul - efectul EBP la 16 pacienti cu PDDH dupi
anestezie spinali sau mielografie. Mecanism incrimi-
nat: pierderea LCR. Existi o legitura directd intre
perifimfi si LCR prin apeductul cohlear. Variatiile
presiunii- LCR determini modificiri ale presiunii
perifimfei in cohlee, de unde dezechilibrul dintre peri si
endolimf3, alterarea relatiilor dintre celulele paroase si
membrana bazali cu atenuarea rispunsului la input-ul
auditiv.

-Convulsiile apar la 1% din cazurile de PDPH" la
1-7 zile postpuncnional — maximum 22 zile.** Etiologie:
alterarea  circulagier cerebrale.  Este incriminati
utilizarea ~concomitenti a cafeinei in geneza
convulsiilor postdurale. Intrucit oricum convulsiile nu
au tendintd la recurent3, rolul EBP in profilaxia
convulsiilor est eneclar.

-Hematoamele  subdurale si  hemoragia
intracraniand prin rupturi de anevrism intracerebral.
Orice interventie la pacienti care au suferit complicatii
severe de SNC postdurale trebuie tintitd specific. Nu
existd date care si sustini rolul terapeutic al EBP in
acest context, dimpotrivi, cresterea presiunii LCR ar
putea precipita deteriorarea ulterioari.®

Efectul de masi al EBP dureazi aproximativ 7 ore.*
Sunt citate complicatii pe termen lung a EBP: compresii
si dureri radiculare cu durata >2 siptimini, meningita
chimici si hematoamele subdurale (exceptionale), dar si
cresterea dificultitii reusitei unor infiltrath peridurale
subsecvente.” Aceste complicatii pot apare in momentul
efectuini EBP, dar s ulterior: cefalee severd
postgncumoencefa], bradicardie tranzitorie.'*?

In lumina acestor rezultate, se nasc argumete
favorabile teoriei pachetului presional:

-Rispunsul presional la fluidele administrate
epidural este neliniar, valorile de varf se disipeazi in
platou in mai putin de 1 minut.

-Presiunile de virf cresc odatd cu injectarea unor
volume mai mari si mai rapid. De exemply, la
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injectarea a 20 ml SF, presiunea din spatiul epidural
devine egali*cu 85cm H,O.

-Durata mentinerii efectului presional ridicat este
de citeva minute pentru toate injectirile de cristaloide.

-La injectarea singelm efectul de crestere a
presiunii este mai durabil: 15ml singe determini o
crestere de 3 ori a presiunii LCR, care se mentine la
70% din valoarea presiunii de varf la 15 minute
postinjectional.’

-S-a demonstrat prin  rezonanti magnetici
nucleari (MRI) ci EBP exerciti un efect de masi
comprimind sacul tecal, efect prezent la 30 minute, 3
ore, dar care la 7 ore a dispirut.® Explicatia trebuie
ciutatd si in alte mecanisme de rezolutie a cefalee
postdurale prin EBP, insuficient explorate.

Efectele la distanti ale EBP susciti controverse:

-Punctia durald are potentialul de a afecta viitorul
anestezic epidural indiferent daci s-a efectuat sau nu
EBP pentru PDPH, sustine Ong ca urmare a unui
studiu efectuat pe 46 parturiente cu antecedente de
punctie durali dupd tentative esuate de localizare a
spatiului peridural.”” Din cele 46 parturiente, 63% au
avut §i EBP, la 24% analgezia a fost de slabi calitate
prin rispindirea restrictivi a anesteziel sau ratarea
segmentulul, 6,5% au necesitat doze mai mari i in 17%
din cazuri s-a impus conversia la anestezie generald. Se
remarcd faptul ¢i existenta antecedentelor epidurale
necomplicate presupune o rati de succes de 90% la
anesteziile ulterioare epidurale, in timp ce antecedente
de punctie durali antreneazi o ratd ulterioari de succes
(inteles ca anestezie epidurali necomplicatd) de 59%.

-Blanche in schimb are opimi contrare, dernvate
dintr-un studiu efectuat asupra unui numir de 47
parturiente cu antecedente de punctie durali, care au avut
anestezie epidurali pentru sectiune cezariani. Din
acestea, 40% avuseseri cefalee postdurali care a impus
EBP in 19% din cazuri. Acest lot a fost comparat cu’500
epidurale consecutive si un lot de control asortat de 44
femei. Anesteziile epidurale ulterioare au avut succes in
93% din cazurile cu antecedente de EBP, dar nscul
punctionini durei a fost mai ridicat la pacientele care au
avut punctii durale in antecedente (4%) comparativ cu cele
500 cazuri consecutive la care nscul puncriel inadvertente
a durei a fost nul. Blanche concluzioneazi ci utilizarea
EBP este lipsiti de consecine asupra anesteziilor
epidurale ulterioare?, idee sustinuti de Hebl. Hebl aste
autorul unui studiu retrospectiv pe 12 ani pe 29 parturiente
care avind in antecedente EBP, au beneficiat de anestezu
sau analgezii epidurale efectuate la 1 nivel distanti de
locul EBP, cu o rati de succes de 96,6%.%

Aparent  discordantele pot fi  atribuite
performantelor tehnice diferentiate, in ciuda experientei
similare.

Alternative la administrarea in scop terapeutic a
singelui epidural: cristaloidele (mai ales serul
fiziologic) st coloidele.

Substantele cristaloide

Sajid s Berger depun in spatiul epidural ser
fiziologic in scop profilactic sau curativ’* Fi observi
ci pentru rezolunia cefaleei sunt necesare mai multe
interventii, nu existi dovezi care si sugereze reducerea
numirului complicatiilor, iar riscul recurentei cefaleei
este mai mare comparativ cu EBP.®**" Administrarea
epidurali a serului fiziologic nu reduce necesarul
plombajului  cu  singe.  Avantajul  depunerii
cristaloidelor in spatiul peridural se limiteazi la
evitarea singelui in cazul in care admnistrarea sa s-ar
lovi de contraindicatii.

Plombajul cu ser fiziologic nu este lipsit de
complicatii: lombalgii, cefalee legate de viteza de
perfuzie si presiunile ridicate produse. Se citeazi chiar
hemoragii intraoculare la un bolus de 120ml ser
fiziologic administrat epidural si paraparezi flasci
dupd 4 ml SF care continea alcool benzolic drept
conservant.'>!*

Substantele coloidale

Barrios-Alacron administreazi 20-30ml| dextran
40 in 2 minute la 56 paciente cu cefalee postdurali la
care mijoacele terapeutice anterioare au fost inefciciente
(inclusiv plombajul epidural cu singe). Rezolutia
cefaleei este definitivd, cu interval de latenti diferit:
imediat in 68% din cazuri, dar 6 paciente acuzi
disestezie, arsuri la locul injectirn.?

Un studiu ulterior al lui Aldrete pe un lot de 10
paciente la care administreazi dextran 40 20ml in
bolus, urmat de perfuzia a 3ml/h pini la diapritia
cefalcer constati disparitia cefaleei intr-un interval
mediu de 9,5h (cu limite intre 1 si 14 ore), firi
complicatii sau recurente.?

Rezulti ci substantele cristaloide depuse epidural
asiguri disparitia cefaleei pe o perioadi limitati de
timp, necesitind deseori plombajul cu singe pentru
stabilizarea efectului.

Nu existi date asupra securitipi administrini unor
volume mari de cristaloide in nevraxul uman, de unde
necesitatea unor studii edificatoare.

Fibrin glue (Tissucol, duo 500) este un preparat de
plasmi umani obtinut prin plasmaferezi.® El rezulti
din amestecul a doui solupi:

-una care contine fibrinogen, factorul XIII,
fibronectini, aprotinini, plasminogen

-una conuinind trombini s1 Ca.

La amestecare, fibrinogenul se transformi in
monomeri de fibrini, care agregi sub forma unui gel.*
Cheagul de fibrini are putere tensili mare, tolereazi
mediile cu umiditate mare si prezinti avantajul ci nu se
retrage fiind lipsit de componente corpusculare. Fibrina
din cheag are afinitate speciali pentru fibrele de
colagen, dar nu apar semne de rispuns inflamator. Nu a
putut fi demonstrati transmiterea infectiilor virale pe
aceasti cale, desi teoretic potentialul este prezent,
pentru ci fabricantul uulizeazd tehnica ADN




Prevenirea si tratamentul cefaleei postpunctie durala

recombinant pentru identificarea contaminirii virale,
ceea ce permite detectarea unor incircituri virale foarte
mici.

Tendinte

Exista in urmi cu zece ani tendinta de a amina
tratamentul cu plombaj pini la 72 ore (oricum peste 24
ore) dind prioritate tratamentului conservativ (repaus la
pat, rehidratare, analgetice, antiinflamatoare, corticoizi,
ACTH). In prezent se recomandi EBP curativ ¢t mai
precoce, desi cefaleea poate apare si dupi 24 ore. La
grupele cu risc crescut existi tendinta utliziri
profilactice de rutini a EBP. Fibrin glue pare a-si creste
piata aderengilor.

Opinii

Collier raporteazi doui cazuri anecdotice in care a
utilizat ACTH 20Uim sau tetracosactin (Synacthen)
Img im pentru tratamentul PDPH, cu rezultate
spectaculoase.”

Pentru explicarea mecanismului de actiune s-au
speculat urmitoarele:

-sumularea debitului LCR

-stimularea productiei de beta endorfine

-valul de presiune indus de injectarea unui volum
de singe in spatiul lombar extradural ar stimula
ehiberarea de ACTH din corticosuprarenali sau ar
induce un debit de endorfine in SNC.

Intrucit nu evem date suficiente in/spijinul acestor
asertiuni, ele au fost inserate ca avind valoarea unor
opinii deocamdati lipsite de acoperire.

CONCLUZHI

in anul 1999 nu se recomandi ferm amanarea peste
24 ore a EBP. Cantitatea de EBP eficientd parea fi de
10-15 ml singe autolog. EBP se efectueazi de electie la
locul punctiei sau subiacent, pentru. ci  singele
difuzeazi preferential cefalic.® Durata optumi, a
repausului la pat post EBP este de 2 ore.

Administrarea pe cateter in situ profilactic fie de
SF, fie de singe reduce incidenta atit a cefaleel
postdurale, cit s a severitdtii ei, dar si necesarul de EBP
ulterior.

Reusita EBP manifestatd ca disparitie persistenti a
cefaleei vine in proportie de 61-75%, desi in 91% din
cazuri efectele sunt imediate.

Injectirile profilactice de SF sau singe in spatiul
peridural reduc incidenta cefaleei postdurale, dar impun
continuarea  cercetirii privind mecanismul s
profilaxia.®*
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Teste actuale de investigatie pentru diagnosticul
stenozei de artera renala

R. Motoc, Crina Motoc, L. Cozlea

Stenoza de arterd renald, principala cauza de
hipertensiune renovasculara, este relativ frecventa,
{pana la 10% din etiologia hipertensiunii sistemice), dar
datorita evolutivitatii crescute si potentialului “malign”
asupra functiei renale, necesitd o diagnosticare rapida,
decarece are un raspuns relativ bun la tratament
(medicamentos si/sau chirurgical). Diagnosticul necesita
parcurgerea unui algoritm, la care pe langa elementele
clinice sugestive, testele specifice de investigare
{urografia, nefroscintigrafia renala, echografia Doppler
renald, computer tomografia, angiografia RMN si
arteriografia renald digitalda cu substractie} au un rol
primordial.

Cuvinte cheie’ stenoza de arterd renala, teste specifice de
investigatie, hipertensiune renovasculara

The renal artery stenosis, the main cause for the ren-
ovascular hypertension, is relatively frequent (up to 10%
of the etiology of the systemic hypertension), but due to
the high evolutivity and “malign” potential over the re-
nal function, it needs a quick diagnostic, because it has
a relatively good response to treatment (medical and/or
surgicall. This diagnosis needs the follow of an algo-
rithm, in which besides the suggestive clinical data, the
investigation specific data (urography, renal
nefroscintigraphy, renal Doppler ultrasonography, com-
puted tomography, MRI angiography and digital sub-
straction renal arteriography) have a primordial role.

Key words: renal artery stenosis, investigation specific
tests, renovascular hypertension

Explorarea unui pacient cu hipertensiune arteriald
presupusi a fi renovasculard, pe lingi suspiciunea
clinica®, va incepe cu o serie de investigatii considerate
obligatorii in orice hipertensiune arteriali si va contnua
cu cele speciale pentru hipertensiunea renovasculara.

Ca investigatii obligatorii ar trebui si fie efectuate®
hemoleucograma, examene de urini (sediment urinar
cantitativ si calitativ, uroculturi repetate, examen. de
urind/24h: cantitate, densitate, proteine, produsi azotat,
electroliti), dozarea produsilor azotap in séinge,
jonograma sangvini, rezerva alcalini, glicemia,
lipidograma (lipide totale, trigliceride, colesterol, cu
fractiunile sale, inalti, joasd), electrocardiograma,
examen radiologic cardio-pulmonar.

Dozarea activititii reninice a plasmei(ARP) in
sangele venos periferic

Existenta unor circumstante capabile s influenteze
semnificativ rezultatele a condus la precizarea
condinilor bazale de determinare si a posibilititilor de
sensibilizare a metodei. Astfel, cunoscind faptul ci
sistemul Renini — Angiotensini - Aldosteron este
influentat de numerosi factori (virstd, pozipie, ciclu
menstrual, perioada de zi in care se face misurarea,
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aportul de sodiu si unele medicamente), anterior
prelevirii se vor lua anumite misur: suprimarea
oricirui ‘medicament cu actiune pe axa Renini -
Angiotensini - Aldosteron cu siptimini sau chiar luni,
anterior determinirii (diuretice, inhibitori ai sistemului
Renini - Angiotensind - Aldosteron) regim dietetic
standard timp de 3 zile (aproximatv 100-150 mEq Na*
st-90-100 mEq K*/zi), repaus in clinostatism 10 ore.
Valorile normale sunt cuprinse intre 105-325 mmg/dl,
in prezent determinindu-se cu metode radio-
imunologice®, rezultatele fiind net superioare, in
special prin posibilitatea minti de reproductibilitate.

Nivelul reninei plasmatice periferice este
influentat, nu numai de secretie, dar si de spauul de
distribugie si ritmul de utlizare. O metodi de
sensibilizare propusi este inducerea cu nitroprusiat de
Na sau de preferat cu hidralazinid, a unei hipotensiuni,
conditie in care reninemia inregistreazi cresteri mai
mari in hipertensiunea renovasculari comparativ cu
HTA esentiali sau la normotensivii.® De asemenea, se
utilizeazi in scop prognostic pentru rezultatele
chirurgicale valorile reninei plasmatice periferice
determinate in conditii bazale dar apreciind foarte exact
balanta sodiului fie prin simpla masurare a natriurezei
pe 24h, fie prin determinarea concomitenti. Frecventa
mare a rezultatelor fals negative a condus la
sensibilizarea metodei prin stimulare ortostatici, firi
fnsi ca aceasta si fie specifici hipertensiunit
renovasculare.
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Dozarea activititii reninei plasmatice(ARP) in
venele renale

Dozarea activititu reniner din singele venos
periferic are o valoare prognostici destul de redusi; in
orice caz specificitatea redusi in absenta determinirii
concomitente riguroase a balanter sodiului (care si
recunoastem este destul de dificil de efectuat si de
respectat de pacient), au condus la doziri dirccte in
sangele venos renal recoltat prin cateterism retrograd al
cavei inferioare. Existi posibilitatea contaminirii cu
singe provenit din vena cavi inferioari, iar in stinga cu
sange din vena spermaticd sau utero-ovariani. S-a
incercat folosirea mai multor rapoarte, in care s-a
determinat valorile activitdtii reninet plasmatice din
efluentul venos comparativ stinga - dreapta, precum si
din vena cavi, dar rezultatele sunt influentate de
numerosi factori: aportul de sodiu, de posturi, de
secretia de estrogeni, de graviditate, de ischemia
intrarenali (boali parenchimatoasi), de numecroase
medicamente antihipertensive.

Se consideri un indiciu pozitiv pentru relapia
stenoza de arterd renali renale - hipertensiune arteriali,
cind depiseste 4,1 ng/ml."** In profida anumitor opinii
exprimate, acest test nu a intrunit o specificitate §i o
sensibilitate acceptabile (cu destul de multe rezultate
fals pozitive si negative) si deci nu poate fi recomandat
ca procedeu screening,

Urografia intravenoasi

in stenoza de arteri renali, principala cauzi de
hipertensiune renovasculari®, modificirile radiouro-
grafice sunt in funcue de alterinle hemodinamice
consecutive gradului stenozer intarzierea apantiei
substantei de contrast si hiperconcentrarea e ulterioari.

Semne morfologice:

-Asimetria de lungime a nnchior - o diferenta
mai mare de 1,5cm indici suspiciunea une: stenoze
unilaterali de arteri renali.

-Incizunde pielouretrale de ongine wvasculard
imprimate de circulatia colaterali de supleere pe
marginea bazinetulu sau a 1/3 superioare a ureterului;
nu dispar la aplicarea compresiei ureterale, ceea ce le
diferentiazi dc cele datorate hipotoniei ciilor
excretoris,

-Rinichiul mut urografic asociat cu aspect normal
al ciilor excretorii la pielografie retrogradi consutuie
un valoros element diagnostic.

-Atrofia  corticald  segmentard
microinfarctelor

Semne functionale:

-Intdrzierea umpulur de apantie pielocaliceald a
substanter de contrast care este semnificativi cind
depiseste un minut. Hiperconcentrarea substanter de
contrast de partea stenozei. Accastd pielogrami ma
frumoasi ( mai fini, dar mar densi) de partea afectata
apare mai tirziu , (incepe dupd minutul 8 si culmineaza
cu minutul 20 al urografiel) si reprezintd un semn
important pentru diagnostic $i prognostic, cu condinia
aprecierii corccte a cauzelor de eroare: un bazinet gros,

consecutivi
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un rinichi in profil, suprapunerea de gaze pe bazinetul
de partea opusi.*

Testul Amplatz: inducerea unei diureze osmotice
cu 40mg Furosemid ( in trecut au fost folosite ureea sau
manitolul), furnizeazi rezultate ceva mai bune.
Usurinta efectuirii, pretul relativ modest, o indici ca un
prim test de selectie in diagnosticul stenozei de arteri
renald. Sensibilitatea st specificitatea acestei metode este
medie.

Ecografia Doppler renali in sistem duplex
(doppler color+pulsat), s-a dovedit in ultimn am un
instrument util in diagnosticul stenozei de arteri renali.
Este neinvazivi, este relauv leftini, permite
monitorizarea pacientilor, inclusiv a celor stentap',
dar principalul rol este de screening.

Parametri  calitativi uulizau in depistarea
stenozei de arteri renali sunt:

. .-Cresterea brusci si localizati a vitezei in artera
renali, la locul stenozel, determini aspectul franjurat al
curbei Doppler, cu limita superioard a traseului spectral
imprecis trasati. La nivelul stenozei apare fenomenul
de aliasing, cu inversarea culorilor. Turbulenta
intravasculard determini, in aval de stenozi, ingrosarea
marcatd a liniel spectrale si umplerea ferestrel de sub
curba Deppler. In cursul examinirii color se observi
aspectul de mozaic al fluxului poststenotic. Atenuareasi
turtirea traseului Doppler este intdlniti in stenozele
severe si se mamifestd in aval de locul stenozei.? Curba
are aspect wurtit, neregulat, cu lirgire spectrala 1 varful
rotunyit sau indistinct. Vmax$ ( viteza maximi sistolici)
este mici, tar acceleraria protosistolicd este redusi.
Acest aspect a fost denumit aspectul de ,pulsus tardus et
parvus” Administrarea de captopril accentueazi turtirea
curbei si o face mai usor de identificat.®

Parametrii cantitative utilizan pentru diagnosticul
pozitiv al stenozelor arteriale renale semnificative (mai
mare de 60% reducerea diametrului) pot fi misuran
doar cu-ajutorul reprezentirii spectrale a semnalului
Doppler, misurindu-se la nivelul emergentei arterelor
renale, in hil, precum si la nivelul arterclor interlobare.’
Acesti parametrt sunt: Cresterea vitezer maxime
sistolice (VmaxS) la valori mar man de 1,8-2 m/sec,
determinarea fiind ficutd cu unghiul de abord corectat
si insonare a vasului sub un unghi mai mic de 60 grd,
este caracteristici oricirel stenoze semnificative.?2
Din aceasti cauzi este preferat raportul witezelor
sistolice RVS = VmaxS a. renali / VmaxS aorta
abdominali. Valoarea RVS mai mare de 3,5 indici
stenoza mai severi de 60%.%* Viteza din aorid se
misoari la nivelul la care emerg arterele renale.

-IR (indice de rezistenta ) cu valori mai mic1 de 0,6

-1P ( indice de pulsatilitate ) sub 0,85.2%2

Dintre avantajele examinirii fluxului intrarenal
constau din durata foarte scurti a exploriri - doar 20-
30 min. pentru ambii rinichi -, rata mici de insuccese
tehnice (5-6%). Posibilitatea repetabilitigi, prerul
relativ mic, informagiile abundente furnizate indica
aceasti metodi (dupd cum am mai mentionatj ca o
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metodd screeming in diagnosticul stenozei de arterd
renali.

Dezavantajele acestui mod de a aborda stenoza
arterei renale nu sunt neglijabile. Examinarea este
dificil de efectuat la pacientii care nu pot realiza in mod
constant 20 - 30 secunde de apnee in inspir profund,
obezi, cu stenoze calcificate. De asemenea este destul de
dificil de apreciat stenozele pe vasele accesorii.

Specificitatea si sensibilitatea se situeazi in jur de
95%7, necesitind totusi un aparat performant si un
Investigator experimentat.

Nefroscintigrafia izotopici

Metoda consti In urmirirea cu ajutorul unui aparat
de detectie — camera de scintilatie cel mai frecvent, a
progresiei radiotrasorului injectat, acumularea lui la
nivelul renal s1 excregia lui.?

O serie de aspecte sugestive pentru stenoza de
arteri renali sunt: reducerea Iniltimii segmentului lent
ascendent, sciderea amplitudinii, cu tendinta de
aplatizare a curbei, intirzierea timpului de maximi
radioactivitate,  precum si intirzierea disparitiel
substantei de contrast (T%); se consideri ca posibili
stenozi cind virful curber apare cu o intirziere mai
mare de 90 de secunde fati de rinichiul sinitos."
Sensibilitatea §i specificitatea se imbunititeste dupi
admnistrarea de inhibitor de enzimi de conversie.* Se
determini clerance ¥ Tc DTPA (acid dietilentriamino-
pentaacetic) si tumpul mediu de “tranzit (MTT)
parenchimatos inainte si dupi administrarea orali a 50
mg Captopril.! Captoprilul scizind rezistenta vasculari
in arteriola eferentd, va reduce filtratatul glomerular la
mvelu] rinichiului perfuzat de artera renald stenozati.
Importanta stenozei poate fi cuantificatd in functie de
aspectul curbelor: gradul 0 corespunde unei renograme
normale; in gradul I rata captirii este usor redusi,
Tmax intre 6-11min; In gradul 2 captarea este
intirziatd, amplitudinea maximai este redusi; iar Tmax
intirziat peste 11min, cu excretie prelungitd 30 - 40min
(grad 2A), sau firi excretie (grad 2B); iar gradul 3
captarea este mult redusi sau aboliti.® Limitele sunt
legate de prezenta unei stenoze renale bilaterale,
precum si de diferentierea mai dificili in caz de stenozi
segmentari sau boali renali obstructivi.

Computer tomografia

Este bazatd pe capacitatea unui computer de a
sesiza toate nuantele unei largi palete heterogene de
absortie a razelor X de citre diversele structuri normale
sau patologice. Computerul va calcula densitatea
fiecirui element al sectiunii in functie de coeficientul de
absorgie al fasciculului de raze X st reconstrueste
imaginea sectiunii transversale pe un ecran Tv, ulterior
putindu-se capta informatia si reproduce pe diferite
suporturi.

De actualitate este computer tomografia
helicoidali (in care sectiunile sunt contigue)*! cu
sensibilitate  s1  specificitate  mult  crescutd  in
diagnosticul stenozei arterei renale, rezuliatele

ajungind si se compare cu angiografia cu substracpie
digitald i.v. §i intraarteriald.’®¥ Este o metodi foarte
buni de vizualizare atit a ostiumului cit §i a vaselor
principale. Rezultate mai modeste sunt legate de
dimensiunea redusi a arterelor segmentare, precum si
de slaba diferentiere a contrastului cu parenchimul
renal, desi substanta de contrast anuleazi in parte acest
handicap. Arterele accesorii sunt mai dificil de
examinat. Rezultatele cele mai bune sunt date de
sectiuni de cca 2mm precum si de o vitezi de 2 mm/sec
a mesei de CT.2 Tehnicile de postprocesare a imaginii
asistate de calcularor (referitor la intensitatea proiectiei)
imbunititeste imaginea si scad artefactele.

CT helicoidali vizualizeazi bine stenturile
intravasculare si identifici calcificirile vaselor s
localizarea lor la nivelul peretelui, precum si extensia
lor la nivelul aortei. Se poate monitoriza in timp
rezultatele angioplastiei. Limitele metodei sunt legate
de calcificirile vaselor, de pretul destul de ridicat al
examinirii in sine, expunerea la radiatii ionizante un
anumit interval de timp, precum si nefrotoxicitatea
substantei de contrast, care ridici o serie de probleme.
Hidratarea prealabili, si administrarea de teofilini si/
sau acetilcisteind cu scop de nefroprotectie pot
predntimpina accidentele nefrotoxice ale substantei de
contrastiodate administrate.

Sensibilitatea s1 specificitatea sunt in jur de 85-
95%, in special In caz de stenozi de arteri renali
semnificativ. hemodinamic, cu sciderea diametrului
peste 50-60%.

Rezonanta magnetici angiograficd

In rezonanta magnetici nucleari pacientul este
supus unur ¢imp magnetic intens §1 uniform ce
provoaci magnetizarea diferitelor tesuturi, precum si
actiunii uner unde de radio-frecventi care permite
obtinerea fenomenului de rezonanti. In functie de
densitatea nucleilor de hidrogen, de timpul ce descrie
variatia magnetizirii, precum si de fluxul circulator
apare imaginea RMN,, imaginile fiind obtinutie in toate
planurile.® Tehnica se imbunititeste cind se folosesc
produsi de contrast paramagnetic: Gadolinium
Magnevist.

Examinarea performangelor rezonantei magnetice
la studiul arterelor renale* cu confirmare angiografici
conventionali demonstreazi o sensibilitate i
specificitate ce se apropie de 86 - 98%.* Tehnica
angiografiet RMN tridimensionale de contrast cu
gadolinium in apnee incepe s devini una din metodele
preferate de diagnostic a hipertensiunii renovasculare,
fiind consideratd una dintre metodele cele mai sigure s1
mai fidele in evidentierea stenozei de arteri renali.
Gadolinium are, din picate, el insusi un potential
nefrotoxic, dar cantitatea folositi le RMN este foarte
micd, neproducind leziuni renale. S-a Incercat gisirea
unui algoritm pentru cuantificarea pierderii semnalului
poststenotic in angiografia RMN cu agent de contrast.®
S-a luat in calcul atdt lungimea cit s1 gradul pierdern
semnalulul pentru a calcula cit mai exact gradul
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stenozer. Rezultatele comunicate® au fost statistic
semnificative~cu parametrii obtinuti prin arteriografie
renali cu substractie digitali. Tehnica este superioari in
determinarea stenozelor aflate la nivelul arterelor
renale accesorii.

Se incearci noi tehnici de postprocesare a datelor
oferite de angiografia RMN: interpretarea 3D
ridimensionali a volumului si examinarea imbunititits
multiplanari. Rezultatele sint incurajatoare, dar sunt
consumatoare de timp. De asemenea, s-a subliniat ci
rezultatele sunt imbunititite daci se foloseste proiectia
cu intesitate maxima.*

Ca dezavantaje, am mentiona efectuarea doar in
centre specializate, aparatura fiind destul de
costisitoare.

Arteriografia renali

Este singurul mijloc de a evidentia o leziune a
arterei renale si de a-1 preciza caracterele. Practicati pe
cale transcutanard, femurald, in tehnica Seldinger, cu
posibilitatea vizualizirii selective a circulatiei din
rinichiul drept si sting, cu clisee in oblic sau de profil,
arteriografia este indispensabili in cazurile care vor fi
supuse interventiei chirurgicale.”

Rimine standardul de aur pentru detectarea
stenozei de arterd renali. Acuratetea metodei se apropie
de 100%, evidentiind leziunea arteriali si diferentiazi
leziunea arterosclerotici® de cea prin displazie de arteri
renald®, dar prezintd dezavantajul cost si_morbiditate
destul de mari. Totusi, nu este suficienti pentru
evaluarea hipertensiunii renovasculare, intrucit circa
30% dintre pacientii normotensivi §t un procent mai
mare dintre hipertensivi prezintd un oarecare grad de
stenozi a arterei renale. In consecinti, coexistenta
stenozi de arterd renali - hipertensiune renovasculari
nu implici o relatie cauzd - efect, decit daci este
semnificativi funcyional hemodinamic (stenozi mai
mare de 60% a calibrului vascular) si, deci, nu permite
prezicerea sanselor de vindecare chirurgicali."

Actualmente de rutini, se prefera efectuarea
directd a arteriografiei selective cu substractie digitald’,
calitatea 1maginii angiografice imbunititiindu-se
considerabil.

Dintre complicatii amintim tromboza arterei
renale, embolii, perforatii vasculare, false anevrisme,
hematoame masive, febri, urticarie. Dintre elementele
care pot spori riscul arteriografiei renale trebuie
amintitd starea patului vascular in general care, atunci
cind este deficitari faciliteazi aparipia trombozelor,
emboliilor. De evitat examenele de lungi duratisicu o
cantitate mare de substanti de contrast din cursul
arteriografiei globale, care pot fi cauze de oligurie sau
insuficienti renali acutd; li se va prefera in anumite
cazuri efectuarea directi a arteriografiei selective cu
substractie digitali.

Este unanim acceptat ci angiografia se efectueazi
de primi intentie, doar daci pacientul este supus
invesugiri angiografice a altor teritoriy, la pacienp cu
boald aterosclerotici coronariani, aortici sau periferici.

R. Motoc, Crina Motoc, L. Cozlea

Arteriografia furnizeazi informatii morfologice
(upul leziuni, localizarea, uni sau bilaterali, uni sau
multifocald) si functionale (diametrul stenozei,
Incetinirea fluxului substantei de contrast de partea
afectatd, cu intirzierea aparitiei nefrogramei precoce
(peste 3 secunde); nefrograma tardivi (peste 10 secunde)
este mai persistentd si mai palidi de partea stenozei).
Al clasificare distinge doui categorii de semne
arteriografice:

-directe (stenozarea in grad variabil a lumenului
arterial)

-indirecte (dilatatia poststenotici, intirzierea
circulatorie, circulatia  colaterali, diferenta de
intensitate a angiografiilor celor doi rinichi, sciderea
dimensiunilor rinichiului) .

Folosirea angiografiei cu dioxid de carbon (nefiind
nefrotoxic), la pacientii cu insuficient renali, di
rezultate incurajatoare, dar nu a ajuns o metodi de
rutini.

. Stenoza de arteri renali reprezinti cea mai
importanti cauzi de HTA renovasculari (a doua ca
frecventi  dintre  hipertensiunile  secundare).’*
Diagnosticarea ei cit mai rapidi, impiedici aparitia
insuficientel renale si amelioreazi sau chiar vindeci
hipertensiunea arteriali.
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Rolul pneumonectomiei extrapleurale in tratamentul
cancerului bronhopulmonar cu diseminare pleurala

A.Dobrica’, P.Botianu’, V.Damian’, Alexandra Butiurca’, Ana Maria-Voichita Botianu?,
M.Stoian?, M.Pop’, V.Careianu3, |.Pribac*, Eda Baubec?

Prognosticu! cancerului bronhopulmonar cu
carcinomatoza pleurala este extrem de slab iar
tratamentul conventional prin chimioterapie ofera in
multe cazuri doar paliatie. Folositd ca si instrument
chirurgical in tratamentul mezoteliomului malign al
pleurei, pneumonectomia extrapleuralad este un procedeu
extrem de solicitant, care a devenit o optiune in
tratamentul chirurgical al cancerului pulmonar cu
carcinomatoza pleurald {cu sau fard revarsat pleural). in
unele cazuri, perfuzia intrapleurala folosind chimioterapia
hipertermica urmatd de pneumonectomia extrapleurala
au oferit un prognostic mai bun decadt tratamentul
conventional. Sunt necesare multe alte studii pentru a
determina mai bine care subgrup de pacienti- cu
carcinomatozd pleurald pot beneficia cel mai bine de
tratamentul chirurgical.

Cuvinte cheie: pneumonectomie extrapleural3,
pulmonar, carcinomatoza pleurala

cancer

The prognosis of a bronchogenic carcinoma with pleural
carcinomatosis is extremely poor and conventional treat-
ment by chemotherapy offers in many cases only pallia-
tion. Used as a surgical tool in the treatment of malig-
nant mesothelioma of the pleura, extrapleural pneu-
monectomy is a highly demanding procedure, which be-
came an option in the surgical treatment of lung cancer
with carcinomatous pleuritis (with or without pleural ef-
fusion). In some cases intrapleural perfusion using
hyperthermo-chemotherapy followed by extrapleural
pneumonectomy showed better prognosis then conven-
tional treatment. Many other studies are required to bet-
ter determine which subgroup of patients with pleural
carcinomatosis can most benefit from surgical therapy.
Key words: extrapleural pneumonectomy, lung cancer,
pleural carcinomatosis

C.mcerul bronhopulmonar cu diseminare pleural si
revirsat pleural malign are un prognostic foarte prostsi
multe incerciri de a trata boala au fost sortite esecului.
Din punctul de vedere al stadializirii TNM, in absenta
metastazelor la distantd, cancerele bronhopulmonare cu
diseminare pleurald sunt incadrate in stadiul I1IB,
afectarea pleurali fiind considerati ca si tumori T4."*
Supravietuirea in aceste cazuri se incadreazi intre 2 luni
si 1 an, cu o medie de 6-9 luni. Din acest mouy, s-a
sugerat ci neoplazia pulmonari cu diseminare pleurali
ar trebui incadrati in stadiul IV, datoriti ratelor de
supravietuire similare.’"

Tratamentul  convenpional  al  cancerului
bronhopulmonar cu  diseminare pleurali este
reprezentat de chimioterapie. Tratamentul chirurgical
este de obicei limitat la gesturi paliative adresate
revirsatului  pleural  malign, deseonn  asociat
carcinomatozei pleurale. 16t
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Inidecadea imbunititi semnificativ prognosticul,
s-au incercat procedee chirurgicale extensive, cum ar fi
pneumonectomia  extrapleurali/  pleuropneumo-
nectomia (asociatd cu chimioterapie adjuvanti) sau
pleurectomia/ decorticarea.

Primul  chirurg care a descris tehnica
pneumonectomiei extrapleurale a fost Sarot in anul
1949, ca s1 modalitate terapeutici a empiemului
tuberculos.? In ultimii 30 de ani, pe misuri ce
afecyiunile supurative ale toracelui au scizut ca
incident3, pneumonectomia extrapleurali a fost folositd
aproape exclusiv in tratamentul mezoteliomului malign
pleural. In ultima perioads, odati cu sciderea ratei
mortalitdtii acestei operatii (de la 31% in statistica
prezentatati in 1976 de citre Butchart si colab.*1a 3,4%
in statistica prezentatd de citre Sugarbaker si colab. in
2004%), existi articole care descriu folosirea acestei
tehnici in tratamentul altor neoplazii, cum ar fi cancerul
bronhopulmonar avansat sau cancerele timusului 2

Cu toate «c¢i mortalitatea operatorie 2
pneumonectomiei extrapleurale a scizut pe parcursul
timpului, aceasta a rimas inci una dintre cele ma
invazive operapi din chirurgia toracici.
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Criteriile generale de selectie ale pacientilor sunt
urmitoarele#74:

-Scorul de performanti Karnofsky = 70;

-VEMS postoperator (valoare predicubili) > 1,0 L;

-Pa0,arterial > 65 mmHg;

-PaCO, arterial < 45 mm Hg;

-Fractia de ejectie > 40%;

-Presiunca medie din artera pulmonari < 30 mm Hg;

-Creaunini < 1,5;

-GOT < 80 UV/;

-Bilirubina totali < 1,9 mg/d];

-Firi N, sau 1mphcarea ganglionilor extrapleurals;

-Firi boala la distanti sau contralaterali;

“Posibilitatea de a efectua un tratament oncologic
complet.

Tebnica pneumonectomiei extrapleurale®’*

Pneumonectomia extrapleurald dreapti. Dupi
efectuarea anesteziei generale cu intubare oro-traheali
selectivi este instalati o sondi nazo-gastrici pentru a
facilita palparea esofagului in umpul disectiei
extrapleurale posterioare §i pentru a preveni distensia
gastrici postoperator. Pacientul este monitorizat
continuu printr-o linie arteriali, oximetrie continui,
linie venoasi centrali §i sondi urinari. De asemenea,
preoperator este instalat un cateter toracic-epidural
pentru controlul durerii intra- s1 postoperator.

Pacientul este plasat in decubit lateral sting.

Tehnica pneumonectomiei extrapleurale consti din
5 pasi esentiali:

1.Incizia;

2.Disectia extrapleurali;

3.Disectia vaselor pulmonare si a bronstei;

4.Indepirtarea in bloc a structurilor rezecate;

5.Reconstructia.

Se executi o toracotomie posterolaterali standard.
Accesul se face de obicei prin spatiul intercostal 6;
coasta a 6-a poate fi rezecati dacd operatorul preferi
abordul printr-o singuri incizie. Se mai poate efectua o
a 2-a toracotomie mai joasd pentru a facilita rezectia si
reconstructia diafragmului. Dupi sectionarea muschilor
intercostali, un plan extrapleural este creat superior si
inferior fatd de incizia toracotomiei. Trebuie avut griji
in timpul disectiei extrapleurale pentru a nu pitrunde in
cavitatea pleurald si pentru a prevem astfel diseminarea
celulelor maligne in cimpul operator.

Se continud apoi cu disectia combinati: boanti,
ascutitd si cu ajutorul electrocauterului. Disectia se
efectueazi pe o directie caudo-craniali, urmati apoi de
o disectie dinspre lateral spre medial.

Reperele anatomice ale hemitoracelui drept sunt:

-vena cavi superioari,

-vasele subclavii,

-vena azygos,

-vasele mamare interne,

-esofagul

-vena cavi inferioari.

La nivelul triunghiului brachial, artera si vena
subclavia sunt descoperite cu atentie pentru a nu fi

smulse. Este foarte important ca in timpul disectier
anterioare si nu se lezeze artera si vena mamari interni
pentru a preveni astfel o hemoragxe considerabili din
vena cavi superioari sau artera subclavia.

Pleura mediastinali este apoi disecati liber,
mobilizind cu atentie tesuturile extrapleurale de pe
vena cavi superioari §i vena azygos. De indati ce
bronsia principali dreapti si bronsia lobari superioari
au fost identificate, planul de disectie devine
intrapleural. La nivelul vener azygos, se deschide
pericardul pentru a se constata o eventuali invazie
directd cardiaci sau metastaze intrapericardice.
Palparea spatiului pericardic posterior permite
identificarea unei eventuale extensii tumorale citre
aorti i esofag. In cazul in care miocardul este indemn,
atunci pericardiotomia este extinsi anterior si inferior
pentru a inconjura tumora. Plasarea miinn sting a
operatorului intrapericardic ajuti la determinarea
suprafetet de pericard care trebuie rezecati.
Intrapericardic artera pulmonari este eliberati prin
disectie, la fel procedindu-se si pentru vena cavi
superioard, vena cavi inferioard si venele pulmonare
superioari si inferioari.

Disectia pericardului este completati la nivelul
zonei de jonctiune pencardopleurale, la jonctiunea
venel cave inferioare si venelor hepatice.

Diafragmul este excizat pornind de la marginea sa
anterioar, circumferential citre posterior.

Daci este posibil, peritoneul nu este deschis,
evitindu-se astfel insimintarea peritoneali. Posterior,
peritoneul este separat de diafragm citre inferior prin
disectie boantd, cu ajutorul unui burete sau tampon
montat intr-o pensa.

Totusi, dacid invazia tumorali este prea mare pentru
a evita deschuderea peritoneului, se pitrunde atunci in
cavitatea peritoneali usurindu-se asfel disectia la
nivelul venei cave inferioare si venelor hepatice. Daci
este necesar se mai poate efectua o toracotomie de
utilitate plasati mai jos pentru a facilita indepirtarea
diafragmului. Diafragmul este sectionat peste vena cavi
inferioari, disectia mergind citre posterior s lisind o
rami de tesut daci acesta nu este invadat tumoral,
pentru a asigura reconstructia. Dupi aceastd manevri,
disectia diafragmului este completi.

Pliminul este tractionat medial si se efectueazi
limfadenectomia mediastinali complet3, ligaturindu-se
st ductul toracic pentru a preveni chilotoraxul
postoperator.

Dupi terminarea disectiei in bloc, pacientului i se
administreazi intravenos cortizon. Dupi aproximatv
10 minute, artera pulmonari dreapti, venele pulmonare
superioard si inferioari sunt ligaturate §i secfionate
intrapericardic. Dupi sectionarea vaselor, pencardul
este deschis postertor citre hilul pulmonar, gest care
completeazi rezectia pericardici. Piesa operatorie este
apol tracfionati spre anterior. Bronsia principali
dreapti este eliberati de tesutul peribronsic si suturati.
Piesa operatorie este indepirtatd §i trimisi anatomo-
patologului pentru verificarea marginilor de rezectie,
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evaluarea  ganglionilor  limfatici  §i  examenul
histopatologtc al tumorii. Piesa operatorie trebuie si
contini pliminul, pleurele viscerali si parietali,
pericardul s1 diafragmul.

Dupi efectuarea hemostazei, se prepari un lambou
tisular pentru a acoperi bontul bronsic. Astfel, pot fi
folosite tesuturi din muschiul dintat, muschi intercostal,
grisime timicd sau veni azygos. De obicei grisimea
pericardicd nu este disponibili datoriti suprafetei largi
de rezectie pericardici. Atunci cind folosim vena
azygos, aceasta este ligaturati si sectionati la nivelul
venei cave superioare si doar ligaturati firi a fi
sectionati, la originea sa, lingi coloana vertebrali si
apoi decupati obtinindu-se astfel lamboul de veni
azygos necesar pentru a acoperi bontul bronsic.

Pe partea dreaptd, pericardul trebuie intotdeauna
reconstruit cu un petic, pentru a preveni hernierea
imimil. Acest lucru poate fi realizat cu pericard bovin
suplu utilizdnd sutura cu fir continuu intrerupt, tip
polyprolene 2-0, pentru a preveni dehiscenta peticului.

Mai pot fi folosite diferite materiale sintetice, de
exemplu GoreTex. Daci nu existi tesut diafragmatic
suficient, atunci suturile circumscriu coastele inferioare.
Medial, peticul poate fi suturat la pericardul rimas,
pentru a nu jena intoarcerea venoasi prin vena cavi
inferioari.

Este extrem de important si ne asigurim ci
reconstructia diafragmului respecti pozitia anatomici
normali, pentru a preveni migrarea’ organelor
intraabdominale in cavitatea 1oracici.. Folosind
toracotomia joasa de utilitate se poate obtine o expunere
excelenti pentru plasarea peticului = diafragmatic.
Trebuie avut in vedere ca la sutura anterioari a peticului
si existe tesutul necesar pentru a preveni dehiscenra
acestuia. Diafragmul poate fi reconstruit folosind un
petic sintetic {GoreTex), suturat circumferential de
tesutul diafragmatic restant- posterior, de peretele
toracic- anterior §i de musculatura hiatali- medial.

Se asiguri Incd o datd hemostaza, se plaseazi un tub
de dren si cavitatea toracici este inchisi. Postoperator se
solicitd o radiografie pentru a verifica pozitia cordului
s1 a organelor mediastinale.

Grondin i Sugarbaker recomandi imtierea
operatiel, prin efectuarea unei incizii subcostale limitate
efectuate prin spatiul 6 intercostal pentru a elimina o
posibili extensie tumorali transdiafragmatici, care duce
la abandonarea operatiei. In acelasi scop poate fi
folositd si laparoscopia. In cazul in care leziunea pare
rezecabili, incizia este prelungitd posterior pind
aproape de articulatia costo-vertebrali si anterior pini
la arziculania condrocostali, de-a lungul patului coastei
a6-a.
In ceea ce priveste succesiunea timpilor operatori
cei doi autori incep rezectia diafragmului prin incizia
marginii laterale a acestuia circumferential citre
marginea anterioari a pericardului. .

Dupi ce se efectueazi disecta anterioard a
diafragmului de-a Jungul pericardului, diafragmul este
incizat de-a lungul hiatusului cavo-esofagian. Palparea

sondei nazogastrice previne lezarea accidentali a
esofagului si ajuti la mobilizarea tumorii de pe aorti.
La sfirsit se sectioneazi partea posterioard a
diafragmului.

Se trece apoi la rezecarea pericardului. Incizia
pericardului este mai intdi completati antero-medial
intre nervul frenic i structurile hilare. In acest fel,
artera pulmonari poate fi izolati folosind tehnica
“endo-leader”. De indati ce artera pulmonari este
sectionati intrapericardic, venele pulmonare superioare
pot fiizolate si staplate in aceeasi manieri.

Disecia  pericardului  este completati prin
sectionarea pencardului posterior, permitind astfel
piesei operatorii si fie mobilizati anterior. Aceasti
manevrd permite izolarea bronsiei primitive drepte
proximal de carind si disectia ganglionilor limfatici
subcarinali. Dupi care, bronsia este suturati mecanic in
aceeasi manieri ca cea descrisi anterior.

n ceea ce priveste protezarea pericardului, autorii
recomandi fenestrarea protezet, pentru a preveni
acumularea de lichid intrapericardic, lucru care ar
conduce la tamponadi.

Tn acelasi timp, proteza diafragmatici trebuie si fie
impermeabild, pentru a preveni pitrunderea de lichid
peritoneal in loja dupi pneumonectomie.

Pneumonectomia extrapleurali stinga. Tehnica
pneumonectomici  extrapleurale  stingi  este
aseminitoare celei drepte, Tnsi din punct de vedere
chirurgical, disectia este mai putin solicitanta.

fn tmpul disectiei zonei posterioare a pleset
operatorii, este foarte important ca operatorul si fie in
planul corect la nivelul regiunii periaortice (capitul
posteromedial al hiatusului aortodiafragmatic), pentru a
evita smulgerea vaselor intercostale din aorti sau
lezarea aortei. De asemenea este important de a
determina invazia tumorali a aortei, deoarece invazia
directd a acesteia contraindici rezectia. Esofagul trebuie
1dentificat st protejat.

Artera pulmonari stingi este disecati si sectionati
extrapericardic, daci este posibil folosind staplere
vasculare endoscopice, pentru a preveni lezarea
trunchiului principal al arterei pulmonare. Venele
pulmonare sunt ehberate si sectionate intrapericardic.
Bronsia primitivi stingi este eliberati la nivelul carinei
pentru a asigura un bont bronsic scurt si apoi suturatd
mecanic in acecasi manieri ca i in partea dreapti.

De obicei, bontul bronsic nu se asiguri cu lambou.
Pericardul pe partea stingi poate fi lisat deschis,
datoritd riscului scizut de herniere cardiaci, sau poate fi
protezat in maniera descrisi anterior. Defectul
diafragmatic este reconstruit folosind un petic fin de
polytetrafluorethylene cu grosimea de 2 mm, avind
foarte mare griji de reconstructia hiatusului esofagian.

Daci acesta este calibrat prea larg, se poate
produce hernierea intratoracici a stomacului, in ump ce,
daci hiatusul este prea strimt, postoperator bolnavul
poate acuza diafagie. Daci nu existi tesut suficient
pentru a ancora peticul la hiatus, atunci sunt folosite
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suturi cu polyprolene 3-0 sau 4-0, asigurind peticul la
tesutul periaortic si/sau la pericard sau peucul
pencardlc

Ca varianti a toracotomiei posterolaterale ca si cale
de abord pentru pneumonectomia extrapleurala,
Kameyama si colab au descris toracotomia
posterolaterala- subcostali extinsi, considerind ci
operatia este dificil de efectuat printr-o toracotomie
postero-laterali  standard,  deoarece  marginea
diafragmului este localizati in unghiul mort al cavitiri
pleurale. n tehnica descrisi de acesti autori, incizia
posterolaterali standard este prelungiti de-a lungul
arcului costal anterior.

Se incepe o disectie boanti extrapleural la nivelul
spatiului intercostal 5 iar pleura este desprinsi de pe
peretele toracic. Dupi ce disectia ajunge la nivelul
peretelui toracic anterior, cartilajele costale al 6-lea si al
7-lea sunt sectionate. Muschii rectus abdominis, oblicul
extern, oblicul intern si transversus abdominis sunt
disecati de arcul costal si peritoneul este expus. Cu
ajutorul disectiel boante se separd peritoneul de
muschiul diafragmatic. Dupi care se trece la rezectia
radicali cu indepirtarea in bloc a pliminului, pleurel
parietale, pericardului si diafragmului. Reconstrucua
diafragmului si a pericardului este ficutd folosind
proteze sintetice impermeabile. La sfirsitul interventies,
cartilajele costale 6 si 7 sectionate sunt suturate cu fire
de otel.

Rezultatele obtinute folosind tehnica pneumonec-
tomiei extrapleurale in cancerul bronhopulmonar cu
diseminare pleurali sunt variabile §i unele chiar
incurajatoare, cu toati amploarea operatiel.

Astfel, in anul 1992, Dobashi si colab.® “au
prezentat o serie de 12 pacienfl cu carcinomatozi
pleurald (cu sau firi revirsat pleural), operati folosind
tehnica panpleuropneumonectomiei, cu o supravietuire
medie de 13 luni. Ratele de supravietuire la.1 an si
respectiv. 3 ani au fost de 52%, respectiv 26%,
supraviefuirea cea mai mare avind-o pacientii cu
carcinomatozi fird revirsat pleural (2 cazuri cu
supravietuire de 51 luni, respectiv 45 luni), motv
pentru care autorii indicd panpleuropneumonectomia
numai pentru aceste cazuri.

In anul 1996, Yokoi si Miyazawa® au prezentat
cazul unui pacient care a supravietuit 5 am dupi o
pneumonectomie extrapleurali pentru un cancer al
lobului superior drept cu metastaze pleurale.

Shimizu si colab., citati de Rusch®, au revizut
retrospectiv experienta lor, si au gisit ci 9 din cei 10
pacienti care au fost supusi la o pneumonectomie
extrapleurali au decedat panid in 18 luni de la operatie,
in ump ce in cazul a 38 pacienti care au suferit doar o
pleurectomie, ratele de supravietuire la 5 ani au fost de
19,4%. Cex 14 pacxenn care au suferit o rezectie a
tumorii primare si in plus pleurectomie panetala au
avut cele mai bune rate de supravietuire (35,5%
supravietuire la 5 ani postoperator).

Acelast Yokot a prezentat, in anul 2002, o serie de
11 pacienn operati intre 1988 si 1999, avind

carcinomatozi pleurali pentru care au fost supusi la
pneumonectomie extrapleurali cu disectia ganglonilor
limfatici. Lotul a cuprins pacient care aveau
diseminare pleurali carcinomatoasi cu revirsat
(cantitate pini la 300 ml) sau firi revirsat pleural, cu o
rezervi cardio-pulmonari corespunzitoare. Pacientii cu
revirsat pleural malign masiv au fost exclusi de la
tratamentul chirurgical. Toti pacientii au suferit excizia
pericardului si indepirtarea completd a diafragmului
urmate de reconstructia cu materiale sintetice. Autorul
calculeazi o durati medie a operatiei de 464,5 + 51,7
minute cu o pierdere sangvini intraoperatorie medie
de 690,6 + 300,3 ml. In lotul studiat, supravietuirea la 5
si 10 ani a fost de 54,5% respectiv de 36,4%, in
momentul publicirii articolului existind 5 pacienti
in viatd, cu supravietuiri cuprinse intre 20 s1 146 luni de
la operatie.”

In anul 1993, Kodama si colab.” au prezentat
rezultate bune folosind o combinatie dintre
chimioterapia hipertermici intrapleurali si rezectia
pulmonari, la pacientii a ciror diseminare pleurali firi
revirsat malign a fost pentru prima dati detectati in
timpul toracotomier. Interesul a devenit astfel
concentrat asupra utilititii chimioterapiei hipertermice
intrapleurale ca si un nou up de terapie adjuvanti
pleurali.

La pacientii cu NSCLC si carcinomatozi pleurali,
Matsuzaki si colab.” au raportat o supravietuire medie
de 20 luni folosind combinatia dintre rezectia
pulmonari si chimioterapia hipertermici si de doar 6
luni firi tratament combinat. Totusi, in studiul acestor
autori, tratamentele combinate au fost folosite doar la
pacientii cu cancer bronhopulmonar diseminat pleural
aflat intr-un stadiu firi revirsat sau cu un revirsat
pleural ‘minor si cu o diseminare relativ timpurie,
detectati pentru prima datd in momentul toracotomiei.

{n anul 2003, Shigemura si colab.®’ au prezentat
rezultatele obtinute printr-o metodi de tratament
agresiv locoregional, cu abord in 2 etape si care
combini chimioterapia hipertermici cu perfuzie
intrapleurali si panpleuropneumonectomia.

-Prima etapi: Chimioterapia hipertermici cu
perfuzie intrapleurali prin toracoscopie (TIPHC)

Obiectivele TIPHC (dupi Shigemura®):

l.reducerea cit mai mult posibil sau eradicarea
leziunilor diseminate;

2.prevenirea, in cazul chirurgiei radicale, re-
diseminirii leziunilor intraoperator;

3.ameliorarea prognosticului global.

Chimioterapia  hipertermici  cu  perfuzie
intrapleurali a fost executati folosind modelul
prezentat in anul 1995 de citre Matsuzaki i colab.”,
insi toate procedurile au fost executate complet sub
ghidaj toracoscopic, firi a folosi chirurgia deschisi.

TIPHC este inipiatd prin plasarea a 3 porturi pentru
trocare.

Dupi ce este executati biopsia pleurali, un
termometru se instaleazi sub pleura intercostali. Apoi,
2 twburi pentru irigatie intrapleurali s drena
extrapleural sunt inserate si conectate la un dispozitiv
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special, alcitvit dintr-un schimbitor de cilduri, o
pompi-rotor si un rezervor tip CP FOUR BCP. O
solutie- 2000 cmc- de ser fiziologic este apoi perfuzati,
si, in momentul in care este confirmati o temperaturi
intratoracici de 43 °C, este injectati cisplatina (CDDP)
in dozi de 200 mg/m’ si perfuzati prin circuit timp de 2
ore. In plus, pentru a completa procedeul, se plaseazi un
dren intratoracic.

Tnaintea celei de-a doua operatii, examinarea
citologici pentru celulele tumorale din revirsatul
pleural obtinut pe drenul intratoracic se executi de cel
putin 2 ori, pentru a se confirma un rezultat negativ.

Apoi, la aproximativ 2 siptimini de la TIPHC,
este programati panpleuropneumonectomia, ca si
operatie radicali locali.

-A doua etapi: Panpleuropneumonectomia (Full-
thoracotomy approach)

Pacientu] este plasat in decubit lateral. Se executi o
incizie posterioari mai lungi, dupi care de-a lungul
liniei medio-axilare sunt indepirtate 4 coaste si muschii
intercostali. Sunt executate de asemeni o incizie
dorsali, la nivelul spatiului 4 intercostal si una ventrali,
la mvelul spatiului 9 intercostal. Dupi care, sunt
pozitionate 2 depirtitoare.

Acest abord a fost folosit de citre autori pentru toti
pacientii cu panpleuropneumonectomii cu rezectie de
pericard si diafragm.

Intinderea inciziilor tegumentare si_rezectiilor
musculare si osoase implicate in acest abord fac din
acesta un procedeu extrem de invaziv, insi accesul larg
cu vizualizarea apexului toracic alituri de diafragm si
zona din jurul pericardului este foarte avantajos pentru
chirurg.

fn 2004, Suzuki si colab.® si-au prezentat
experienta in ceea ce priveste asocierea chimioterapiet
hipertermice cu pneumonectomia extrapleurali pe un
lot de 8 bolnavi cu cancer bronhopulmonar N0 sau N1,
fird metastaze la distanti. Toti pacientii au supravietuit
mai mult de 1 an, supravietuirea maximi fiind de 3 ani
st 3 luni. Autorii concluzioneazi ci pneumonectomia
extrapleurali dupi  chimioterapie  hipertermici
reprezinti o optiune terapeurici valoroasi numai dupi
excluderea bolii N2, a pericarditei si a invaziel
extrapleurale a cancerului bronhopulmonar.

Existi autori care cred ci panpleuro-
pneumonectomia este dificil de executat in fazele
avansate ale boli, deoarece leziunile diseminate sunt
dificil de indepirtat complet, existind astfel o recurenta
locali postoperatorie ridicatd, iar datoritd disemindri
avansate, implicind pericardul si diafragmul, operatia
este extrem de riscanti datoritd invazivitifi, prin
prerderile sangvine intraoperatorii crescute rezultind o
mortalitate chirurgicali mare.?”' De aceea, acest1 auton
consideri i, desi anumiti pacienfi pot avea
supravietuin indelungate dupi pneumonectomia
extrapleurali, datele existente in literaturd sunt prea
putine pentru a susfine aceasti operatie ca i tratament
de rutini si de aceea, pneumonectomia extrapleurald

trebuie rezervati pentru pacienti aflati in conditii
speciale (avind un risc operator mic §i cu o boali
neoplazici lent evolutivi). #1045

Desi rezultatele  obtinute prin  folosirea
pneumonectomiei  extrapleurale in  tratamentul
cancerului bronhopulmonar avansat sunt controversate,
mat ales atunci cind chimioterapia nu este asociati
operatiel, tehnica pare si cistige tot mai mult interes, in
special in centrele cu experienti in chirurgia
mezoteliomului. Foarte bine stabilit este faptul ci
pacientii trebuiesc extrem de atent selectati, selectia
bazindu-se pe natura refractari la tratamentul
conservativ al revirsatului pleural §i pe statusul de
performanti, care trebuie s3 sugereze o speranti de viati
peste medie.
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Rolul polimorfismelor genetice in patogeneza si
tratamentul nefropatiei diabetice

Melinda Kolcsar

Boala renala diabetica (BRD) este o complicatie
importanta a diabetului zaharat de tip 1 si 2.
Mecanismele care declanseaza BRD nu sunt pe deplin
elucidate, cu toate ca dezechilibrul homeostaziei
glucidice si hipertensiunea arteriald sunt recunoscute ca
factori de risc majori. Acesti factori de risc numai intr-o
treime a cazurilor explicd pierderea capacitatii filtrarii
glomerulare renale, astfel incat identificarea noilor factori
de risc este esentiald pentru prevenirea/intarzierea bolii
renale terminale la cei cu nefropatie diabetica. Generarea
sistemica si locald a angiotensinei Il este de importanta
majorad in procesul de initiere si pierdere a puterii de
filtrare la cei cu nefropatie diabetica, de aceea variatiile
genetice ale sistemului renin3-angiotensind sunt factori
de risc potentiali in progresia bolii. Polimorfismele
genelor angiotensinogenului (AGT T174M), enzimei de
conversie a angiotensinei {ECA /D) si receptorului AT1 al
angiotensinei Il (AT, A1166C) prezintad un interes sporit in
cercetarile farmacogenomice pentru cd s-au observat ca
variatiile in rdspunsul terapeutic cu inhibitorii ECA si cu
antagonistii receptorilor AT, se asociaza cu aceste
polimorfisme

Cuvinte cheie' nefropatie diabetica, polimorfism genetic,
farmacogenomica, sistem renina-angiotensina

Diabetic renal disease is still an extremely important and
common complication in diabetic patients. Detailed
mechanisms for development of diabetic renal disease
remain unclear, whereas it is well established that the
major risk factors for development of nephropathy are
poor glycemic control and elevated blood pressure.
These risk factors are important for only approximately
one third of the variability in loss of glomerular filtration
rate, so identification of new risk factors for progression
of diabetic nephropathy is crucial to delay/prevent end
stage renal disease. Systemic and local generation of
angiotensin Il is of major importance in the processes
that initiate and eventually lead to loss of filtration
power in diabetic nephropathy. Therefore, genetic varia-
tions in the renin-angiotensin system are potential risk
factors - for progression of the disease. The
angiotensinogene (AGT T174M) -, the angiotensin con-
verting enzyme insertion/deletion (ACE I/D) - and the an-
giotensin N receptor (AT,A1166C) - to polymorphism was
paid_much attention in the pharmacogenetics research,
because the observed variations in response to ACE-in-
hibitors or AT -receptor antagonists might be associated
with these polymorphisms.

Key words: diabetic nephropathy, genetic polymorphism,
pharmacogenomics, renin-angiotensin system

F armacogenetica este partea geneticii medicale care
studiazi variatile individuale determinate genetic la
actiunea unor medicamente. Substratul genetic al
variabilititii este reprezentat in primul rind de
polimorfismul genetic al unor loci care prezinti diferite
variante alelice (la mai mult de 1% din populatie),
unele dintre ele asociindu-se cu un risc crescut de
boali.

Cu toate ci cercetirile in acest domeniu au
revolutionat mai multe ramuri ale medicinei, ca
oncologia, pulmonologia si cardiologia, in practica de
fiecare zi nu sunt inci utihizate. Costurile actuale pentru
wSCcreeningurt farmacogenomice” sunt mari, dar cu
siguranti tehnologia microcipurilor (,microarray”) se
va dezvolta, iar  beneficiile reducerii frecventei
reactiilor adverse si ale cresterii eficientei terapeutice
vor justifica investitiile. Medicina preventivi s
individualizati, personalizati in functie de genotipul
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individului - afectat si tratat va fi realmente posibili
intr-un viitor apropiat.

Diabetul zaharat (DZ) reprezinti un grup
heterogen de afectiuni, fiind caracterizat prin
hiperglicemie cronici. Are o etiologie complexi si
neclar, care implici actiunea concomitenti a unor gene
multiple — ce determind susceptibilitatea la diabet - 51 a
unor factori de mediu care declangeazi apariria bolii la
cei susceptibili. DZ este un prototip de boali
multfactoriali si un factor major de risc pentru boli
cardiovasculare si renale. Cel putin 20 de gene au fost
asociate cu DZ de up 1, dar cu excepuia genelor HLA
celelalte asociatii sunt slabe; de mentionat totust
polimorfismul gene: pentru insulind, localizatd pe bratul
scurt al cromosomului 11. In DZ de tip 2 existi o
vulnerabilitate genetici mai importanti decit in DZ de
tip 1, totodatd fiind demonstrati o susceptibilitate
individuald clari la anumite complicani: nefropatie

diabetici,  neuropatii, retinopatii  sau  boli
cardiovasculare. .
In continuare vor fi prezentate diferitele

polimorfisme genetice implicate patogeneza nefropatiei
diabetice.




r+l

Rolul potimorfismelor genetice in patogeneza si tratamentul nefropatiei diabetice 85

Polimorfismul  genetic al sistemului renini-
angiotensini aldosteron (SRAA):

Sistemul renini-angiotensini-aldosteron are un rol
important in mentinerea homeostaziei organismului.
Hiperactivitatea acestui sistem a fost descrisi in multe
boli cardiovasculare. Factorul central, care participi in
procesele de lezare a organelor tintd, in procesele de
remodelare, in agravarea disfunctiei endoteliale sau in
aparitia nefroangisclerozei este angiotensina 11 (AT ID).
Ea se poate forma prin calea enzimei de conversie a
angiotensinei (ECA), insi date recente subliniazi
importanta ciil alternante de sintezi a AT 11, prin calea
chimazei. Formarea fractiunii circulante a AT IT are loc
rapid si reprezinti cca 10% din AT II totali, iar cea
tisulari se formeazd mai lent reprezentind cca 90% din
AT II totali. AT II actioneazi prin receptori
angiotensinici, dintre care cel mal importanti sunt
subtipurile 1 si 2, adici R-AT, si R-AT,. Cascada
SRAA este prezentati in figura 1.

Teoretic ar exista patru cii de a influenta activitatea
SRAA:

-blocarea formirii reninei §1 a angiotensinogenului

-inhibarea activititii reninel — inhibitorii reninici

-inhibarea enzimei de conversie a angiotensinei
(IECA)

-blocarea receptorilor R-AT,, sau antagonistii R-
AT, (ARAT).

Variatiile individuale ale rispunsului terapeutic la
blocantii SRAA au focalizat cercetirnle asupra unor
aspecte farmacogenetice in cea ce priveste acest sistem.

La nivelul SRAA au fost descrise diferite
polimorfisme: al genei angiotensinogenului, al enzimer
de conversie a angiotensinei, al receptorilor de tip'1 si
2 al angiotensinei II 5i al aldosteronuluvi (Figura 2).

Angiotensinogenul (AGT) circulant este secretatin
mod constitutiv la nivelul hepatocitelor. Studii genetice
la animale de experintd evidentiazi un nivel de crescut
de presiune arteriali la animalele cu expresie in numir
mai mare a genei AGT'*" si hipotensiune arteriali la
cei cu deficit de AGT.# La om, polimorfismul genei
AGT, in special M235T este iIn corelagie cu
hipertensiunea arteriali'*? si cu nefropatia diabetici la
pacienti cu DZ de tip 2.2

Renina catalizeazi formarea AT I, fiind enzima
rate-limiting In sinteza AT Il. Activitatea reninei
plasmatice este folositi ca un indice in privinta formirii
AT 1I endogene. In conditii de hipotensiune si de
depletie sodici secretia ei creste la nivelul aparatulul
juxtaglomerular renal. Celulele acestui aparat sunt
inervate simpatic, astfel stimularea beta-adrenergici
creste nivelul de renini. Studiile efectuate pind acum”°
nu evidentiazi o asociere evidentd intre gena reninei si
hipertensiunea arteriali si nici cu nefropatia diabetici.

Angiotensina I (inactivi) este convertiti in
octapeptida activd — angiotensina 11, de citre enzima
de conversie a angzotensmez (ECA). Expresia ECA este
de doui feluri: constitutivi, la nivelul suprafetei
endoteliale, si inductibili, la nivelul musculaturii netede
al peretelui vascular, precum si la nivelul altor celule.

Nivelul ECA circulante prezinti o variabilitate
interindividuald marcati. Aproximativ 50% a acestei
variabilititi se datoreste modificirilor genetice.?
Polimorfismul insertiei/deletiei a perechii de bazi 287
alu la nivelul intronei 16 este asociat atit cu nivelul
plasmatic al ECAY, cit si cu nivelul tisular de ECA®.
Acest polimorfism a fost larg investigat pentru a vedea
implicatille clinice asupra tensiunii arteriale, dar
conform datelor din literaturi."** precum si a
metaanalizelor efectuate’’ nu existi

0 asociere

evidentdi fintre polimorfismul genei ECA s
hipertensiunea arteriali.

Date recente finsi subliniazid rolul acestui

polimorfism in alte modificiri fenotipice cum ar fi
riscul aparitiei hipertrofiei ventriculare stingi la
hipertensivii netratait" si riscul crescut de aparitie a
nefropatiei diabetice la cei cu diabet zaharat.* Jacobsen
st colab.® au conchis dupi urmirirea timp de 6 ani a
pacientilor cu DZ tip 1 si ND, ci polimorfismul ECA
I/D singur si in asociere cu alte polimorfisme ale SRA
joaci un rol in progresia ND, iar eficacitatea
tratamentului cu IECA este deasemenea in corelatie cu
acest polimorfism.

Receptorul de tip 1 al AT Il (R-AT,) mediazi
majoritatea efectelor AT IT - vasoconstrxctla stimularea
resorbtier. de sodiu, stimularea biosintezei de
aldosteron, cresterea si hipertrofia celulari si facilitarea
neurotransmisiei simpatice. Polimorfismul A1166C al
R-AT1 este asociat cu hipertensiune arteriald", precum
si cu rispuns crescut la AT II la nivelul altor celule.”
Astfel poate fi implicat in patogenia nefropatiei
diabetice la cei care prezintd acest polimorfism. Unii
auton' au gisit corelatie intre polimorfismul A1166C
al R-AT1 si ND la pacientii cu DZ de tipl, almi®
infirmi rolul acestui polimorfism in patogenia bolii.

Receptorul de tip 2 al AT II (R-AT,) mediazi
efecte antagonice cu R-AT|. Dupi unii autori expresia
genel R-AT2 ar fi scizutd la pacientii diabetici care
sunt predispusi la ND, sau ar exista un dezechilibru
intre R ~AT1/R-AT2 la nivel renal .6

Cercetirile continue in domeniul  farmaco-
genomicii au analizat o serie de polimorfisme care pot
fi asociate cu nefropatia diabetici, si care pot fi
influentate prin farmaconii specifici. Astfel au fost
studiate polimorfismele genei receptorului-gama
activat de proliferator peroxisomal (PPAR-gama),
genel peptides natriuretice atriale, genei inhibitorului
de tip 1 al activatorului plasminogenului (PAI-)1 care
in asociere cu polimorfismul genei R-AT1 participi in
patogeneza ND. De asemenea, interactiunea intre
polimorfismele genei ECA-AGT-TNF-alfa si aldozo-
reductazd, precum si asocierea polimorfismelor
genetice amintite cu cele ale sistemelor pro-oxidante/
antioxidante prezintd susceptibilite crescuti la ND la
pacientit cu DZ de tip2. Genele sistemelor pro-
oxidante/antioxidante studiate au fost: glixosalaza I
(GLY A111E), paraoxonaza (PON R192Q sit M55L),
quinon-oxidoreductaza (NQOI P1875) si metilen-
tetrahidrofolatreductaza (MTHEFR 677C/T) [“’].
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Figura 2. Polimorfismul genetic al SRAA

Inhibitorii enzimei de conversie a angtotensinei
sunt de primi alegere in tratamentul HTA la cei cu DZ
tip 1, precum si la cei cu nefropatie diabetici, chiar in
absenta HTA, ]n timp ce antagonistii receptorulut AT,
sunt de preferat la cei cu DZ tip 2.

Mai nou se subliniazi importanta unui tratament
antihipertensiv agresiv (valorile tintd fiind de 120/70
mmHg) la cei care prezinti agravarea nefropatiei
diabetice in ciuda absentei dezechilibrelor metabolice,

atit la cei cu Dz de tip 1, cir si la cei cu tip 2. In aceste
cazuri se presupune ci polimorfismele genetice ale
SRA ar predispune la evolutia trenanti a bolii.

Asocierea IECA cu ARAT are benificii dovedite in
privinta amelioririi albuminuriei® mai ales la pacientii
care prezinti asociat mai mulp factori de nsc:
dezechilibriri metabolice, hipertensiune arteriali si
polimorfisme genetice ale SRA.
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Farmacogenomica este menitid deci si descopere
variatiile genetice discrete interindividuale care joaci
rol important in rispunsul terapeutic. Genetica
moleculari aplicati in domeniul farmacologier va
permite optimizarea terapiel §i personalizarea
administraririi medicatiei prin  alegerea tipului
corespunzitor de farmacon, a dozei potrivite si cu
evitarea reactiilor adverse. Statisticile evidentiazd ci
doar o treime a pacientilor obtin tinta terapeutici doriti
dupi medicamentele prescrise, in timp ce la doui treimi
eficacitatea este scizuti sau medicamentul nu este bine
tolerat.

Diferenta individuali de numar 0,1% al
genomului uman predispune la peste 3 milicane de
polimorfisme, dintre care o mici parte atinge sistemul
renini-angiotensini-aldosteron.

Totust, datoritd frecventei bolilor (hipertensiunea
arteniali, diabetul zaharat) care merg cu hiperactivitatea
acestui sistem studierea acestor polimorfisme a
dobindit o importantd deosebiti st sperim In curind si
utilitate practici in alegerea antihipertensivului ideal la
pacientul diabeuc.
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Studiul morfopatologic al tesuturilor dento-pulpare la
persoanele de varsta a treia

C'audia Andreescu’, A. Monea?, S. Bocskay?

Morfologia cavitatii pulpare variaza odatad cu inaintarea in
varstd, fiind constatatd diminuarea pulpei dentare si
modificarea tridimensionalad a formei cavitatii pulpare. La
varstnici, tesutul pulpar prezintad aceleasi modificari cu ale
tesutului conjunctiv: procese de involutie ale fibroblastitor,
fibrelor colagene si substantei fundamentale, insotite de
modificari ale vaselor sangvine. Scaderea celularitatii si
cregterea numarului si grosimii fibrelor de colagen sunt
mai accentuate in pulpa radiculara, iar bandeletele con-
junctive pot servi ca focare de calcificare pulpara. In ceea
ce priveste fenomenul de senescentd si calcificarea
pulpard, la ora actuald se recunoaste faptul ca reaclia de
calcificare pulpara este direct influentata si precedata de
modificarile degenerative care caracterizeazd imbatranirea
organului pulpar.

Cuvinte cheie: tesuturi
modificari histologice

dento-putpare, Tmbaétranire,

Morphology of puip cavity varies with age: reduced pulp
and three-dimensional modification of pulp cavity. Se-
nescence alterations in dental pulp are: odontoblasts are
arranged in multiple layers and due to dystrophic modi-
fications loose the property of maintaining dentine vital-
ity. Pulpal alterations are similar with those in connective
tissue: involutive process of fibroblasts, collagen fibers
and ground substance in the company of blood vessels
changes. From histological standpoint pulp is fibroses
as a result of growing collagen bundles. it is difficult to
separate histologically pulp calcification caused by trau-
matic agents or caused by aging process. On the subject
of senescence process and pulp calcification, it is recog-
nized that pulp calcification is directly influenced and
preceded by degenerative alterations which character-
ized pulpal aging.

Key words: dentino-pulpal complex, aging, histological
alteration

Structura normali a organelor dento-parodontale
suferd modificiri importante odatid cu fnaintarea in
virsti. In pulpa imbitriniti apare odontoblastul de
tranzitie s1 imbitrinit. Celulele fsi diminud treprat
volumul, 1ar spatiul dintre ele se mireste, iar leziunile
degenerative sunt extrem de frecvente.

Obiectivul  acestui  studiu  este  analiza
morfopatologici a tesuturilor dento-pulpare la
persoanele de virsta a treia, in comparatie cu aspectul
histopatologic al acestor tesuturi la persoanele adulte.

MATERIAL SI METODA

A fost recoltat material sub anestezie locald, firi
vasoconstrictor, de la pacient adulti si semor,
apartinind grupelor de varstd 25-45, respecuv peste 60
de ant.

Dintii permanenti cu apexul inchis, in ocluzie
funcrional, au fost extrasi ca urmare a complicatiilor
bolii carioase sau parodontale (dar firi semne de
pulpitd), ori in scop protetic, in cursul tratamentelor
stomatologice de runini.

‘Universitatea de Medicina si Farmacie Constanta
Catedra de Odontologie. Parodontologie si Patologie Orald, Facultatea
de Medicind Dentard, Universitatea de Medicina si Farmacie Targu-

Mures .
Adresa de corespondents:Claudta Andreescu, Bd. Ferdinand nr 33, bl:
R 7, sc B, ap. 12, Constanta, cod 900721, Tel 0745062025, e-mail:
claudia_andreescu@ysahoo.com

Materialul recoltat a fost spilat cu solutie sterili de
ser fiziologic./ Au fost utilizate discuri diamantate si
freze cilindrice la turatie redusi pentru a sectiona
apexul dintilor Inainte de imersia in formol pentru a
permite fixarea materialului.

Tehnica-de lucru: materialul recoltat este fixat in
formol diluat in proportie de L neutralizat cu carbonat
de calciu, spilare in apid curgitoare, dintii au fost
sectionatt  longitudinal cu  ajutorul  discurilor
diamantate, decalcifiere acidi ump de 48-72 ore sub
control permanent, neutralizare cu solutie tampon de
fosfati, dehidratare, clarificare, parafinare, obtinerea
sectiurulor de 5-7 y, colorarea preparatelor, folosindu-se
urmitoarele metode: hematoxilini-eozini, albastru
toluidini i van Gieson, studiul la microscopul optic al
preparatelor histologice cu obiectiv 20x, 40x s1 100x,
interpretare.

REZULTATE

Cercetirile histopatologice realizate pe dintii
extrasi de la pacientii cu virste cuprinse intre 25 i 45
de ani, au pus in evidentd urmitoarele aspecte (Figura 1
s12):

-La aduli tineri a fost evidentiati pulpa dentari cu
aspect normal: echilibru intre numirul celulelor si
numirul fibrelor colagenice, prezenta unui numir mai
mare al fibroblastilor comparativ cu fibrocitele.
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Figura 1. Preparat histologic, coloratie hematoxilina-
eozina, obiectiv 40x. Aspectul pulpei dentare la o
persoana tanara, unde este un echilibru intre numarul
celulelor mezenchimale si trama colagenica.

Figura 2. Preparat histologic, coloratie van Gieson,
obiectiv 100x. Aspectul normal complexului putpo-
dentinar la o persoana tanara: stratul odontoblastic fara
modificari, activitate dentino-geneticd indicatd de
prezenta stratului de predentina

-Cele mai numeroase celule sunt reprezentate de
fibroblasti, celule de formi rotundi si cu citoplasmi
bine reprezentati.

-Acuvitatea dentinogenetici este indicati prin
prezenta stratului de predentini §i a stratului de
odontoblasti, de aspect normal, asezati sub formi de
palisadi.

-Odontoblastii  se prezintdi sub forma de
odontoblast secretor, celuli inalt polarizati, cu doui
pirti componente: corpul celular si prelungirea celulari
(procesul odontoblastic) extinsi in predentini si
dentini, fiind situati intr-un canalicul dentinar. Corpul
celular este alungit, iar nucleul este localizat in pozitie
bazali, citoplasmi bazofili.

-

Figura 3. Preparat histologic dintr-un molar, coloratie
hematoxilina-eozina, obiectiv 20x. Calcifieri pulpare
difuze, se observa aparitia in camera pulpara a unor perle
calcice denumite si denticoli falgi. La nivel celular se
obseva intreruperea palisadei odontoblastice si scaderea
numarului de celule (paucelularitate)

) . N -

Figura 4. Acelasi preparat histologic dintr-un molar,
coloratie hematoxilina-eozina, obiectiv 40x. inmultirea
fibrelor colagenice in detrimentul elementelor celulare,
trama colagenica fiind foarte bine reprezentatd. Aparitia
distrofiilor la nivelul odontoblastilor

Figura 5. Preparat histologic dintr-un molar, colorajie
albastru de toluidina, obiectiv 20x. Proces distructiv
carios la nivelul dentinei radiculare. Se observé calcifieri
pulpare inconjurate de un material metacromatic, ceea ce
ne permite sa presupunem c3 nucleul de calcifiere este
reprezentat de mucopolizaharide neutre



Figura 6. Acelasi preparat histologic, coloratie albastru de
toluidind, obiectiv 40x. Extravazat de ser in jurul
pulpolitului, ceea ce indica fragmentarea peretilor
capilarelor. Vacuolizarea odontoblastilor

Cercetirile histopatologice realizate pe dingii
extrasi de la pacientii cu virste cuprinse intre 60 si 80
de ani, au pus In evidentd urmitoarele modificiri
(Figura 3, 4,5 s16):

-Tesutul pulpar este un tesut conjunctiv lax, in care
fibrele de colagen sunt slab reprezentate. Odati cu
inaintarea in virsti creste frecventa si grosimea fibrelor
colagenice, dispare aspectul retea fini, reticulari, acesta
fiind inlocuit cu minunchiuri groase ‘de fibre
conjunctive. Fibrele conjunctive sunt mai numeroase, in
contrast cu sciderea numairului celulelor, apare o
fibrozi difuzi coronari asociati cu formarea de
fascicule de colagen in pulpa radiculari.

-Simultan cu condensarea macromoleculelor de
tesut conjunctiv, creste frecventa denticolilor in pulpa
dentari, precum si frecventa calcificirilor difuze.

-Celulele pulpare suferi modificiri importante in
fenomenul de senescenti, cele mai afectate fiind celulele
inalt specializate, odontoblastii. Se remarci scidrea
numerici a odontoblastilor asociati cu degenerescenta
vacuolari a celulelor, in final apirind atrofia fibrilari
completi. Odontoblastii dispar pe alocuri, 1ar in locul
lor rimin vacuole pline cu o masi plasmatici, apirind
intreruperea sirului de odontoblasti.

-Odontoblastii  se prezinti sub forma de
odontoblast de tranzitie si imbiatrinit. Celulele isi
diminui treptat volumul, iar spatiul dintre ele se
mireste. Nucleul devine mic 1 compact., 1ar citoplasma
acidofili.

-Sciderea numirului de celule este observati la
toate tipurile de celule pulpare, aspectul general al
tesutului fiind paucicelular. In pulpa Imbitriniti se
intilnesc celule mature, fibrocite, recunoscute dupid
forma lor aplatizati, dimensiunea redusi, citoplasmi in
cantitate mai mici si prelungiri citoplasmatice lungi si
subtiri.

-Apar modificiri la nivelul vaselor sangvine
manifestate prin ingustare, aplatizare si fragmentare,
exprimati prin aparitia extravazatului seros in pulpa
dentari.

Claudia Andreescu, A. Monea, S. Bocskay

DISCUTII

Morfologia cavititii pulpare variazi odati cu
inaintarea in virsti, se constati diminuarea pulpei
dentare si modificarea tridimensional a formei cavitirii
pulpare.®

Tesutul pulpar al varstnicilor prezinti modificiri
consecutive virstel, prin aparifia unor transformir ale
odontoblastilor care, dispusi pe mai multe straturi isi
pierd capacitatea de a initia §i a mentine vitalitatea
dentinei. Scade numirul si dimensiunea odontoblastilon,
acestia putind dispare din anumite zone ale pulpei, mai
ales la nivelul bi- sau trifurcatiei radiculare.* Massler M.
citat de Bickman Tuula!, evidentiazi reactiile diferite
ale odontoblastilor in functie de varsta dingilor si rata de
progresiune a cariei dentare.

La virstnici, tesutul pulpar prezinti aceleasi
modificiri cu ale tesutului conjunctiv: procese de
involutie ale fibroblastilor, fibrelor colagene si
substantei fundamentale, insotite de modificiri ale
vaselor sangvine. Sciderea celularititii si cresterea
numirului §1 grosimii fibrelor de colagen sunt mai
accentuate in pulpa radiculari, iar bandeletele
conjunctive pot servi ca focare de caleificare pulpari.
Cu virsta existd o progresivi reducere a numirului
fibrelor nervoase si a vaselor sangvine

Cercetirile histopatologice realizate de Schneider
Solanj', peun lot de 48 de persoane, cu virste cuprinse
intre 60 si 80 de ani, au pus in evidenti urmitoarele
modificiri:

-nivele diferite de colagenizare si fibrozare a
pulpei dentare,

-aparitia de-a lungul minunchiurilor de fibre de
colagen si printre acestea a zonelor de mineralizare,

-dupi 70 de am predominanta colagenizirii
pronuntate a pulpei si prezenta zonelor cu foarte
scizutd celularitate, matrice extracelulari de aspect
mucoid in vecinitatea unor zone formate din
minunchiuri groase de colagen, cu rari fibrociti
fuziformi printre acestea,

-pulpi dentari cu aspect fibros si infiltrat polimorf
(limfocite, macrofage si rare polimorfonucleare) in jurul
unei arii cavitare centrale, arteriolele prezinti
modificiri de la simple ingrosiri ale tunicii medii, pini
la hialinizarea acesteia, insotitd de tumefieri endoteliale,
colageniziri ale epi- si perinervului la nivelul unor
fibre nervoase vegetative mielinice si amielinice.

Din punct de vedere histologic pulpa dentari la
varstnici este fibroas, ca urmare a cresteri bandeletelor
conjunctive. La persoanele virstnice se remarcd
prezenta calcificinilor pulpare intr-un procentaj mai
mare decit la uneri. Un studiu realizat pe 52 canini
inclusi la persoane cu virste cuprinse Intre 11 51 76 ani
arati ci prezeni denticulilor este constanti la toate
grupele de virsti, nefiind legati de fenomenul de
imbitrinire, in schimb calcificarea difuzi prezintd o
crestere constantd dupi 25 de ani’

Cercetirile actuale au evidentiat doud tipare de
calcificare pulpari: denticuli (pulpolit, calcul pulpar) si
calcificare difuzi. Existi doui forme principale de
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concretiuni calcaroase pulpare: denticuli adevirag st
falsi. Cei reali detin o structurd care se aseamini cu
dentina, fitnd mai frecvent situati in camera pulpari
decit in canalele radiculare. Ei pot fi prezenti si in
interiorul tesutului pulpar ca ,denticuli liberi”.
Concretiunile false pulpare sunt constituite dintr-un
material calcificat care pare si fie depus in straturi
concentrice in jurul unui cuib central.

Distinctia netd Intre calcificirile pulpare apirute ca
urmare a bolii carioase sau a traumatismelor din cursul
procedurilor terapeutice ori a virstei inaintate este greu
de ficut histologic.

In plus, existi o corelatie intre prezenta leziunilor
parodontale si statusul pulpar, precum si intre boala
parodontali si formarea nodulilor pulpari®, iar la seniori
creste numirul dingilor cu afectare parodontali. Un
studiu histologic efectuat pe dinti cu pungi parodontale,
arati un numir mic de dinp cu pulpi intactd,
neinflamati si aparent sinitoasi.® Leziunile parodontale
au efecte degenerative asupra pulpei dinilor implicati:
se produc leziuni degenerative, inflamatorii si necrotice.
Atrofia pulpari este prezentd la multi dinti cu afectare
parodontali, fiind caracteristici sciderea numirului
celulelor in pulpa coronari si radiculari.

Calcificarea difuzi este o alti modificare pulpari
intilniti la persoanele virstnice, de obicei la nivelul
canalelor radiculare. La examenul histologic se remarci
niste benzi liniare neorganizate de material amorf
evidenpiabile prin  colorarea  preparatului _cu
hematoxilini-eozind, insofind vasele sanguine ~ale
pulpei dentare care sunt ingrosate. Calcificarea difuzila
nivelul pulpei radiculare, urmeazi traiectul vaselor si
filetelor nervoase principale, situindu-se paralel cu
acestea. Initial, calcificarea urmireste un tipar linear, ca
ulterior zonele calcificate si fuzioneze, conferind
aspectul difuz.

n ceea ce priveste fenomenul de senescenti si
calcificarea pulpari, la ora actuald se recunoaste faptul
ci reactia de calcificare pulpari este direct influentatd si
precedati de modificirile degenerative  care
caracterizeazd imbitrinirea organului pulpar, ritmul de
calcificare pulpari fiind de 10 ori mai mare la virstnici
ca la tineri.?

Din punct de vedere clinic degenerescenta pulpei
dentare, determini: evolutie a proceselor carioase firi
fenomene inflamatorii zgomotoase, putin dureroase, dar
spre necrozi lentd; sciderea rispunsul la stimuli si
agentil iritanti; reducerea capacititii de vindecare
pulpari.

Datoriti diminudrii capacititii de vindecare
pulpari la virsta a treia este contraindicat coafajul
direct. Dupi Gafar M. si Iliescu A.* coafajul direct se
efectueazi la pacienti de pani la 30 de ani, varsti la care

incep, in gencral, metaplaziile regresive ale pulpei
dentare si la pacienti clinic sinitosi.

CONCLUZH
1. Imbitrinirea pulpei dentare este un proces
fiziologic ~ complex, care  Intereseazi  toate

componentele structurale, in functie s1 de conditiile la
care este expus dintele de-a lungul vietii pe arcadi. Din
acest motiv sunt dificil de delimitat modificirile
pulpare determinate strict de fenomenul de imbitrinire
si cele induse de factori externi.

2. In esenti, mbitrinirea pulpei este similari
Imbitrinirii unui esut conjunctiv, care evolueazi spre
sclerozi si atrofie progresivi, cu pierderea rolului siu
de nutriie s1 apirare.

3. Aspect paucicelular prin sciderea numirului
de celule si cresterea numirului fibrelor de colagen.

4. Fibroblastele se transformi in fibrocite,
celulele au mai putini citoplasmi, mai putine prelungiri
st organite citoplasmatice. Numirul fibrocitelor scade
progrestv odatd cu fnaintarea in virsti.

5. La nivelul odontoblastilor s-a constatat
reducerea numerici, aparitia modificirilor distrofice si
intreruperea ,palisadei”. Celulele isi diminueazi
volumul, nucleul devine mic si compact i creste spatiul
intercelular.

6./ Apar modificiri la nivelul vaselor sangvine
pulpare manilestate prin ingustare, aplatizare si
fragmentare!
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Care of the patients with modified Eloesser
open thoracic window

PV-H Botianu’, Anca Sin?, M Turcu?, A Dobrica’, M Stoian?, V Damian’, D Redis",
I Pribac*, V Careianu®, Eda Gliga-Baubec®, G Dogaru$, Mirela Gliga$, A Frigyﬁ,'
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Alexandra Butiurca?, M Pop'

Introducere: Fereatra pleuralad Eloesser este o procedura
rar efectuata in zilele noastre, unul din dezavantaje fiind
tocmai ingrijirea postoperatorie lunga si dificila.

Material gi metoda: Lucrarea analizeazd un lot de 6
pacienti la care s-au efectuat un numiar de 8 ferestre
pleurale in Clinica Chirurgie 4 a Universitatii de Medicina
si Farmacie Targu-Mures in perioada noiembrie 2004-
noiembrie 2005, insistdnd pe problemele legate de
ingrijirea lor i complicatiile aparute postoperator.
Rezultate: Am inregistrat un deces prin
bronhopneumonie pe plaman unic postchirurgical.
Complicatiile locale intalnite au fost: hemoragii din plaga
- 6 episoade/3 pacienti, 3 episcade de inundatie
brongica, drenaj defectuos al unui fund de sac, inchidere
spontand precoce a stomei $i o infectie cutanata. Toate
episoadele hemoragice au aparut in primele 2 s@ptamani
postoperator, 4 dintre ele fiind legate de smulgerea
intempestivd a pansamentelor consecutiv unor episoade
de agitatie extrema (sevraj alcoolic + epilepsie).
Concluzii: ingrijirea bolnavilor cu fereastrd pleurala
implica un volum mare de muncd un personal
specializat (chirurg + asistentd} si o urmarire atenta;
consideram ca ingrijirea locala trebuie facutad in sala de
operatie de catre acelagi chirurg care cunoaste
particularitatile fiecarui caz.

Cuvinte cheie: fereastri pleurala Eloesser, empiem

Introduction: The Eloesser open thoracic window is
rarely used in our days, one of the reasons being the
long and difficult postoperative care.

Material and method: The paper analyses a group of 6
patients with 8 open thoracic window procedures
perfomed in Surgical Clinic 4 UMPh Tirgu-Mures be-
tween november 2004-november 2005, emphasizing the
problems raised by the postoperative care and compli-
cations.

Results: We encountered one postoperative death
through bronchopneumonia on single lung (after pneu-
monectomy). Local complications were: wound hemor-
rhage - 5 episodes/3 patients, 3 episodes of bronchial
innundation, bad drainage of a cul-de-sac, early sponta-
neous stoma closure and skin infection. All the hemor-
rhagic episodes occurred in the first 2 weeks after sur-
gery, 4 of them being related to intempestive self-re-
moval of the bandages following extreme agitation (al-
cohol withdrawal + epilepsy).

Conclusions: Care of patients with open thoracic window
requires a huge volume of work, trained personnel (sur-
geon + nurse) and a careful follow-up; we consider that
the local care should be performed in the OR by the
same surgeon who knows the particular aspects of each
case.

Key words: Eloesser open-window, empyema

The simple open thoracic drainage is known since
Hippocrate’s tume; different incisions, stylets and
catheters were described to evacuate the pus from the
thorax without using any unidirectional valve
mechanism to avoid the entering of air into the pleural
space. Until the end of XIX® century, thoracic drainage
was not a very popular procedure due to the fear for
death following some severe complications™. The
“Empyema Comission” led by Evarts Graham, which
worked for the US Army during World War I, showed
that the high mortality associated with the open thoracic
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drainage was due to the procedure being used too
early, with frequent development of fatal open
pneumothorax®.

In 1915, Samuel Robinson described 2 technique of
open-drainage using an “U”-shaped incision in front of
the empyema cavity, which was eventually closed using
a latissimus dorsi muscle flap. The procedure was
popularised by Leo Eloesser who published an article in
1935 in which he described the technique and insisted
on the creation of a musculo-cutaneous flap which acted
as an uridirectional valve’. The exact mechanism of this
uni-directional valve is unknown in our days; the
original drawing (Figure 1) is unclear and Eloesser did
not come with further details®. Most modern authors
consider this mechanism as inefficient, useless or even
dangerous.®* After 1950, the development of
tuberculostatics, antibiotics and other less mutlant
techniques to obliterate the empyemas has led again to
the abandon of the procedure.'> %
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Figure 1. Original drawings published by Eloesser in 1935.
There is no clear explanation of how the musculo-
cutaneous flap acts as an one-way valve

The procedure was repopularised in the 1970’ in
the post-pneumonectomy empyema as part of what is
now known as the “Clagett procedure” 2. After that,
several surgeons published different modifications of
both technical design and concept &1%-14.2

The operation is now based on the idea of a
large open drainage of a chronic empyema
(“marsupialisation”) which is daily cleaned and packed
as any suppurated wound. Since the lung is very well
fixed to the wall at the edges of the cavity there is no
need for any uni-directional valve mechanism (Figure
2). Spontaneous resolution of the cavity is achieved
through retraction and secondary epithelisation® ",

Figure 2. Modern OTW: large opening of the empyema
cavity with no unidirectional valve mechanism. H - heart;
D - diaphragm; L - lung; E - empyema cavity

Table 1. Details about the group of patients with open thoracic window performed in Surgical Clinic 4 UMPh
Targu-Mures, Romaénia between november 2004-november 2005

No. Initials Thoracic lesion Observations
Sex/age
1 2D -residual cavity after applatisation-  -patient admitted with septic shock + severe respiratory
M plication and decortication for lung failure
19 abscess ruptured into the pleura
2* LA -eso-broncho-pleuro-cutaneous -multiple operations performed in other units: esophageal
M fistula (swallowed intraesophageal  suture, decortication and anterior topographic
52 foreign body) with.empyema thoracoplasty
necessitans -patient admitted with septic shock
-cachexia and alcohol withdrawal syndrome
3 Mi -postpneumonectomy empyema -late empyema (4 years after left intrapericardic
M pneumonectomy) probably through hematogenic infection
61 from a dental abscess
-prolonged treatment for a “supperficial wound
suppuration® in another unit and admitted with septic
shock + severe respiratory failure
-cachexia and alcohol withdrawal syndrome
4 ce -residual cavity after complex -old TB lesions {20 ys) + overinfection with aspergillus
M resection and thoracopieuroplasty cachexia and poor respiratory status (VC 32%, FEV1 36%)
41 for aspergilloma and TB +
emphysema
5 PA -residual cavity after -patient admitted with septic shock + respiratory failure
M thoracopleuroplasty for empyema
57
6** GVC -residual cavity after decortication -decortication performed 1,5 years ago in another unit,
M followed by thoracopleuroplasty without pathological examination of excised pleural
48 deposits

-TB with atypical mycobacteria: all preoperative cultures
were negative but pathologic examination of pleura
removed during thoracopleuroplasty showed specific
inflammation

-lack of correct diagnosis and etiologic treatment explains
unfavourable evolution .

*Required a second OTW for a second cavity located below and with no communication with the first one
**Required reopening of the stoma for an early spontaneous closure
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The place of this procedure in modern thoracic
surgery is not very clearly defined, mainly because it
opposes:

-the advantage of a very simple and quick
procedure, with

-the esthetic disadvantage and the very slow
healing raking months or even years, in which the
patients need a daily care.

MATHERIAL AND METHOD

a) Patients

The open thoracic window (OTW) is very rarely
used by our team, being usually the last option taken
into consideration when treating a patient with
empyema. In a retrospective study published in 2003,
we found only 12 procedures in 19 years (1984-2003)%;
this corresponds to an average of less than one OTW/
year, with long periods of time when this procedure
hasn’t been performed in any patient.

This study was made on our last 6 patients in whom
we performed a number of 8 modified Eloesser OTW
procedures (Table I) during 12 months (01.11.2004-
01.11.2005). During the same period, we treated a total
number of 75 patients with pleural effusions, so that the
OTW patients represent 8% of all patients with pleural
effusions treated in our unit during the same period.

A number of 3 patients presented a large bronchial
fistula and 3 were admitted with septic shock, requiring
the use of dopamine to maintain BP. We emphasize that
3 patients had been previously operated in other units
and 5 had been refused by other surgical units, being
referred to our Clinic.

b) Technical details

The skin incision was made according to the
location of empyema, in order to achieve a good (both
intra- and post-operative) access to the entire cavity; we
have never tried to obtain a certain geometric form as
some authors recommend® ' ' #. In patients with
previous surgery we have tried, whenever possible, to
use the previous incision in order to avoid
supplementary devascularisaton of the chest wall
muscles (for a future muscle plombage).

The number of resected ribs was 4 in 2 pts,, 2 in
one pt. and 1 in one pt., on a length of minimum 15 cm;
in cavities after thoraco-pleuroplasty, the opening was
made by sectioning the parietal pleura, periosteum and
intercostal spaces. Hemostasis was achieved by
electrocoagulation to avoid supplementary foreign
bodies which are a source for recurrence of the
suppuration. The skin was not sutured to the parietal
pleura. The main objective is creating a stoma large
enough to allow a good access to the entire cavity and an
adequate daily care (Figures 3-8). '

¢) Postoperative care. These patients were dan!y
cleaned and gauze-packed by a surgeon and a nurse in
the operating room. The first 2-3 dressings were made
under a short intravenous anesthesia (Propofol,
Fresenius), then with 2 mild sedation and eventual}y
(after one week) with no supplementary analgcsg.
Daily local toilet was associated with adequate systemic

PV-H Botianu, Anca Sin, M Turcu, et al

antiinfectious agents (antibiotics, tuberculostatics,
antifungals), treatment of the associated diseases,
reequilibration and adequate nutritional support.

d) Study design. We have followed the
postoperative course of these patients, focusing on
complications and problems raised by their care. All
patients were treated (surgery for open thoracic
window, anesthesia and postoperative care) by the same
team and the data was prospectively collected.

RESULTS

In this group of patients we had no intraoperative
incident or accident. In all cases we achieved a good
local control of sepsis. We encountered only one death
through bronchopneumonia on unique lung in a patient
with an empyema developped at 4 years after
pneumonectomy, who was diagnosed very late, being
treated in other unit for a “supperficial wound
suppuration” which was in fact an empyema
necessitans.

The local complications were encountered in 5
patients:  hemorrhage (5 episodes), bronchial
innundation (3 episodes), early closure of the stoma, bad
drainage of a cul-de-sac and cutaneous infection. A
single patient had a postoperative course without any
local complication.

The wound hemorrhage was the most frequently
encountered local complication: 5 episodes in 3 patients
(2 pauents each with 2 episodes). We included only the
significant and persistant episodes which required
hemostasis in the operating room; the minimal capillary
oozing which is normal during packing of any open
wound was not included. All the episodes were
encountered in the first 2 postoperative weeks.

The source of bleeding was: small vessels from the
extracostal chest wall muscles — 3 cases, branch of
intercostal artery - 1 case and intercostal artery — 1 case
(tlap created for a future closure of an esophageal

fistula).
Hemostasis was achieved in all cases in the
operating room, in order to have access to

electrocautery, suction and good quality light. In most
cases (4 episodes) hemostasis was performed by one
surgeon + nurse, only one episode requiring the
presence of 2 surgeons + nurse. Hemostasis was
achieved in 4 cases by electrocoagulation and in one
case by suture with ,X” stitches using late-resorbable
material (Dexon 2/0, Tyco Healthcare). Transfusion was
necessary in 3 cases.

A possible explanation of these hemorrhagic
episodes is related to the open thoracic wound, which
leaves a huge tisular surface exposed, with impair of
local and general hemostasis mechanisms; the evolution
of suppuration and elimination of necrotic tissue/clots
facilitates hemorrhage. In one case, there was an
accidental heparine overdose (low molegular weight).
Despite this theory, we encountered no correlation
between the incidence and/or gravity of the
hemorrhagic episodes and the dimensions of the stoma
and/or the cavity.
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Figures 3-4. Chest radiographs at 2 weeks after OTW performed in a 19 years patient for a residual cavity after
applatisation-plication and decortication for lung abscess ruptured into the pleura. The patient was admitted with
septic shock and severe respiratory failure. Due to persistant and uncontrolable sepsis, OTW was performed as an

eme!gency procedure (case no. 1 from table I}

Figures 5-6. Same patient. CT scans at 3 weeks after OTW: wide opening of the empyema cavity with no unidirectional
valve mechanism

Figures 7-8. Same patient. CT scans at 7 months after OTW: spontaneous resolution of the cavity through retraction
and secondary epithelisation

The most important factor was self-removal of
bandages through extreme agitation. This ocurred
secondary to seizure (2 cases) and alcoho! withdrawal (2
cases).

Bronchial innundation ocurred in 3 cases. All the
episodes were encountered during local toilet,
innundation being with lavage liquid. Two episodes
ocurred during dressings performed by other surgeon
than the usual one.

Other local complications encountered were:

-early spontaneous closure of the stoma, before
obliteration of the cavity, which was solved by
reopening of the stoma in general anesthesia;

-bad drainage of a cul-de-sac;

-minor skin infection adjacent to the stoma (local
treatment). -

Early discharge and ambulatory care of these
patients was another problem encountered by us. These
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patients can be discharged in the moment when the
bronchial fistulae are closed, the cavity is clean and the
obliteration through retraction and epithelisation has
begun and the patient is stable (no sepsis, stable
hemodynamic and respiratory status, adequate controle
of associated diseases etc). We believe that this kind of
patients are “ideal cases” for ambulatory care if a few
conditions are fulfilled:

-possibility of sterile dressings performed daily/
every 2 days by a general practitioner;

-adequate support on behalf of family/community;

-possibility of periodical follow-up (fortnightly)
performed by a surgeon, not necessarily trained in
thoracic surgery.

Unfortunately, in our series we encountered the
following situation:

-access to general practitioner: only one patient had
access to a general practitioner with technical
possibilities to perform sterile dressings.

-family/community support: only 2 patients had an
adequate support on behalf of the family; in our series,
one patient was homeless and 2 had no close relatives.

-possibility of periodical surgical follow-up (2
weeks): all patients lived in neighbouring counties with
no thoracic surgery units. General surgeons avoided
dealing with these patients. Eventually, periodical
follow-up of these patients was possible only in our
unit.

Due to these reasons, our attempts for an early
discharge have failed. Two patients required
readmissions for aggravated local suppuration due toan
inadequate local care at home.

DISCUSSIONS AND CONCLUSIONS

During recent years, the modified Eloesser open
thoracic window regains a certain popularity in modern
thoracic surgery. The main reason is the disease
spectrum encountered during the last. years:
recrudescence of tuberculosis with a high incidence of
multi-drug resistant mycobacteria (higher rate of failure
of other treatments), complex pleuro-pulmonary
suppurations and the high incidence of lung cancer
which leads to a certain number of post-resectional
empyemas. The second reason is related to the
characteristics of our-days population: raise of
immunosupressed patients (malnutrition, chemotherapy,
HIV etc), aging population with many associated
diseases.> "' As a particular aspect of our series we
emphasize the high rate of patients admitted in
emergency conditions with septic shock and severe
acute respiratory failure.

The indications remain few and quite difficult to
establish, but they can be systematised as follows:

-when other less mutilant procedures are
contraindicated or have failed; »

-patients who cannot tolerate a more aggressive
procedure; .

-particular anatomic conditions —1.e. parAavcrtebral
posterior cavities where tube drainage gives poor
results;
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~the post-pneumonectomy empyema, where some
centers consider the OTW as the procedure of choice,
as a part of the Clagett procedure.

The daily postoperative care of these patient
remains one of the main problems®. Although not very
difficult from the technical point of view, it requires:

-trained staff - at least one surgeon + nurse;

-adequate surveillance (at least anesthesia nurse);

-access to the operating room (light, electrocautery,
aspiration etc.);

-large quantities of consumables.

We consider that whenever it is possible, daily care
should be performed by the same surgeon, preferably
one of the assistants during previous surgery, and who
knows the particular aspects of each case (location of the
bronchial fistula and of the cul-de-sacs). This allows
also a correct follow-up, especially in case of an
unfavourable local evolution.

Our study shows that these patients are exposed to
certain complications, some of them life-endangering;
most of the serious complications occur in the early
postoperative period. Presence of bronchial fistula
requires extra-care to avoid bronchial innundation; we
encountered no correlation between the dimension of
the stoma or empyema cavity and the incidence or
gravity of wound hemorrhage. In our series, the main
risk factor was represented by the episodes of extreme
agitation secondary to seizure or alcohol withdrawal.

Considering these possible complications, patients
with OTW require a careful surveillance with the
possibility of a fast access to the operating room. Early
discharge is difficult in the conditions from our country
due to poor access to a general practitioner with
minimal facilities for sterile dressings and inadequate
family/community support.

In. conclusion, the modified Eloesser OTW
remains a valuable procedure for the treatment of
thoracic ' empyema. Despite a certain regain of
popularity, its indications remain few and are a matter
of controversy''*%_ It opposes the advantage of an easy
and quick procedure with certain disadvantages, out of
which the most important is the slow healing which
takes months or even years, during which the patients
require a complex and specialised care?. Although not
much beloved by surgeons and patients, in some
instances it may be a life-saving procedure®.
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Evaluarea starii de salubritate a laptelui si derivatelor
lactate din Brasov in ultimii noua ani

Lavinia Buvnariu’, Ramona Ureche?

Scopul acestei lucrari a vizat interpretarea datelor de
analizd a calitdtii principalelor sortimente de lapte $i
derivate lactate din unititile alimentare de desfacere/
vénzare din Brasov precum si direct de la producatori, in
ultimii noud ani {1995-2003).

Datele au fost culese din registrele (baza de date) a
Inspectoratului de Sanatate Publica Brasov, retrospectiv
pe noua ani, pe variate sortimente de lapte si produse
lactate, analizate calitativ in laborator $i prin control.

Pe intreaga perioada de studiu, 66,26% dintre probele
testate au fost necorespunzitoare, parametrii fizico-
chimici au evidentiat o cifra de 48,48% de probe care nu

corespund  standardeior, microbiologic nu erau
corespunzatoare cerintelor igienico-sanitare 45,83%
dintre cele testate. Per total, trendul indicatorilor

probelor analizate de |1a un an la altul a fost variat, cu
maxime de pondere in 2001 {74,7% necorespunzatoare) i
1999 (73,7% necorespunzatoare), iar in anul 2003 cu o
scadere importanta la 55,66%

in ansamblu se observd o imbunatatire a calitatii
alimentelor investigate in ultimii doi ani din perioada de
studiu, la toate caracteristicile de calitate evaluate.
Cuvinte cheie: sortimente de lapte si derivate lactate,
cerintelor igienico-sanitare, Tmbunatatire a calitatii
alimentelor

The purpose of this work was to evaluate lab test data of
main milk and diary products from Brasov supermarkets
and from direct producers, in the last nine years (1995-
2003).

Data were collected from Public Heaith Department,
Brasov retrospective for nine years of quality testing of
various milk and diaries products,.

For the entire period of the study, 66.26% of the tested
samples were not corresponding to all hygiene require-
ments, 48.48% to chemical parameters and 45.83% to mi-
crobiological indicators. For all samples, data trend var-
ied from year to year, with a pick in 2001 (with 74.7% not
corresponding samplesj and with an important decrease
in 2001 to 55.66%.

We observed an improved quality for food samples in-
vestigated in the last two years of study, to all quality
characteristics evaluated.

Key words: milk and diary products, hygiene require-
ments, improved quality

Ahmentele st alimentatia reprezinta o problemi
deosebit de importanti in orice societate si are
consecinfe economice, sociale, influenteazi mediul si
sinitatea umani. Prioritari este desigur protectia vietii
si sandtdt, dar toate activititile din domeniul alimentar
trebuie si aibi in consideratie si aspecte ca cele legate de
productia agricoli, dezvoltarea industriali, relatiile
comerciale sau relatia cu mediul.'*4

Pentru protejarea sinititii consumatorului este
nevoic de norme care si reglementeze principiile
generale si exigentele privind conditiile de fabricagie,
compoziyia §i comercializarea produselor alimentare.2*
Toate aceste cerinte definesc conceptul de siguranta
alimentelor - producerea si comercializarea de
alimente sigure pentru consumator, de alimente care si
corespunda cerintelor nutritive si de calitate avind ca
scop final mennnerea stiri de sindtate.*'*?

‘Agentia Regionald de Securitatea Alimentelor Brasov o
"Disciplina de Igiend, Universitatea de Medicina §i Farmacie Targu-
Mur . . .

Adr::a de corespondentd: dr Lavinia Buvnariu, Agentia nationald de
Securitatea Alimentelor Bragov; email: laviniabuvnariu@personal.ro
sau monad@umfigm ro

In scopul prevenirii bolilor prin nerespectarca
normelor de igiend, inspectorii sanitari vor recolta
periodic din unitatile alimentare care produc, prepari,
servesc, depoziteazi, transporti si desfac alimente teste
de salubritate de pe suprafetele de lucru, utilaje,
ustensile, ambalaje, de pe méini s1 de pe echipamentul
de lucru al personalului care manipuleazi alimente si
din aerul din inciperile de lucru. Astfel de teste de
salubritate se vor recolta in caz de suspiciune de
contaminare a unor alimente, dar mai ales in cazul
toxiinfectiilor alimentare. 121

In unitidtile alimentare operatiunile de manipulare,
preparare, transport, servire si de desfacere a
alimentelor vor fi executate numai de persoane care au
efectuat controlul medical la angajare si periodic, la
unititile sanitare si in conditiile stabilite de Ministerul
Sinitini. Se excepteaza personalul zilier din unitirile
industriale care prelucreazi alimente de ongine
vegetali si plante industriale, in cazul in care acestea
sunt supuse sterilizirii termice in cursul procesulu
tehnologic.™
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MATERIAL S| METODA

Scopul acestet lucrari este interpretarea datelor de
analizi a calitinii principalelor sortimente de lapte si
derivate lactate din unititile alimentare de desfacere/
vinzare din Brasov precum si direct de la producitori,
in perioada1995-2003.

Datele au fost culese din registrele (baza de date) a
Inspectoratului de Sinitate Publici Brasov, retrospectiv
pe noui ani, pe variate sortimente de lapte si produse
lactate, analizate calitativ in laborator s prin control.
Probele de produse analizate au fost recoltate atit de la
produciton cit si din comert, alituri de unitipile de
transport si depozitare,

Recoltate si analizate conform ultimelor standarde
1in domeniu™913213 produsele luate in evidentd au fost
urmirite din punct de vedere organoleptic, fizico-
chimic si bacteriologic.

Au fost analizate in laborator in total 1322 de probe
de alimente, pe parcursul a 9 ani de zile din care toate au
fost testate In aceeasi zi de la recoltare pentru
caracteristicile organoleptice, pentru parametrii fizico-
chimici si respectiv cei bacteriologici.

REZULTATE

Din aceste date obtinute, repartizate pe categoria
Corespunzitoare si Necorespunzitoare am . dedus
urmitoarele (vezi tabelul I}

-pe intreaga perioadid de studiu, 66,26% dintre
probele testate au fost necorespunzitoare (o cifrd
reprezentativi si ridicatd), iar o 'treime au fost
corespunzitoare (din punct de vedere al tuturor
parametrilor investigati)

-separat pe categorii de analizi, din punct de
vedere organoleptic doar 9,6% din probe au fost
necorespunzitoare

99

-parametrii fizico-chimici au evidentiat o cifri de
48,48% de probe care nu corespund standardelor

-microbiologic nu erau corespunzitoare cerintelor
igienico-sanitare 45,83% dintre cele testate

-se observi ci aproape jumitate din probele testate
au fost in afara cerintelor standard de calitate a
alimentului pentru indicatorii fizico-chimici si pentru
cei bacteriologici, in schimb din punct de vedere
organoleptic majoritatea erau corespunzitoare

-prin insumare, doui treimi din sortimentele
analizate in  laborator au fost considerate
necorespunzitoare igienico-sanitar, pondere foarte
ridicati pentru aceste produse de origine animali,
perisabile si accesibile consumatorului tot timpul anului

-per total, trendul indicatorilor probelor analizate
de la un an la altul a fost variat, cu maxime de pondere
in 2001 (74,7% necorespunzitoare) st 1999 (73,7%
necorespunzitoare), iar in anul 2003 cu o scidere
importanti la 55,66 %

-evoluia pe ani a procentelor de calitate
necorespunzitoare a  alimentelor  investigate
organoleptic a fost In scidere din 1999 cu o cifri de
14,75% in 1999 fatd de 2002 cind nu am inregistrat
nici o probi pozitivi, respectiv cu o evolupie constanti
de-a lungul celor 9 ani monitorizati pentru parametrii
fizico-chimici, iar pentru indicatorni bacteriologici o
evolutie aproape de platou pentru ultimii ani i o
scidere semnificativd in 2003 (de la procentajul de
57,83% necorespunzitoare in 2001 la 22,64%)

-in ansamblu se observi o Imbunititire a calitip
alimentelor investigate in ultimii doi ani din perioada
de studiu, la toate caractenisticile de calitate evaluate.

Monitorizarea datelor pentru analizele fizico-
chimice s-a ficut pe grupe de produse, astfel din cele
1322 de probe prelevate pe parcursul pericader de
studiu au fost:

Tabelul I. Numarul de probe de produse alimentare lactate luate in evidenta (perioada 1995-2003)

Probe Perioada de studiu Total
" analizate 1995 1996 1997 1998 1999 2000 2001 2002 2003 probe
EXAMENUL ORGANOLEPTIC
PN 18 20 22 25 18 6 14 0 4 127
PC 138 210 139 151 104 94 152 105 102 1195
EXAMENUL FIZICO-CHIMIC
PN 81 94 7 72 72 50 85 57 53 641
PC 75 136 84 104 50 50 81 48 53 681
EXAMENUL BACTERIOLOGIC
PN 71 106 7 83 69 40 96 46 24 606
PC 85 124 90 93 53 60 70 59 82 716
DATE FINALE
PN M 154 100 104 90 64 124 70 59 876
PC 45 76 61 72 32 36 42 35 47 446

o  Probe necorespunzatoare = PN
e Probe corespunzitoare = PC
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-Grupa Lapte de consum: 188 probe din care, 149
cu 1,8% grisime, 39 cu 2,2-3% grisime;

-Grupa Produse lactate acide: 146 probe din care,
31 probe iaurt dietetic, 81 probe iaurt gras, 4 probe
lapte bitut, 13 probe de sana, 17 probe chefir;

-Grupa Branzeturi: 375 probe din care, 19 probe
brinzi de vaci grasi, 83 brinzi de vaci dietetici, 3
probe brinza frimintatd de oaie, 26 probe brinzi Birsa,
5 probe brinzi Cedar, 25 probe alte tipurt de brinzi, 6
probe brinzi topiti, 14 probe de cas, 28 probe de
cascaval, 93 probe telemea, 24 probe brinzj de burduf,
12 probe de urdi, 37 probe de creme;

-Grupa Unt: 82 de probe analizate din care, 58
probe de unt, 24 probe margarini;

-Grupa Smantini: 145 probe din care, 131 probe
de smintini, 14 probe de frisci;

-Grupa Lapte praf: 34 probe lapte praf;

-Grupa Inghetati: 352 probe de inghetati.

Total: 1322 probe analizate.

Pentru usuninta evaludrii am luat separat grupele
de produse lactate, caracterizate dupi toti parametrii
organoleptici, fizico-chimici si microbiologici testati,
pe toatd perioada de studiu. Dintre acestea am ales
pentru detaliere doar laptele si brinzeturile.

GRUPA ,LAPTE DE CONSUM”

Au fost prelevate si analizate 188 probe de lapte
din municipiul Brasov, din care: 149 cu 1,8% grisime,
39 de probe cu 2,2-3% grisime, iar dintre cele analizate
in laborator 5 au fost considerate necorespunzitoare
organoleptic (2,65%).

La parametrul aciditate, numirul” probelor
necorespunzitoare a fost de 2%, un procent relativ
mare, 1ar media cifrelor inregistrate a fost de 16,3 grade
Thorner (cifra standard maxim admisi fiind de 20 grade
Thorner de aciditate).

Continutul in grisime a fost in limitele perruse, in
funcue de sortiment, la 80,85% dintre probe. Densitatea
relativi a probelor de lapte de consum a avut in medie o
cifri de 1030,8 g/cm?, crescutd peste 1,029 standardul
admis, probele necorespunzitoare fiind in numir de 109
din 188 (58%).

Continutul in substante uscate negrase este de
8,78% peste nivelul STAS de 8,5%, cu 48,40% probe
necorespunzitoare.

Substantele proteice din lapte trebuie si se giseascd
peste un procent de 3,2% din total, in cazul nostru
acestea au atins o medie de 2,99 mult sub nivelul cerut
din care ca probe necorespunzitoare 46,27%.

Reactia de control a pasteurizirii a fost negativi la
100% din probele analizate, toate fiind din categoria
sorumentelor pasteurizate corect.

Indicatorii bacteriologici depistati sunt: NTG este
permis maxim in laptele de consum pani la 300.000 de
germenu aerobi mezofili/ml, in cazul de fatd o singuri
probi testatd din 188 a depisit limita admisi. Bacili
coliformi au fost depistari in 72 de probe din 188 (peste 10
bacili coliformi/100 ml lapte), cu o pondere de 38,29%
dintotal. .

Escherichia Coli, tulpina patogeni, nu ar trebui §i fie
depistati in laptele de consum pasteurizat (maxim 1

Lavinia Buvnariu, Ramona Ureche

germene/ml lapte), insi in cazul mostrelor recoltate in
Brasov pentru analize 41% erau necorespunzitoare (77
din 188) avind potential de risc infectios. Salmonella a fost
depistati intr-o probi de lapte recoltati din arealul nostru,
desi nu este permisi in laptele pasteurizat (per 25 ml).

Stafilococii coagulazo-pozitivi sunt indicatori de
igienizare, pistrare si manipulare incorecti a laptelui,
cifrele admise prin STAS fiind zero la un ml, respectiv
in perioada de studiu toate probele analizate au fost in
standarde la fel §i bacterille sulfito-reducitoare.
Bacillus cereus a fost prezent in doui probe de analizi
(limita admisi fiind de zero) respectiv 1,06%.

O singurd probi din cele 188 analizate a fost
necorespunzitoare microbiologic prin evidentierea
drojdiilor si mucegaiurilor in compozitie, aceeasi probi
fiind contaminati si cu bacili coliformi, Escherichia
Coli si stafilococi, practic prin conditii improprii de
depozitare.

Aceste date nu au prezentat variatii semnificative
de la un an la altul, in perioada studiati.

GRUPA ,BRANZETURILOR”

Au fost prelevate si analizate 375 probe de lapte
din municipiul Brasov, din care: 19 probe brinzi de
vaci grasi, 83 brinzi de vaci dietetici, 3 probe brinzi
frimintatd de oaie, 26 probe brinzi Birsa, 5 probe
brinzi Cedar, 25 probe alte tipuri de brinzi, 6 probe
brinzi topitd, 14 probe de cas, 28 probe de cascaval, 93
probe telemea, 24 probe brinzi de burduf, 12 probe de
urdd, 37 probe de creme, iar dintre cele analizate 8 au
fost considerate necorespunzitoare organoleptic
2,13%).

Calitatea brinzeturilor depinde de provenienta si
calitatea laptelui ca materie primi, dactd de
caracterigticile fizico-chimice si organoleptice ale
laptelui, de bogitia in substante utile, de calitatea
microbiologici, respectiv aptitudinile si comportamentul
laptelui la coagulare functie de reteta de preparare.

Grisimea (% din substanta uscati) variazi intre 5-
50 la brinzeturile proaspete si 40-55 la celelalte
categorii; in cazul nostru grisimea a fost in concentrati
mici, variabil functie de sortiment, iar probele de
brinzi de burduf si brinzi Birsa (13,3%) au avut cele
mai mici valori energetice de sub 5 g la 100g produs,
valori necorespunzitoare..

Parametrul substanti uscati trebuie si fie de 40-
50% la diversele tipuri de brinzi; aici 27 de probe sunt
necorespunzitoare (7,2%) avind sub nivelul STAS
amintit, cu o medie per total de 24,2% substanti uscat,
valor reduse.

Proteinele din brinzeturi trebuie si se giseasci la
un procent de 20% in medie (13-28%), in cazul nostru
acestea au atins o medie de 14,76% sub nivelul cerut,
din care ca probe necorespunzitoare am gisit cel putin
17,33% aditional la 23,2% la care nu s-a determinat
continutul proteic compozitional, insumind 40% din
sortimentele testate.

Clorura de sodiu din diversele tipuri de brinzeturi
variazi intre 1 si 4 g la 100 g produs cel mai pupin in
produsele proaspete. 2,8% este media continutului in
sare din brinzeturile analizate in laborator, respecuv
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242 (peste doui treimi) de probe sunt netestate 1 34
(9,06%) sunt peste limita admisi standard, fiind
necorespunzatoare.

Continutul energetic al brinzeturilor depinde de
raportul Intre api, substanta uscati si ponderea fiecarui
nutrient, astfel brinzeturile cu cel mai mare continut de
api sunt cele proaspete (maxim 79%), iar cel mai scizut
- brinzeturile cu pasti presati, coaptd (35%).
Parametrul continutului de api in lotul de probe
analizate a fost In medie de 58,90%, respectiv 233
(62,3%) probe netestate iar din cele analizate peste un
sfert fiind necorespunzitoare printr-un continut prea
mare in apd.

Nu se admite adiugarea in brinzeturi de substante
grase, amidonoase, de conservanti sau coloranp.
Metalele toxice : Pb, Cd, Cu, Zn, Sn nu au fost testate in
judetul nostru.

Se cere pentru brinzeturi ca bacteriile patogene si
fie lipsd la fel si numirul total de germeni mezofili per
mg, iar bacteriile coliforme permise la maxim 100 la
100 mg. 30 de probe din 375 (8%) au fost
necorespunzitoare pentru NTG, 134 de probe depisite
prin continutul in coliformi (35,73%), 70 probe
incircate cu Escherichia Coli peste nivel (18,66%),
Salmonella  (absent/25g produs) doui probe
necorespunzitoare (0,53%), stafilococii au fost prezenti
in 57 de probe peste maxima admisi (15,2%),
mucegaiurile au dat 37,06% probe necorespunzitoare
microbiologic.

CONCLUZII

Pe baza datelor furnizate de Laboratorul de chimie
sanitara a Directiei de Sinitate Publica Judeteani din
Brasov, rezultd ci existi lipsi de aparaturd pentru-a
analiza metalele grele din produsele lactate conform
cerintelor metodologiei transmise.

In ceea ce priveste testelc de salubritate, se impune
o mai atentd supraveghere a calititii nutritive si//a
contamindrii microbiologice a Iaptelm s1 produselor
lactate, respectarea normelor sanitare de citre
producitori §si comerciant, pentru profilaxia
imbolnivirilor in rindul populagiei.

La fel ca si in ceilalti ani, parametrii densitate,
substanti uscati negrasi si substante proteicele sunt sub
nivelul cerintelor din Ordinul nr.230/457/76/2002 a
MAAP, MS s1 ANPC s a standardului (densitate
1028,57 fara de 1029,0, s.u.n. 8,37% fatd de 8,5 %,
substante proteice 3,05% fati de 3,2%).

Rezultd cd materia primi este necorespunzitoare sau
se intimpina greutdt in procesul tehnologic. Se constati ci
la produsele 1aurt natur s1 sméntini se foloseste amidon
(7,9%, respectiv 4,16%). Se impune suphmentar sianaliza
contaminantilor din aceste produse.

Cifric:

-pe intreaga perioadi de studiu, 66,26% dintre
probele testate au fost necorespunzitoare (o cifrd
reprezentativi $i ridicatd), din punct de vedere al tuturor
parametnlor investigati

-separat pe categorii de analizi, din punct de
vedere organoleptic doar 9,6% din probe au fost
necorespunzitoare

-parametrit fizico-chimici au evidentiat o cifri de
48,48% de probe care nu corespund standardelor,

-microbiologic nu erau corespunzitoare cerintelor
igienico-sanitare 45,83% dintre cele testate

-per total, trendul indicatonlor probelor analizate
de la un an la altul a fost variat, cu maxime de pondere
in 2001 (74,7% necorespunzitoare) 51 1999 (73,7%
necorespunzitoare), iar in anul 2003 cu o scidere
importanti la 55,66%

-evolupa pe ani a procentelor de calitate ne-
corespunzitoare a alimentelor investigate organoleptic
a fost in scidere din 1999 cu o cifrd de 14,75% in 1999
fatd de 2002 cind nu am inregistrat nici o probi
pozitivi, respectiv cu o evolutie constanti de-a lungul
celor 9 ami monitorizati pentru parametni fizico-
chimici, iar pentru indicatorii bacteriologici o evolugie
aproape de platou pentru ultimii ani si o scidere
semnificativi in 2003 (de la procentajul de 57,83%
necorespunzitoare in 2001 la 22,64%).

Avind in vedere complexitatea sistemului de
alimentatie, se pune intrebarea ce trebuie sa facem
pentru a reduce riscul imbolnivinilor:

-trebuie asigurati siguranta alimentului, prin
implementarea sistemului HACCP (Hazard Analysis
and Critical Control Points) - de Analizi a Riscurilor st
Punctelor Critice de Control

-identificarea si  1Inregistrarea  problemelor
referitoare la produse, procese tehnologice de productie
sisistemul HACCP.

-initierea actiunilor necesare si tinerea sub control
a produselor pe parcursul remedierii deficientelor sau
conditiilor necorespunzitoare cu privire la siguranta
produselor alimentare

-stimularea actiunilor necesare pentru a preveni
aparitia-neconformititilor legate de produse, procese
sau sistemul HACCP.

-ca parte a sistemului HACCP se cere
implementarea masurilor de GMP (Bune Pracuci in
Productie), misuri preventive vizind condiuile de
organizare interni §i externi in scopul reducerii
probabilititii de contaminare a produselor alimentare
din surse interne sau externe.

Recomandim :

-Sintetizarea datelor primite pe produse sau grupe
de produse, calculindu-se si media probelor analizate
fizico-chimic.

-Analizarea produsului prelevat la toti parametrii
conform metodologiei de lucru.

-fncadrarea produsului in specificatia tehnici pe
produs.

-Transmiterea separati a probele prelevate din
productie, fatd de cele din desfacere.

-Efectuarea totalului testelor de
prelevate.

-Toate judetele si transmiti datele cerute in scopul
obtinerii unel monitoriziri nationale corecte a laptelu1

salubritate
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si produselor lactate din punct de vedere al
caracteristicilor nutritionale i contaminirii cu metale

-Considerim ci este necesar ca laboratoarele de
determiniri fizico-chimice si acorde mai multi atentie
analizei complete a produselor prelevate.
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Elemente ecocardiografice in evolutia bolnavilor cu
infarct miocardic acut si diabet zaharat

Mihaela Opris, Voichita Sirbu, Adriana Mitre,[C. Georgescul

Studiul isi propune urmarirea evolutiei bolnavilor cu infarct
miocardic acut si diabet zaharat, comparativ cu cei fara diabet
zaharat din punct de vedere al dilatarii ventriculului stang,
aparitiei anevrismului ventricular, al fractiei de ejectie globale.
Material si metoda. Am examinat ecocardiografic transtoracic
512 bolnavi cu infarct miocardic acut in timpul fazei acute la
externare si la 3 luni.Lotul studiat a curprins 123 diabetici si
389 nediabetici, fiecare grup la randul sau fiind divizat in
subgrupuri in functie de diametrul telediastolic al
venticulului stang, fractia de ejectie globala, tulburarile
segmentare de cinetica si prezenta anevrismului ventricular.
Rezultate.In grupul pacientilor cu diabet zaharat, atat la
externare cat si la 3 luni s-a constatat incidenta crescuta a
tulburarilor segmentare de cineticd de tip achinezie, a
anevrismului ventricular precum $i valori crescute ale
diametrului telediastolic al ventriculului stang, cu fractie de
ejectie scazutd, comparativ cu grupul pacientilor nediabetici,
desi in timpul fazei acute nu au existat diferente
semnificative statistic in urmarirea acelorasi parametri.
Concluzii.ln consens cu datele din literaturd, diabetul
zaharat este un factor de risc independent care influenteaza
nefavorabil evolutia si prognosticul infarctului miocardic;
din datele colectate de noi, desi In faza acuta dimensiunile
ventriculului stdng si functia sistolicd sunt comparabile la
cele doua grupuri, bolnavii diabetici evolueaza cu dilatare
de ventricul stang, fractie de ejectie mai scazuta,
mentinerea tulburarilor segmentare de tip achinetic si
tendinta de formare de anevrisme ventriculare.

Cuvinte cheie: infarct miocardic acut, diabet zaharat,
insuficientd cardiaca

The purpose of this study is to follow up the evolution
of acute myocardial infarction patients with and without
diabetes mellitus, by assessing the global ejection frac-
tion, left ventricular size and the developement of ven-
tricular aneurysm.

Methods.Thranstoracic echocardiographic exams were
performed in 512 patients with acute myocardial infarc-
tion during the acute phase, on discharge at 3 months, 6
months and one year. 123 were diabetics and 389 non-
diabetics, each group being divided according to left
ventricle size, global ejection fraction, wall motion dis-
turbances and the presence of ventricular aneurysm.
Results.In the group of diabetic patients we found an in-
creased incidence of segmental wall motion distur-
bances, mostly akinesia, the presence of ventricular an-
eurysm and of enlarged left ventricular diameter with low
ejection fraction, compared with non-diabetic patients,
altough in the acute phase there were no significant dif-
ferences within the same parameters.

Conclusions.As in other studies, diabetes mellitus is an
independent risk factor that has a negative effect on the
outcome and prognosis of patients with acute myocar-
dial infarction, from our data, though in acute phase the
left ventricular size and systolic function are comparable
in diabetic and non-diabetic patients, the former pre-
sented enlarged left ventricle with low ejection fraction,
wall motion disturbances and tendency of ventricular
aneurysm formation.

Key words: acute myocardial infarction, diabetes melli-
tus, cardiac failure

-Dxabetul zaharat este un factor de risc
cardiovascular major, independent de alti factori de risc.
S-a constatat ci riscul coronarian al unui pacient
diabetic este similar cu cel al unui pacient nondiabetic
de aceeasi virsti, cu un infarct miocardic in antecedente.
La bolnavii diabetici riscul anual absolut de evenimente
coronariene fatale si nonfatale este de 2-5%; citeva
studii epidemiologice au ardtat ci 15-20% din pacientui
cu sindrom coronarian acut au un istoric documentat de
diabet zaharat in momentul prezentirii pentru accident
coronarian acut.***® Ca s in rindul populatier
generale, la diabetici, infarctul miocardic ramine
apanajul virstei de peste 40 ani. In grupa diabeticilor de

Disciplina Medicald IV, Universitatea de Medicind si Farmacie din
Targu-Mures
Adresd pentru coresponden[é: institutul de Boli Cardiovasculare si
Transplant, Clinica de Cardiologie Adulti, Strada Gh. Marinescu nr 50,
Targu-Mures

virsti tiniri, incidenta infarctului miocardic acut
(IMA) este mai mare comparativ cu nondiabeticii.**

Incidenta infarctului miocardic la diabetici nu
depinde de tipul tratamentului antidiabetic ci mai
degrabi de dezechilibrul metabolic si de vechimea
diabetului zaharat. 32142

Producerea infarctului miocardic acut la diabetici
are implicatii metabolice importante: stimularea
simpatici excesivi, cu cresterea productier de
catecolamine, sciderea secretiei de insulini,
hiperproductie de cortizol si glucagon, cresterea
productiei de acizi grasi liberi, accentuarea
glicogenolizei si frecvent cetoacidoza diabetici.
Complicatiile metabolice acute ale diabetului zaharat
au efecte adverse importante asupra evolutiei “si
tratamentulut infarctului miocardic la acest segment de
pacien;i.)i.z‘?.nl),lo
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MATERIAL S1 METODA

Studiu prospectiv a 516 pacienti cu IMA internati
in Clinica de Cardiologie Adulgi, Institutul de Boli
Cardiovasculare si Transplant Targu Mures in perioada
01 ianuarie 1999 - 31 decembrie 2002.

Am inclus in lotul studiat pacienti aflati la primul
episod de accident coronarian acut. Am exclus pacientii
cu valvulopatii, cardiomiopatii secundar valvulare si de
alti etiologie in afard de cea hipertensivi, precum si cei
care au decedat in umpul studiului.

Am examinat ecocardiografic transtoracic pacientii
selectati si am corelat parametni ecocardiografici cu
date clinice in scopul gisirii de corelatii utile privind
evolupia si prognosticul postinfarct miocardic acut.

Din cei 512 pacienti 302 au fost examinapi
ecocardiografic in urgenti, inainte de instituirea
tratamentului pentru infarct miocardic acut.

Toti pacientii au fost examinati ecocardiografic la
externare, 499 la 3 luni, 494 la 6 luni s1492la 1 andela
accidentul coronarian acut.

Am examinat ecocardiografic transtoracic paciengii
utilizind un ecocardiograf Vingmed CFM 700 cu sondi
de 3,5 MHz, M-mode, bidimensional, doppler spectral
si color.

Am misurat dimenstunile ventriculului sting,
grosimea peretilor si am apreciat fractia de ejectie a
ventricului sting, functia diastolici, tulburirile de
cinetici segmentare ale peretilor ventriculan,
regurgitirile  valvulare, tromboza /intracavitari,
prezenta anevrismului ventricular, alte complicarii
mecanice.

In baza de studiu am introdus ca date de referinti
ecocardiografice:

-diametrul telediastolic al VS

-grosimea septului interventricular

-grosimea peretelui posterior al VS

-fracia de ejectie globali

-tulburiri segmentare de kinetici parietali

-prezenta insuficientei mitrale

-prezenta anevrismului ventricular

-prezenta trombozel intracavitare

-disfunctia diastolici de VS

Diametrul telediastolic al VS, grosimea septului
interventricular si a peretelui posterior au fost
determinate in M-mode, sectiunea parasternali
longitudinali dupi ghidurile Societitii Americane de
Ecocardiografie Am evaluat diametrul telediastolic al
ventriculului sting ca fiind in limite normale pina la
valoarea de 58 mm, iar ca si criteriu de hipertrofig
ventriculari stingi grosimea peretilor ventriculului
sting de peste 12 mm. .

Fractia de ejectie globali, expresie a functiei
sistolice a VS, a fost determinatd bidimensional prin
metoda Simpson si estimare vizuali.

Ecografia bidimensionala, corelati cu doppl'exf
spectral si color au stat la baza evaludru funcgiel
diastolice si complicatiilor post infarct. Disfunctia
diastolici a ventriculului stang a fost apreciatd dupd
ghidul Grupului European de Studiu al Insuficientei
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cardiace diastolice folosind studiul fluxului mitral, al
raportulus E/A.

Datele ecocardiografice au fost completate cu date
clinice, pentru a obtine corelatii utile privind
prognosticul si evolutia pacientilor si pentru a sesiza
aspecte pariiculare legate de virstd, sex, localizarea
infarctului, prezenta a mai mult de trei factori de risc
cardiovascular, cu atentie deosebita asupra asocierii
hipertensiunii arteriale si/sau diabetului zaharat.

Pentru prelucrarea statistici a datelor am utilizat
testul CHI s1 testul Student.

REZULTATE $i DISCUTII

Lotul studiat a fost impirtit in doud subgrupurni in
functie de prezenta diabetului zaharat, 123 de diabetici
(24%) si 389 fird diabet zaharat, repartizani dupi grupe
de vérsti dupi cum este redat in figura 1.

Mfira DZ
0oz

numdr pacient) %

4165 peste §5
virstk (anl)

Figura 1. Repartitia pe grupe de varsta a lotului studiat
p=0,676

Nu am constatat in studiul nostru o legituri,
statistic semnificativi intre grupele de varsti, topografia
infarctului / miocardic acut si prezenta diabetului
zaharat (Tabelul T, p=0,32).

Tabelul I.

Topografie Diabet zaharat Valori estimate
IMA Da Nu Total Da Nu
nonQ 9 31 40 9,63855 30,3614
Anterior 63 169 232 55,9036 176,096
posterior- g 178 226 54,4578 171,542

inferior
Total 120 378 498

Examinarea ecocardiografici in urgentd a decelat,
in grupul pacientilor diabetici hipertrofie ventriculari
stinga (sept interventricular §i perete posterior cu
diametrul de peste 12 mm), situatie datorati asocierii
frecvente a hipertensiunii arteriale. Au fost examinari in
urgenti, inaintea instituirii tratamentului 299 pacienti
dintre care 59 diabetici. In subgrupul de diabetici 27
pacienti (45,76%) au avut septul interventricular cu
grosime de peste 12 mm. In subgrupul pacientilor fari
diabet zaharat (240) 68 (28%) au inregistrat grosimea
septului interventricular peste 12 mm, diferenta intre
cele doui grupuri fiind statistic semnificativd.
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(p=0,009). Peretele posterior al ventriculului sting a
avut grosime de peste 12 mm la 29 pacienti diabetici
(49%) si 68 nediabetici (28%), diferentd de asemenea
statistic semnificativi (p=0,002).

n ceea ce priveste dimensiunile ventriculului sting
(diametrul telediastolic) in urgenti nu am remarcat
diferente intre cele doui loturi: am gisit diametrul
telediastolic de peste 58 mm la 12 pacienti diabetict
(20%) i 35 nediabetici (14,6%), firi diferenti statistic
semnificativi. (p=0,27).

Dimensiunile VS la externare, 3 luni, 6 lun, 1 an de
la accidentul coronarian acut sunt semnificativ mai mari
la bolnavii diabetici in comparatie cu cei nediabetici.

La externarea dupi accidentul coronarian acut din
ce1 516 bolnavi 123 au fost diabetici si 389 firi diabet..
in subgrupul cu diabet 40 (32,5%) au avut diametral
telediastolic al ventriculului stang peste 58 mm in nmp
ce In grupul celor firi diabet numai 73 (18,7%),
diferenti statistic semnificativid (p=0,001). Diferenta se
mentine statistic semnificativi §i la examinarea
ecocardiografici la 3 luny, 6 luni, 1 an ¢ind am gisit
urmitoarea distributie a bolnavilor cu diametru
telediastolic al ventriculului sting peste 58 mm:

-3 luni 499 bolnavi examinati, 120 diabetici, 379
firi diabet: 49 (40,8%) dintre bolnavii diabetici si-85
(22,4%) din celilalt subgrup (p<0,01).

- 6 luni 494 bolnavi examinati, 118 diabetici, 376
firi diabet: 51 (43%) respectiv 86 (22,8%) (p<0,01).

- 1 an: 492 bolnavi examinati 118 cu diabet, 374
fird diabet: 53 (44,9%) respectiv 88 (23,5%) (p<0,01).

Fractia de ejectie globald a ventriculului sting la
examinarea ecocardiografici de urgentd este cu valori
asemninitoare in lotul de diabetici comparativcu ceilal
pacienti, ins3 evolueazi cu valori semnificativ statistic
mai scizute la lotul de diabetici, diferenti sesizabilila
externarea bolnavilor si care se mentine la 3, 6 luni si
respectiv 1 an de la externare.

n urgentd din cer 299 bolnavi examinap (59
diabetici, 240 firi diabet) in subgrupul cu diabet 8
(13,5%) au avut fractia de ejectie sub 35%, 46 (77%)
36-50%, 5 (8,4%) peste 50% iar in subgrupul firi
diabet 30 (12,5%) sub 35%, 169 (70,4%) 36-50% si 41

-(17%) peste 50% fira diferente statistic semnificative
intre cele doui grupuri (p=C,25).

Fractie d¢ ejectia {%) VS 1a astemare

Numar pacienti %

Figura 2. Fractia de ejectie (%) VS la externare

La externare (512 pacienti examinati, 123 diabetici
si 240 firi diabet) In primul subgrup: 17 (13%) sub
35%, 82 (66,66%) 36-50%, 24 (19,5%) peste 50 % fati
de 23 (5,91%) sub 35%, 211 (54,2%) 36-50% si 155
(39,8%) peste 50%. Diferenta este statistic
semnificativd, p< 0, 01 (Figura 2).

La examinarea la 3 luni (499 bolnavi, 120 diabetici
si 379 firi diabet) repartipa bolnavilor diabetici in
tunctie de fractia de ejectie a ventriculului sting a fost
urmitoarea:11 (9%) sub 35%, 76 (63,33%) 36-50%, 33
(27,5%) peste 50% iar in celilalt subgrup: 17 (4,4%)
sub 35%, 175 (46,16%) 36-50% si 187 (49,34%) peste
50%, diferenti statistic semnificativi, p<0,01.

La 6 luni (494 bolnavi examinag, 118 diaberici si
376 firi diabet) in primul subgrup: 10 (8,47%) sub
35%, 73 (61,86%) 36-50%, 35 (29,66%) peste 50% si
in al doilea subgrup: 15 (3,98%) sub 35%, 165
(43,88%) 36-50%, 196 (52,12%) peste 50%, diferenti
statistic semnificativi, p<0,01.

La 1 an (492 bolnavi examinati, 118 diabetici, 374
fird diabet) in primul subgrup: 11 (9,3%) sub 35%, 71
(60,16%) 36-50%, 36 (30,5%) peste 50% comparativ cu 13
(3,47%) sub 35%, 167 (44,65%) 36-50%, 194 (51,87%)
peste 50%, diferenti statistic semnificativi, p<0,01.

Examinarea ecocardiografici de urgentd deceleazi
prevalenti aseminitoare a tulburdrilor segmenatre de
cineticd in ambele subgrupuri de pacienti (diabetici i

nediabetici) (Tabelul I1).

Tabelul 1. Tulburari segmentare de cinetica - echo -

urgenta
02 same | hodeae  ddwese  nimic | Total
48 13 1 1
Da  7a57%) (22,03%) (1,69%) (169%) >
177 54 2 6
NU 0 605%)  (22,50%) (0.83%)  (25%) 259
Total~ 221 67 3 7 298

p=0,9214331

La externare, 3 luni, 6 luni, 1an un procent foarte
mic dintre bolnavii diabetici nu prezinti tulburdri
segmentare de cineticd, desi mirimea infarctului
miocardic, localizarea acestuia, regimul terapeutic au
fost aseminitoare in ambele subgrupuri studiate
(Tabelul I11, IV).

Disfunctia diastolici este marcati de aceeasi
evolutie: prezentd la examinarea ecocardiografici in
urgenti in aceeasi proportie in ambele subgrupuri, insi
ulterior, semnificativ statistic in proportie mai mare la
diabetici, atat la externare cit si la 3, 6 luni, respectiv 1
an. Examenul ecocardiografic in urgenti (299 bolnavi
examinati, 59 diabetici, 240 firi diabet zaharat) a decelat
disfunctie diastolicd la 55 bolnavi din primul grup
(93,22%) si 221 (92,08%) din al doilea grup diferentd
statistic nesemnificativi (p=0,76). Ecocardiografia la 3
luni giseste o proportie semnificativ mai mare a
bolnavilor diabetici comparativ cu cei firi diabet zaharat
cu disfunctie diastolici: 95 (79,16%) respectiv 251
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Tabelul 1. Tulburari segmentare de cinetica - echo - externare

D2 akinezie hipokinezie diskinezie nimic Total
Da 34 (27,64%) 70 {56,31%) 16 (13%) 3(2,43%) 123
Nu 69 (17,82%) 280 (72,35%) 15 (3,87%) 23 (5,94%) 387
Total 103 350 3N 26 510
p=0,0000456103

Tabelul IV. Tulburari segmentare de cinetica - echo - peste 1 an
D2 Akinezie Hipokinezie Diskinezie Nimic Total
Da 27 (22,88%) 65 (55,08%) 15(12,71%) 11 (8,32%) 118
Nu 30 (8,15%) 201 (54,61%) 34 (3,23%) 103 (27,98%) 368
Total 57 266 49 114 486
p=9,039E-07

(66,22%), diferentd statistic semnificativi (p=0,007).
Cifrele prezinti valori aseminitoare la examenul
ecocardiografic de la 6 luni §i un an, diferenta fiind
statistic semnificativi.

Insuficienta mitrald ischemicd, decelati in timpul
fazei acute ( in timpul spitalizirii pentru infarct
miocardic) a fost prezenti la un numir mare de bolnavi
diabetici (51,35%), cu diferenti statistic semnificativi
(p=0,0002) fati de celilalt grup studiat(28,88%),
diferenti care se mentine pe tot parcursul studiului dupi
cum urmeazi: 42,5% fati de 21,10% la 3 luni, 44,91%
comparativ cu 21,54% la 6 luni si 44,06% respectiv
21,56% la 1 an.

Anevrismul de ventricul stang afost pus in evidenti
la 35, 83% dintre bolnavii diabetici sila 16,09% la
bolnavii firdi diabet zaharar, diferenti statistic
semnificativi (p<0,01).

Am decelat tromboza intracavitard (tromb in
ventriculul sting) pe parcursul urmiririi evolutiei
bolnavilor inclugi in studiu la 8,13% dintre bolnavii
diabetici, comparativ cu 1,56% la nediabetici, diferenti,
de asemenea statistic semnificativi (p=0,0002).

Datele  ecocardiografice s-au  corelat cu
simptomatologia clinici, fenomenele de insuficenta
cardiacd fiind prezente preponderent la bolnavii
diabetici. Au prezentat insuficientd cardiacd in timpul
spitalizdrii pentru infarct miocardic acut 58,53% dintre
bolnavii diabetici si 31,7 % dintre bolnavii fira diabet
zaharat, diferentd statistic semnificauvi (p<0,01).

Diferenta se mentine statistic semnificativid la 3
luni { 57,62% - 29,13%), 6 luni ( 59,64% - 29,09%) s1 1
an (60,34% -29,54%).

n prezent numirul bolnavilor diabetici creste
dramatic, mai ales al celor cu tip 2 (sau non-insulino-
necesitant) care reprezinti aproximativ. 90% din
populana diabetici. ?n tipul 2 de diabet manifestirile
aterosclerozei sunt prezente frecvent in momentul
diagnosticului. Un studiu recent relevi ci un bolnav cu
diabet are acelasi risc cardiovascular ca si un nediabetic
cu un infarct miocardic in antecedente.'s3%!*7

Mar mult decit atdt, paciengii cu diabet nu au
inregistrat rata de raducere a mortalititii observate in
populatia nediabeticd 2325

Prevalenta diabeticilor in  studiul nostru a fost
gisiti de 24% aseminitor cu datele din literaturi (care
indici 20-25%).

Asa cum se stie, insi adevirata prevalenti este cu
mult mai mare. Un studiu recent care a utilizat testul
oral al tolerantei la glucozi la pacientii care au suferit
un infarct miocardic, a demonstrat ¢ numai o treime
dintre bolnavi au avut un test normal de toleranti la
glucozi [a 3 luni de la un infarct miocardic #2s33%021.2

Diabetul si rezistenta la insulini sunt factori de risc
majori pentru sindroamele coronariene.'?

Toleranta anormali la glucozi, descoperiti inainte
de internarea pentru accident coronarian acut include
pacientul respectiv in grupa de risc fnalt pentru
evenimente cardiovasculare. 13

Diabetul are un impact mai mare asupra incidentei
insuficientei 'cardiace congestive decit asupra bolii
coronariene.”*>  'Caracteristicile  diabetului  sunt
afectarea coronanand mai difuzd, o implicare mai mare
a vaselor de calibru mic si microanevrismelor. 4. 2¢

Hipertensiunea arteriali apare mai frecvent la
diabetici decit la nediabetici si are o contributie majori
la-producerea bolilor cardiovasculare la acesti paciengi.
Fumatul si cresterile chiar moderate ale tensiunii arteriale
si lipidelor plasmatice trebuie abordate mai intensiv la
pacientii diabetici decit la cei nediabetici.?" 131912

Multi ani s-a crezut ci diabeticii au o frecventd mai
mare a infarctelor miocardice silentioase decit
nediabeticii.?®®¢ Mai recent aceasti opinie s-a modificat.
Dupi 30 de aru de urmirire in studiul Framingham nu
s-a aritat o incidenti mai mare a infarctului miocardic
nerecunoscut la diabetici.

Citiva factori contribute la cresterea mortalitipi la
pacientul diabetic cu infarct miocardic acut. Mirimea
infarctului tinde si fie mai mare la diabetici, care au o
frecventi mai mare a insuficientei cardiace congestive si
a socului decit nediabeticii, in plus pacientul se afld
deseori fintr-o stare metabolici precari dati de
dificultatea de a ajusta terapia insulinici pentru a
preveni cetoacidoza fir a precipita hipoglicemia »*1%?
De asemenea supravietuirea dupd infarct este mai
scizuti decit la nediabetici, rata mortalititii fiind de
pini la 25% in primul an dupi infarct. #2114
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Existi o mare probabilitate de coexistenti a
diabetului zaharat si a unei cardiomiopatii.*¢* Au fost
raportate dovezi care sustin existenta cardiomiopatiei
chiar si la copiii cu diabet zaharat. A fost observatd
disfunctie atdu sistolici cit si diastolici.

Procentul bolnavilor diabetici a fost de 24% in
lotul studiat. Parametrii ecocardiografici corelati cu
datele clinice au evidentiat evolutia diferiti a bolnavilor
diabetici, dovedind, lucru bine cunoscut ci diabetul
zaharat inriutiteste evolutia §i prognosticul bolnavilor
cu infarct miocardic acut.

Din punct de vedere al topografiei infarctului
miocardic nu am inregistrat diferente statistic
semnificatice intre celedoui subgrupuri, in schimb s-a
constat prevalenti crescuti a diabetului zaharat la
femei, dupi cum este bine cunoscut: 30,93% comparativ
cu 21,44% la birbay.

Examenul ecocardiografic in urgenti a decelat
valori ale diametrului telediastolic al ventriculului sting,
fractie de ejectie, tulburin segmentare de cinetici firi
diferente semmuficative statistic comparativ cu subgrupul
bolnavilor nediabetici:20% dintre bolnavii diabetici au
avut VS cu diametrul telediastolic de peste 58 mm,
comparativ cu 14,6%.In subgrupul firi diabet zaharat.
Ca o consecinti a asocierii frecvente a hipertensiunii
arteriale la bolnavii diabetici am constatat_prezenta
hiupertrofiei de ventricul sting, obiectivati prin grosime
de peste 12 mm a septului interventricular si peretelu
posterior al ventriculului sting la 54% dintre diabetici
comparativ cu 28% in celilalt subgrup.

Fracpa de ejectie globali in urgentd a avut valori
aseminitoare in cele doai subgrupun dupi cum urmeazi:
in grupul cu diabet zaharat:13,5% sub 35%, 77% 36~
50%, 8,4% peste 50%; grupul firi diabet zaharat: 12,5%
sub 35%, 70,4% 36-50%, 17 % peste 50%.

Tulburirile segmentare de cinetici nu au fost
diferite senmnificativ  stauistic intre cele  doui
subgrupuri la examinarea ecocardiografici in urgenti la
bonavii cu diabet zaharat (akinezie 74,57%,
hipokinezie 22,03%, diskinezie 1,69%) comparativ cu
celilalt subgrup (akinezie 74,05%, hipokinezie
22,59%, diskinezie 0,83%)

Disfunctia diastolici a fost decelati la examenul
ecocardiografic in urgenti la 93,22% la bolnavii cu
diabet zahart i 1a92,08% in grupul firi diabet.

Examenul ecocardiografic la externare dupi
accidentul coronarian acut a departajat cele doui
subgrupuri  existind  deja  diferente  statustic
semnificative Intre parametrii ecocardiografici, dupi
cum este ilustrat in tabelul V.

Diferentele s-au menginut statistic semnifecative si
la examinarea ecocardiografici la 3 luni, 6 luni, 1 an..

CONCLUZII

-Comparativ cu subgrupul pacientilor nediabetici
din lotul studiat dimensiunile infarctului miocardic,
fractia de ejecte globali, tulburirle segmentare de
cinetici, disfunctia  diastolici la  examinarea
ecocardiografici in urgenti nu prezinti diferente
statistic semnificative

Tabelul V. Rezultatele examenului ecocardiografic
la externare

Diabet Fara diabet
zaharat (% zaharat {%
pacienti) pacienti)

Diametru  telediastolic 32,5 18,7
VS peste 58 mm
FE % globaia sub 35% 13 5,91
Akinezie 27,64 17,82
Hipokinezie 22,03 22,59
Diskinezie 1,69 0,83
Disfunctie diastolica 79,16 66,22

-Bolnavii diabetici prezinti in evolugie ventricul
sting cu diametru telediastolic peste valorile normale la
externare, 3 luni, 6 luni, 1 an

-Tulburirile segmentare de cinetici de tp
hipokinezie si diskinezie sunt prezente in proporm
aseminitoare in cele doui subgrupuri atit la
examinarea in fazi acutd cit si In evolugie la 3 luni, 6
luni, 1 an

-Tulburiri segmentare de cinetici de tip akinezie
sunt persistente, cu diferentd statistic semnificativi
comparativ cu subgrupul de nondiabetici

-Proportia pacientilor cu fractie de ejecie globali
sever deprimatd (sub 35%) atit in urgengi cit si in
evolutie - este mai mare comparativ cu bolnavii firi
diabet zaharat

-Disfunctia diastolici este prezenti intr-o prportie
semnificativ. mai mare la bolnavii diabetici la
examinarea la ‘externare, 3 luni, 6 luni, 1 an desi
examenul ecocardiografic in urgenti o deceleazi in
proporti aseminitoare in cele doud subgrupuri

-PersiStenta tulburirilor segmentare de cinetici de
tip akinezie, precum si fractia de ejectie globald scizuti,
dimensiunile ‘mai mari ale ventriculului sting
determini formarea mai frecvent la bolnavii diabetici a
anevrismului  de ventricul sting s trombozei
intracavitare.

-Depistarea insuficientel mitrale ischemice in faza
acuti de evolutie a infarctului miocardic la un numir
semnificativ _mai mare din subgrupul bolnavilor
diabetici reprezintd un factor de prognostic nefavorabil

Examenul ecocardiografic In urgenti si in evolutie
reprezinti o metodi neinvazivi, usor de abordat de
cardiologi care poate decela timpuriu semnele de
insuficientd cardiaci (fractia de ejectie scizuti,
disfunctia diastolici) apirute inaintea manifestirilor
clinice, permitind astfel instituirea precoce a terapiei
adecvate.
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Doze repetate de corticosteroizi antenatal: rezultate
neonatale

B. Szab¢, JA. Kiss, F. Rozsnyai, L. Puscasiu, Katalin Bereczki, M. Capilna

Daca in prezent existd un consens cvasi-acceptat privind
efectele benefice ale administrarii antenatale ale
administrarii  de corticosteroizi pentru accelerarea
maturarii pulmonare a fetilor ndscuti prematur nu acelasi
lucru este valabil cind este vorba de efectul dozelor
repetate de corticosteroizi administrate mamelor care nu
au nascut dar sunt in continuare cu risc de nastere
prematura. Scopul studiului nostru este de a evalua
efectele dozelor de betametazonad retetate la 7 zile la
pacientele care nu au nascut, comparativ cu efectele
dozelor unice, asupra nou-nascutilor prematuri.

Fard a inregistra efecte secundare remarcabile se poate
afirma ca dozele repetate de betametazona au efect
favorabil asupra prognosticului neonatal al nou-
nascutilor prematuri.

Cuvinte cheie: doze repetate de corticosteroizi antenatal,
rezultate neonatale

Despite a large consensus about beneficial effect of ante-
natal corticoterapy in the acceleration of pulmonary
maturation debate continues about the beneficial effects
of repeat courses of antenatal for women at risk of
preterm birth. Our study evaluate the neonatal effects of
repeated doses of betamethazone administrated to pa-
tients at risk to develop respiratory distress syndrome,
comparated with sigle dose administration. Repeated
doses of betamethazone still have favourable effects on
preterm delivred babyes without any advers outcome.
Key words: multiple courses of maternal antenatal corti-
costeroids, neonatal outcome

Smdromul de detresi respiratorie. (SDR) a
prematurilor este cea mai frecventd complicatie, fiind
definit ca un tablou clinic al deficientei de surfactant
care apare la prematuri cu absenta altor malformatii
(hipoplazie pulmonari, hernie diafragmatici) astfel
incit necesiti ventilare asistatd; avind modificir
radiografice caracteristice. Sinteza de surfactant de citre
pneumocitele tip 11 incepe in siptimina 22-24 a vietii
intrauterine, fiind rezultatul hormonilor steroizi din
glanda suprarenali fetali. Fibroblastii pulmonari
produc fibroblast pneumocytic factor (FPF) care
stimuleazd celulele alveolare de tip II care produc
surfactant sub acriunea enzimei cholyne phosphat
cytidyltransferase (CP-CYT). Acest tip de surfactant se
degradeazd mai usor la acidozi, hipoxie, colaps cardio-
vascular, hipoglicemie si hipotermie, spre deosebire de
surfactantul functional i stabil, a cirel sintezi incepe
dupi siptimina 34, cu turnover de aproximativ 14 ore.

Administarea corticosteroizilor la femeile gravide
cu risc de nastere prematuri, gravide fird patologie cu
risc de nastere prematuri, gravide cu membrane rupte
prematur, gravide cu patologie preexistentd sarcinii sau

Clinica Obstetrica-Ginecologie |,
Farmacie TArgu-Mures

Adresa de corespondenta: Dr. Szab6 B., Disciplina de Farmacologie,
Universitatea de Medicind si Farmacie, str. Gh.Marinescu 38, 540139

Universitatea de Medicind si

apiruti in timpul ei (diabet, hipertensiune} reduce
severitatea SDR. Ca s1 terapie se practic inci din 1972
de la lucririle de pionierat incepute de Liggins si
Howie care au demonstrat reducerea semnificativi a
SDR la nou-niscutii prematuri ai ciror mame au primit
prenatal corticosteroizi.*

La gravidele care nu au niscut dar au in
continuare risc de nastere prematuri este o practicd deja

comuni administrarea repetati a dozelor de
corticosteroizi la fiecare 7-10 zile.!
Siguranta  terapiei repetate prenatale cu

corticosteroizi comporti multe dezbateri in literatura
de specialitate datoritd observatiilor retrospecuve din
care reies variate efecte materne si fetale. Cele materne
sunt legate de alterarea reglirn  glicemiet,
supraincircarea circulatier in asociere cu tratament
tocolitic, cresterea tranzitorie a resorbtiei osoase,
osteonecroza capului femural, edemul pulmonar,
exacerbarea hipertensiunii arteriale precum si cresterea
riscului septic. La nou niscuti expunerea antenatali la
doze multiple de corticosteroizi duce la cresterea
nivelului seric al cortizolului sugerat de afectarea
axului  hipofizo-suprarenahan,  cardiomiopate
hipertrofici tranzitorie si retard de crestere
intrauterini.*®
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Atit betametazona cit 51 dexametazona traverseazi
placenta fird a fi inactivate de citre enzimele
placentare. Singura diferenti intre cele doui molecule
este orientarea grupului metil in pozitia 16 fiind foarte
greu de crezut faptul ci ar putea avea diferente majore
in efectul lor clinic s biologic, totusi datele Cochrane
evidengiazi ci doar betametazona reduce semnificativ
mortalitatea neonatali.?

MATERIAL SI METODA

S-a studiat eficacitatea dozelor multiple de
betametazoni versus dozei singulare de betametazoni
in prevenirea sindromului de detresi respiratorie la nou
niscut. In perioada 1 februarie 2005 si 30 iunie 2005 pe
un lot de 54 de gravide cu imuinenti de nastere
prematuri sau membrane rupte prematur s-a efetuat un
studiu dublu orb. Pe primul lot (34 gravide) s-a
administrat dozi standard de betametazoni 2x8 mg la
interval de 12 ore, iar la cel de-al doilea lot (20) doza de
Celestone a fost repetati dupi o siptimini.

Evolutiile postnatale ale nou niscutilor rezultari
din aceste sarcini au fost comparate. S-a studiat nota
Apgar, patologia respiratorie, prezenta crizelor de
apnee, hemoragia ventriculari, administrare de
surfactant, tipul ventilatiei si zile de ventilatie, aspectul
radiografiei  pulmonare, tulburirile neurologice,
ecografia transfontanelari, evolutia, existenta patologiei
infectioase: formuli leucocitari cu deviere lastinga.

Nu existi diferente semnificative intre corticoizii

administrapi  oral  versus  celor | administrat
intramuscular

REZULTATE

Reparuiia cazurilor in  functie  de ' virsta

gestationald, la care s-a administrat | corticoprotilaxie
este redati in tabelul I.

Tabelul I.
Viérsta gestajionalda  Nr. cazuri lot Nr. cazuri lot
in sdptdmani | ).
< 28 3 1
28-32 14 10
>33 15 1
total 32 22

La virsta gestationali de peste 33 de siptimini s-a
administrat corticoprofilaxie in cazurile in care datele
anamnestice erau incerte sau examenul ecografic arita o
biometrie foarte apropiati virstei de 33 de siptimini.

Din cele 54 de cazuri cauza cea mai frecventd a
nasteril premature a fost ruperea prematurd a
membranelor 36 (66,66%), placenta praevie 3 (5,55%),
preeclampsie 3 (5,55%), sarcina gemelari cu un fit mort
intrauterin 2.(3,7%) (Figura 1).

n toate cazurile de rupere prematuri a
membranelor s-a administrat corticoprofilaxie s
concomitent s-a instituit tocolizi cu Gynipral, iar in
cazurile de preeclampsie §i cu sulfat de magneziu 51
antibioprofilaxie pentru a temporiza momentul nagterii,
astfel incit corticoprofilaxia si aibi efect.

3.7

£1 RPM

B Placenta praevie

O Preeclampsie

0 8S. Gemelara cu
un fat mort
intrauterin

Figura 1.

Repartizarea cazurilor in funciie de intervalul
scurs de la ruperea membranelor si instituirea
coruicoprofilaxiei este redati in rabelul II.

Tabelu! Il. Repartizarea cazurilor in funcjie de numarul de
ore de la RSM si administrarea corticoprofilaxiei

Nr. ore Lot | Lot 1.
<12 3 6
<24 9 -
<48 5 1
<72 3 2
>72 5 2

Total 25 "

Rezultatele perinatale: scorul Apgar al nou
niscutilor la nastere este redat in tabelul I11.

Tabelu! lll. Scorul Apgar la nou nascutii care au beneficiat
de corticoprofilaxie

Scor Apgar la 1° Nr. cazuri Nr. cazuri
lot |. ot Il
<3 3 1
4-7 8 5
>7 21 16

Dupi nagstere la tonl nou aiscutii s-a evaluat
existenta unei patologii respiratorii, a fost evaluatd
existenta detresei respiratorii dupd scorul Silvermann.

Este de remarcat ci din cele 54 de cazur, 25
reprezentind 46,3% nu au prezentat nici un fel de
patologie respiratorie.

Repartizarea cazurilor in functie de gravitatea i
detresei respiratorii este redati in tabelul IV.

Tabelu! IV. Repartizarea cazurilor in functie de formele
clinice ale disfunctiei patologiei respiratorii

Forma clinicd de detresd  Nr. cazuri Nr. cazuri
respiratorie lot! lot Hl
BMH forma ugoard 3 6
BMH forméa medie 9 4
BMH forma severa 2
Tahipnee tranzitorie 3 2
Total 17 12
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Cele doui cazuri de BMH formi severi au apirut
la lotul I unde s-a administrat numai o singuri dozi de
corticoizi. Administrare de surfactant a fost necesari in
trel cazurl.

Leucocitozi cu devierea formulei leucocitare spre
stinga la s-a constatat in 9 cazurn, cu toate ci
insimintirile bacteriologice din aspiratul gastric erau
pozitive in 16 cazuri.

Evolutia postnatali a cazurilor a fost favorabili
intr-un procent de  92,6%, din cele 54 de cazuri 50 au
fost externate. S-au inregistrat un numir de 4 decese,
din care trei aveau malformari congenitale, nu
incompatibile cu viara, dar care au contribuit la decesul
nou niscutilor: un caz de hernie diafragmatici, un caz
de atrezie de esofag si un caz de megacolon congenital.

Evolutia leuzelor: in 2/3 din cazuri s-a produs
ruperea prematuri a membranelor. La toate cazurile s-a
administrat antibioterapie profilactici, iar In cazul in
care intervalul scurs intre RSM si nastere a depisit 24 de
ore s-a continuat antibioterapia si in primele cinci zile
dupi nastere. Din cele 54 de cazuri in 30 (55,56%) de
cazun nasterea a decurs pe cale vaginali, iar in 24
cazuri prin operatie cezariani (44,44%). Indicatia cea
mai frecventd era esecul de declansare a travaliului dupi
ruperea spontani a membranelor 16 (66,66%).
Repartizarea cazurilor de operatie cezariani in functie
de indicatia acestcia este redati in tabelul V.

Tabelul V. Repartizarea nasterilor prin operatie cezariana in
functie de indicatie

Indicatia operatiei cezariene Nr. cazuri Y%
Esecul de declangare a travaliului 16 66,66
Placenta praevie 3 12,5
Preeclampsie 3 12,5
Sarcind gemelara 2 8,34
Total 24 100

fn nici unul din cazuri pacientele nu au prezentat
semne de insuficientd corticosuprarenali, nici dupi
administrarea celor doui doze de Celestone.

Leuzie febrili s-a intregistrat in 10 cazuri 18,5%
din care 7 dupi operatia cezariani, dar toate s-au
rezolvat numai prin tratament antibiotic antiinflamator.

DISCUTII

Incidenta detresei respiratorii de 44% in lotul
studiat se incadreazi in limitele datelor din
literaturi(Kari), cu toate ci in lotul nostru au fost destul
de multe cazuri cu virstd gestationali de peste 33 de

m

siptimini, unde rezultatele ar fi fost poate mai bune si
firi administrarea corticosteroizilor. Este de remarcat
totusi, ci aceste rezultate au fost Inregistrate cu
administrarea a 8 mg de betametazoni, cu toate ci
majoritatea protocoalelor previd 12 mg.

Cu toate ci din cele 54 de cazuri nu se pot trage
concluzii definitive, se remarci totusi ci cele doui
cazuri cu BMH formai severi s-au inregistrat la lotul 1
adici acolo unde s-a administrat o singuri dozi. Cu
toate ci in literaturi existi mai multe studii, ci
administrarea de corticoizi poate provoca la mami
edem pulmonar acut sau semne de insuficienti
corticosuprarenali, la lotul nostru nu s-a inregistrat nici
o asemenea complicatie, nici in cazul administririi
concomitente de betamimetice. Dintre cazurile de
membrane rupte prematur doar in 25% s-a administrat
antibioterapia si corticoprofilaxia sub 12 de ore de la
RSM, doar 29,65% au avut aspirate gastrice pozitive,
ceea ce indici importanta antibioprofilaxiei, care este
sustinuti si de evolutia favorabili a mamelor in leuzie,
chiar si dupi intervale mari dintre RSM §i momentul
nasterii.

CONCLUZI

1.Administrarea antenatali de betametazoni scade
incidenta si gravitatea detresei respiratorii.

2.Doza de 8 mg de betametazoni are deja efect
favorabil aseminitor cu datele din literaturi, dar cu
dozade 12 mg.

3.Cu toate ci numirul de cazun este insuficient
pentru a trage concluzii definitive, doza dubli de
betametazoni repetatd la o siptimini are efecte mai
favorabile, firi ca si creasci riscul efectelor adverse
nedorite.
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Estimarea influentei stresului social asupra starii de
sanatate a studentilor din Targu-Mures

Monica Tarcea’, Felicia Toma?, H. Moldovan ', Cristina Golea? M. Baci

Stresul influenteaza direct performanta profesionala.
Exista multiple forme de stres: ambiental, urban,
competitional, tehnostres, sportiv sau medical.

Ne-am propus in studiul de fatd s3 inventariem
comportamentul cu risc la tineri, precum si influenta
stresului social $i psiho-emotional are asupra modului de
trai si indirect asupra starii de sanatate a studentilor. Acest
studiu epidemiologic de evaluare prin ancheta de chestionar
I-am aplicat fa S grupuri de studenti {la medicina, stomatologie,
psihologie, contabilitate- informaticd si inginerie), 193
persoane aparent sadnatoase, in perioada 2001-2002 in Targu
Mures. Am constatat ¢ majoritatea studentilor {98,45%) sunt
supusi unui stres usor din punct de vedere social, cei mai
frecventi factori de stres social fiind dificultatile financiare,
acomodarea la viata din campus si intreruperea unei relatii
de prietenie sau dragoste. Tulburarile psihoemotionale puse
pe seama stresului sunt indeosebi starea de agitatie si
tensiune. pe care o acuza cu preponderenta tetele {48,81%);
faptul ca nu-si indeplinesc cu placere activitdtile zilnice
(63,03% dintre baieti si 37,79% dintre fete) si ca le este greu
sd ia hotarari {42,51% dintre fete si 28,78% dintre baieti).
Destul de alarmant este si faptul ca aproape un sfert dintre
tinerii intervievati sunt tot timpul obositi; 23,82% se sperie
usor de orice; 26,42% se considerd neapreciati de cei din jur
si 11,91% s-au gandit macar o singura data la suicid. Datele
obtinute ne subliniaza importanta educarii preventionale
prin recomandari de reducere a stresului inca din
perioada tanara de viata.

Cuvinte cheie: stres, factori de risc, stil de viata

Stress in life directly influences professional perfor-
mance. There are several kinds of stresses: environmen-
tal, urban, competition, sports or medical stress.

The aim of this study was to evaluate the risk behaviour
of young people and the influence of social and emo-
tional stress upon the lifestyle and health status of stu-
dents. This epidemiological study was made by perform-
ing a questionnaire survey upon 5 groups of students,
from different areas, 193 apparently healthy people in
Targu Mures, during 2001-2002. The majority of the in-
terviewed students (98.45%) said that they are under the
influence of a moderate social stress; the most frequent
social factors being financial difficulties, adaptation to
life in the campus or love affairs. Psychoemotional dis-
turbances due to stress were tension and agitation
mostly-in case of girls (48.81%), daily unpleasant activi-
ties (53.03% for boys and 37.79% for girls} or taking hard
decisions (42.51% for girls and 28.78% for boys}. We
have found rather intriguing the fact that almost one
quarter of the interviewed persons are tired most of the
time, 23.82% are under pressure and get easily scared of
anything, 26.42% feel that they are not appreciated by
others and 11.91% have thought at least once in their life
to commit suicide. These data show us the importance
of education for prevention among young people with
recommendations to reduce stress in their life.

Key words: stress, hazard factors, lifestyle

Stresu] influenteazi direct performanta profesionali.
O activitate optima nu exclude stresul cu desivirsire dar
il mentine la un nivel stimulativ. Factorii stresori se pot
clasifica dupi mai multe criterii: dupi numir, grad de
asociere, caracterul primar sau secundar, dupd numirul
de indivizi afectati, dupi natura factorilor stresori.’1%1%!
Existi muluple forme de stres: ambiental, urban,
gravitational, hiperbar, tehnostres, sportiv. Dintre cele
mai frecvente situatii stresante amintim: situatiile
profesionale  generatoare de  stres, situatiile
competitionale (inclusiv examenele), expunerile cronce

‘Disciphna de Igiend, Universitatea de Medicind $i Farmacie Térgu-
Mure

Disciplina de Microbiologie, Universitatea de Medicinad si Farmacie
Targu-Mures = . i
*Disciplina de Epidemiologie, Universitatea de Mediciné si Farmacie
Térgu-Mures L
Adresa de corespondenta: sef lucrdri dr. Tarcea Monica, Disciplina de
Igiend, Universitatea de Medicina g1 Farmacie, str. Gh. Marinescu 38,
540139 Térgu-Mures, tel. 0265 215551 int. 207

la situagii stresante, oboseala prin suprasolicitare,
situatiile de iminentd amenintare a vietii, starea de boali
(inaintea unor interventn chirurgicale; bolile cronice cu
un prognostic rezervat), pierderea unor persoane dragi,
problemele familiare sau financiare.?3%4

Ne-am propus in studiul de fatd si inventariem
comportamentul cu nisc la tinen, precum si influenta pe
care stresul social si psiho-emotional il are asupra
modului de a trii §i indirect asupra stirii de sinitate a
studentilor. Factorii comportamentali urmiriti au inclus:
modul de petrecere a umpului liber, de invitare, de
acuvitate fizici, de rispuns la factorii de stres, toate
corelate cu starea de sinitate fizici si psihosociali la
studenp din diferite domenit de invigimant universitar.

Acest studiu l-am aplicat la 5 grupuri de studenti (la
medicini, stomatologie, psihologie, contabilitate-
informatici §i inginerie), persoane aparent sinitoase, cu o
educatie sanitari adecvati, care apartin unei categorii de
virsti inci neinfluentati de afectiunile cronice de
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interferenti c1 doar de o atitudine comportamentali la
stres ce poate influenta ulterior evolutia stirii lor de
sindtate.

MATERIAL S| METODA

Am apelat la metoda de investigare bazati pe
ancheta epidemiologici transversali, efectuati la un
numir de 193 de studenti de la UMF Targu- Mures si
Univ. “Petru Maior” Targu- Mures, obtinutd in urma
completirii individuale, anonime, a unui chestionar
alciruit din 73 de intrebiri, privind mai multi itemi
caracteristici stilului de viati al unerilor, impirtiti in 3
subscale astfel:

-subscala evenimentelor de viatd stresante, ce
cuprinde 34 itemi

-subscala evenimentelor traumatizante majore, ce
cuprinde 19 itemi

-a treia subscali o reprezinti chestionarul SRQ-20
(Self Response Questionnaire - 20 itemi) care evalueazi
rispunsul tinerilor la situatile stresante; din totalul
intrebirilor, 5 (respectiv nr. 1, 2, 3, 7 s1 19), se referi la
simptome fizice, iar restul de 15 au avut in vedere
depistarea tulburirilor psihoemotionale.!31¢

Perioada de lucru a cuprins anul 2004, pe parcursul
cirora am strins datele de la peste 200 de studenti din
ani diferiti de studiu, date care apoi au fost coroborate
cu starea lor de sinitate si interpretate statistic (testul
Student). In final, am ales 193 de chestionare cu
rispunsuri integrale, corect completate, care au stat la
baza lucriri de fati.

Repartizarea celor 5 grupuri de studenti se prezintd
astfel :

-123 de studenti la Facultatea de Medicini Generald
din UMF Targu- Mures, ani 11, IV 51 V (63,73%)

-18 studenti la Facultatea de Stomatologie din
UMEF Targu- Mures, anul VI (9,32%)

-10 studenti la Facultatea de Psihologie din cadrul
Univ. “Petru Maior” Targu- Mures, anul II (5,18%)

-18 studenti la Facultatea de Stiinte Economice,
profilul contabilitate si informatici de gestiune din cadrul
Univ. “Petru Maior” Targu- Mures, anul I1(9,32%)

-24 de studenti la Facultatea de Inginene din cadrul
Univ. “Petru Maior” Targu- Mures, arm II g1 11T (12,
43%).

Structura loturilor pe sexe este redati in tabelul I.

Tabelul |. Structura loturilor pe sexe

SEX

LOTURI TOTAL
Masc. Fem
Medicina 35 88 123
Generala (28,45%) (71,55%)
Stomatologie 8 10 18
(44,45%) (55,55%)
Psihologie 4 6 10
{40%) (60%)
Contabilitate 5 13 18
(27,77%) (72,23%)
Inginerie 14 10 24
(58,33%) (41,67%)
TOTAL 66 127 193
(34,19%) (65,81%)

Virsta medie a celor investigati a fost de 27,8 ani,
predominind sexul feminin (65,81%), cu exceptia
lotului de la inginerie unde sexul masculin a reprezentat
58,33%. Starea civili care poate constitui factor de stres
pozitiv dar in acelasi timp in anumite situagii (dificultip
materiale) si factor de risc negativ, ne-a indicat un
procent aproape dublu de fete cisitorite, fati de biieti.

REZULTATE $I DISCUTN

Din totalul celor chestionati, 35,75% au mentionat
practicarea unui sport in timpul liber, existind in acest
sens o diferenti statistic semnificativi (X?=10, 79) intre
sexe, biietii filnd mai interesati in practicarea
exercitiilor fizice sistematice.

Cu toate ci activitatea fizicd sustinutd este foarte
importanti atit in mentinerea conditiei fizice cit si a
unui tonus psihic ridicat, care poate inlitura efectele
negative ale stresului, considerdm ci un numir relativ
mic din studenti inteleg acest fapt. Inactivitatea fizic,
sedentarismul, sunt factori de risc cu impact deosebit in
inducerea patologiei cardiovasculare, a aterosclerozei,
obezititii, AVC, diabetului zaharat, etc.!4#

Primele doui subscale ale chestionarului, cea a
evenimentelor de viati stresantd si cea a evenimentelor
traumatizante majore, totalizeazi 53 de itemi, in
functie de care cei chestionati au putut fi Impirtiti in 3
categoril, care indici gradul stresului la care au fost
supust:

Tabelul I. Gradul de stres social la care au fost supuse
persoanele intervievate

Stres Stres Stres
usor moderat inalt
rd 0-15 16-36 37-53 ToTAL
itemi itemi itemi
Medicina 123
Generala (100%}) 0 0 123
Stomatologie 18 0 0 18
(100%)
Psihologie 10 0 0 10
(100%)
Contabilitate 17 1(5,55%) 0 18
(94,45%)
Inginerie 22 2 (8,33%} 0 24
(91,66%)
TOTAL 190 3(1,55%!) 0 193
{98,45%)

Se constati faptul ci majoritatea studentilor (98,
45%) sunt supusi unui stres usor din punct de vedere
social, doar 3 studenti din cei 193 incadrindu-se in
grupa stresului moderat. Cei mai frecventi factori de
stres social au fost:

-dificultitile financiare (64, 38%)

-acomodarea la viata de campus (mutarea in alt
oras) (53, 41%)

-intreruperea unei relatii de prietenie sau dragoste
(41,22%)

-divortul piringlor (17, 83%)

-asistarea la intimpliri grave pe care nu le-au putut
uita (14, 03%) (Figura 1).
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Figura 1. Ponderea factorilor de stres social
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Figura 3. Efectele stresului social asupra fetelor

Sensibilitatea la stres este amplificati in sesiunile de
examene, ea existd insi §i in timpul anului universitar
cind studentii se simt uneori suprasolicitati de programa
de invitimint §i cerintele de studiu, acumulind
oboseali ce conduce la insomnii, frustriri, uneori
depresii sau stiri de nervozitate continui.

Centralizarea rispunsunlor la a treia subscali a
chestionarului care cuprinde 20 de intrebiri care
incearci si evalueze efectele stresului, atit din punct de
vedere al simptomelor fizice cit si al tulburirilor
psthoemotionale, este redati in tabelul I11.

Cele mai frecvente tulburini produse de stres in
rindul studentilor sunt :

-se simt agitall, tensionapt : 43, 52%

-nu-gi indeplinesc cu plicere activititile zilnice: 43%

-au adesea dureri de cap : 41, 96%

-le este greu si ia hotiriri : 37,82%

-nu dorm bine: 37, 82%

Mai mult de jumitate din biietii interogap
(53,03%, adici 35 din cei 66) nu-si indeplinesc cu

plicere activititile zilnice; 43,93% nu dorm bine;
37,87% se consideri o persoani neapreciati de cei din
jur; iar 33,33% au adesea dureri de cap si se simt agitati,
tensionap (Figura 2).

Diferentiat pe loturi, in cazul biietilor s-a constatat
ci majoritatea celor de la medicini nu-si indeplinesc cu
plicere acuvitdtile zilnice (42,85%) s1 se simt agitat,
tensionati (31,42%); cei de la stomatologie se simt
agitati, tensionati (75%), se simt nefericiti, nu-si
indeplinesc cu plicere activititile zilnice, le este greu si
1a hotdriri (cite 62,5%); biietii de la psihologie au
adesea dureri de cap, le este grev si ia hotdriri i
obosesc repede (cite 50%); majoritatea celor de la
contabilitate nu dorm bine (80%), iar biietit de Ia
inginerie se consideri o persoani neapreciati de cei din
jur (92,85%), nu dorm bine si nu-si indeplinesc cu
plicere acuivititile zilnice (cite 85,71%).

Aproape jumitate din studentele care au rispuns la
acest chestionar (62 din 127, adici 48,81%) au
<recunoscut ci se simt agitate, tensionate; 46,45% au
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Tabelul lll. Raspunsurile tinerilor la chestionarul SRQ-20
(nr. - %)
1. Au adesea dureri de cap 81 {41,96%)
2 Le lipseste pofta de mancare 32 (16,58%)
3. Nu dorm bine 73 (37,82%)
4. Se sperie usor de orice 46 (23,83%)
5. Le tremurad mainile 31 (16,06%)
6. Se simt agitati, tensionati 84 (43,52%)
7 Au probleme serioase cu digestia 44 (22,79%)
8. Au gandirea confuza 18 (9.32%)
9. Se simt nefericiti 38 (18,68%)
10. Plang mai muit decat normal 29 (15,02%)
11. Nu-si indeplinesc cu placere 83 (43,00%)
activitatile zilnice
12. Le este greu sa ia hotarari 73 (37.82%)
13. Nu-si pot indeplini obligatiile zilnice 48 (24,87%)
14. Se considera o persoana 51 (26,42%)
neapreciata de cei din jur
15. Si-au pierdut interesul pentru 36 (18,65%)
problemele de zicu zi
16. Se considerd o persoana lipsitd de 13 (6,73%)
valoare
17. Le-a trecut prin minte sa se sinucidd 23 (11,91%)
18. Se simt obositi tot timpul 47 (24,35%)
19. Ti supara mereu stomacul 25 (12,95%)
20. Obosesc repede 48 (24,87%)

adesea dureri de cap; 42,51% afirmi ci le este greu siia
hotirin; 37,79% dintre ele nu-si indeplinesc cu plicere
activititile zilnice; iar 34,64% recunosc ci nu dorm
bine (Figura 3).

Scorurile prag pentru chestionarul SRQ-20 sunt de
7-8 itemi; <6 itemi fiind firi semnificatie patologici,
1ar 29 itemi se considerd un rezultat patologic.!®!
Tinind cont de semnificatia clinici a nr. de itemi, am
remarcat ci majoritatea celor chestionat (72,53%) se
incadreazi in grupa <6 itemi, restul se incadreazi,
aproape la egalitate, in grupa scorurilor prag si cea firi
importanti clinici (a celor cu semnificatie patologici),
s-a inregistrat o diferentd statistic semnificativi intre
subiectii incadrati in grupa <6 itemi si ce: din celelalte
doud grupe, procentele fiind de 13,98%, respectiv
13,47%.

La studentii medicinisti, procentele se apropie de
valorile medii inregistrate, in timp ce la cei de la
stomatologie si inginerie procentele la grupa 7-8 itemi
cresc la 27, 77%, respectiv 20,83%; la grupa scorurilor
patologice de 29 itemi creste procentul celor de la
inginerie (20, 83%) si de la psihologie (20%), insi la
aceste facultipi numirul celor chestionati a fost mai mic
in comparatie cu cei de la medicini.

Nu am remarcat diferente statistic semnificative
intre sexe la nici una din cele trei categorii de scoruri
(Tabelul IV).

Cinci din cele 20 de intrebiri ale chestionarului se
referd la simptomele fizice cauzate de stres pe care le
acuzi cel intervievati. Majoritatea (32,12%) acuzi doar
un singur simptom fizic; 20,2% doud simptome,
procentul scizind progresiv spre categoria cu 5
simptome (2,59%). Cei mai multi de la medicini se
incadreazi in categoria cu un singur simptom fizic
(35,77%), in timp ce 37, 5% din studentii de la
inginerie prezinti doui simptome. Cel mai ridicat

Tabelul IV. Scorurile chestionarului SRQ-20 departajate pe
loturi $i sexul persoanelor interogate

a. Sexul masculin

<6itemi 7Bitemi 29
itemi
MEDICNA GENERALA N 1 3
(35 (88,57%) (2,85%)  (8,57%)
STOMATOLOGIE 3 4 1
8 (37,5%) (50%) {12,5%)
PSIHOLOGIE 4 0 0
(4) (100%)
CONTABILITATE 3 1 1
(5} (60%) (20%) {20%)
INGINERIE 6 5 3
(14} 42.85%)  (35,71%)  (21,42%)
TOTAL 47 1 8
(66 baieti) {71,21%)  (16,66%) _ (12,12%)
b. Sexul feminin
<6 itemi 7-8itemi 29
itemi
MEDIONA GENERALR 64 12 1"
(88) (72,72%)  (1477%)  (12,50%)
STOMATOLOGIE 7 1 2
(10} (70%) (10%) (20%)
PSIHOLOGIE 4 0 2
(6) (66.,66%) (33,33%)
CONTABILITATE 10 2 1
(13) {76,92%)  (15,38%)  (7.69%)
INGINERIE 8 0 2
(10} (80%) (20%)
TOTAL 93 16 18
{127 fete) (73.22%)  (12,59%)  (14,17%)
p=0.7665 p=0,44076 p-0S2R0

procent la categoria cu 3 simptome il au cei de la
inginerie (20,83%) si de la psihologie (20%).

Cel mai frecvent dintre simptomele fizice
semnalate sunt durerile de cap (46,45% dintre fete 1
33,33% dintre biiei, media fiind de 41,96%) st faptul
c3 nu dorm bine (43,93% dintre biieti si 34,64% dintre
fete, media fiind de 37,82%). Somnul insuficient si
suprasolicitarea intelectuali conduc in timp la oboseali.
Aceasta trebuie combitutd prin asigurarea orelor de
somn necesare, o zi de odihni pe siptimini (chiar cu
deconectare totali), insotite de un program regulat de
exercitii fizice s 0 alimentatie adecvati.

La nivel mental stresul produce oboseali mental3,
pierderea spontaneititii, diminuarea creatvitii,
confuzie, teami, iritabilitate, urmate de reducerea
eficientei in comunicare, in memorizare §i in
capacitatea de concentrare. Toate conduc in final
la performante intelectuale sub mvelul posibilirinlor
personale, aceasta amplificind nesiguranta, dezamigirea
si stresul, in cerc vicios.!*¢

Cele mai frecvente tulburiri psthoemotionale am
constatat ci sunt starea de agitatie, tensiune (48,81%
dintre fete si 33,33% dintre biieti, media fund de
4352%); faptul ci nu-si indeplinesc cu plicere
activitdtile zilnice (53, 03% dintre biien si 37,79%
dintre studente, cu o medie de 43%); si ci le este greu si
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ia hotiriri (42,51% dintre fete si 28,78% dintre biiey,
media fiind de 37,82%).

Am Impirnit numirul de tulburiri pe care le acuzi
tinerii in trei categorii: 1-5 tulburin, 6-10 tulburin,
respectiv. 11-15 tulburiri psihoemotionale; si am
constatat ci majoritatea tinerilor se incadreazi in grupa
cu 1-5 tulburirt psthoemotionale (67,87% - 131 de
studenti din 193), in categoria cu 6-10 tulburiri intrind
33 de studenti (17,09%); 1ar in ultima categorie, cea cu
11-15 rulburiri se incadreazi doar 3 tineri (1,55%). In
grupa cu 6-10 tulburiri psihoemotionale cel mai ridicat
procent il au studentii de la contabilitate (27,77%).

Stresul este un factor de risc rispindit mai ales in
rindul tinerilor, prin pretentia unor adaptiri la noi
conditii de trai (campus), de colectivitate (colegi), de
invitimint (programa de invitimint superior si
sesiunea de examene). Lipsa de acomodare la noile
modificin sociale si economice, statutul financiar,
suprasolicitarea intelectuali si emotionali, insatisfac-
title, toate corelate cu personalitatea labili a individului
pot constitui facton agravanp.>!

CONCLUZI

Marea majoritate a celor intervievati este supusi
unui stres social usor, fapt explicabil prin virsta tinirisi
prin lipsa pentru moment de confruntare cu problemele
majore pe care o persoani le intilneste de-a lungul
vietii.

Cei mai frecventi factori de stres remarcap de noi
au fost dificultitile financiare, acomodarea la viata din
campus, mutarea in alti localitate, intreruperea unet
relatii de prietenie sau dragoste.

Aproximativ un sfert dintre subiecti se incadreazi
la nivelul scorurilor prag (7-8 itemi) si a celor
patologice (peste 9 itemt).

Cele mai frecvente simptome fizice pe care la
acuzi studentii sunt durerile de cap, mai ales de citre
fete (46,45%) si faprul ci nu dorm bine, lucru ce-l
recunosc biietii intr-o proportie mai mare decit fetele
(43,93% fard de 34, 64%).

Tulburirile psihoemotionale puse pe seama
stresului sunt indeosebi starea de agitatie si tensiune, pe
care 0 acuzi cu preponderenti fetele (48,81%); faptul ci
nu-si indeplinesc cu plicere activititile zilmce (53,03%
dintre biieti s1 37,79% dintre fete) si ci le este greu siia
hotirari (42,51% dintre fete si 28,78% dintre biiet1).

Destul de alarmant este si faptul ci aproape un sfert
dintre tinerii intervievati (24,35%) se simt obositi tot
timpul; 23,82% se sperie usor de orice; 19,68% se simt
nefericiti; 26,42% se consideri o persoani neapreciatd
de cei din jur si ci 11,91% dintre studenti s-au gindit
micar o singuri dati la suicid.

Activititile fizice, conform rezultatelor noastre,
sunt realizate doar de 1/3 dintre subiecti, biietii fiind
mai activi decit fetele.

Pentru studenyi, instituirea unui regim de viara
rational, de alternanti intre activitin (inclusiv cea fizici
st de odihni), prezintd importanti deosebiti atit pentru
asigurarea randamentului crescut la Inviiturd cic i
pentru prevenirea alteririi stirii de sinitate.
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Studiu privind efectul radiatiilor ionizante accidentale
asupra populatiei judetului Mures

Mariana Tilinca, M. Méarusteri, Klara Branzaniuc

Scop: Studiul influentei radiatiilor ionizante in urma
accidentului de la Cernobil asupra populatiei judetului
Mures, respectiv asupra incidentei leucemiilor acute
(LA).

Material si metoda: Lotul a cuprins 218 bolnavi cu
leucemii acute din judetul Mures, selectati dupa criterii
diagnostice si demografice. Studiul efectuat este de tip
cohortd retrospectiv. Analiza statistica a constat in
calcularea riscului relativ (RR), a intervalului de incredere
pentru acesta (Ci) folosind testul CHI?

Rezultatele indica pe totalul cazurilor de LA precum si pe
tipul de boald ca exista o asociere pozitiva, semnificativa
statistic intre expunerea la factorul de risc si boald pe
intervalele studiate.

Concluzii: Pe judetul Mures s-a constatat o asociere
pozitivad semnificativad statistic intre expunerea la factorul
de risc si boala, concluzie sustinutd si de rezultatele
analizei statistice in cazul gruparii datelor pe criterii
legate de boald, respectiv pe criterii demografice.
Rezultatele infirma existenta unei relatii tip doza-raspuns,
in cazul acestui studiu.

Cuvinte cheie: leucemii acute, radiatii ionizante, analiza
statistica

Aim: The study of ionizing radiation impact after the
Chernobyl accident on population from Mures area, and
also on acute leukemia incidence.

Method: In this study 218 pacients with acute leukemia
were involved, originating from Mures area. The pacients
were selected by diagnostic and demographic criteria.
This is a retrospective cohort study type with an eco-
logical influence. Statistical analysis consisted in calcu-
lation of relative risk (RR) and confidence interval (Cl) us-
ing CHP test.

Results: The results shows that exists a statistical sig-
nificant positive association beetwen exposure to the
risk factor (radiation) and disease on some studied inter-
vals for all cases of acute leukemia.

Conclusions: On Mures area a statistical significant posi-
tive association beetwen risk factor and disease has
been revealed. That is also confirmed by results of
stastisical analysis on diagnostic and demographic crite-
ria. The results seems to deny the existence of dose-ef-
fect relationships on Mures area in this study.

Key words: ionizing radiation, acute leukemia, statistical
analysis

A.ccidentul nuclear de la Cernobil a fost cel mai
mare accident civil din istoria medicinei, care a afectat
populatia si sistemul ecologic nu numai in vecinitatea
reactorulu, ci si intreg teritoriul Europei. Tara noastri a
intrat in perimetrul tirilor intens afectate de poluarea
radioactivi.

Teritoriul Rominiei a fost afectat de norul
radioactiv ce provenea de la centrala nucleari din
Cernobil incepind cu ziua de 30 aprilie. Statiile de
supraveghere a radioactivititii factorilor de mediu au
inregistrat valori maxime in special in zilele de 1 si 2
mat 1986. Explicatia constd in faptul ¢ la un interval de
4 zile dupi accident, adici intre 29 aprilie - 1 mai 1986
prin modificarea directiei de deplasare a maselor de aer
deasupra Europei, spre sud si sud-vest. Datoritd
precipitatillor din acele zile si a depuneni uscate,
radionuclizii din atmosferd au ajuns si in celelalte
componente ale mediului: sol, api, biosferi.*

Universitatea de Medicina si Farmacie Targu Mures

Adresa de corespondentd: Mariana Tilinca, str.Gh.Marinescu nr.38,
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S-a estimat ci lirgimea norului a fost cuprinsi intre
90-180 km la intrarea in fard, iar la lesire a crescut la
dimensiuni de 180-240 km.

Contaminarea Romaniei nu a fost egali pe tot
teritoriul tirii, cele mai mici valont s-au inregistrat in
Cimpia de Vest, in timp ce valori mari au fost semnalate
in zonele muntoase $1 podisul Transilvaniel, datoriti
trecerii norului radioactiv peste zonele respective in
momentul ciderii unor precipitatii masive sub formi de
ploi.!!

Dintre factorii de mediu, cel mai bun indicator al
nivelului global de poluare este depunerea.'? Conform
determinirilor, cel mai ridicat nivel de contaminare a
fost inregistrat in judetele Harghita si Cluj, urmate de
Maramures i Bihor. Un nivel mediu de contaminare s-a
depistat in judetele Mures si Sibiu, in timp ce Satu-Mare
s1 Silaj au fost cel mai slab afectate zone.* Cele mai
mari valori ale depunerilor radioactive s-au inregistrat
in Targu-Mures, Ceahliu-Toaca, Sibiu, Paring,
Drobeta-Turnu Severin.
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SCOPUL LUCRARII

Lucrarea are ca scop studiul influentei factorilor
fizici, impactul radiatulor ionizante survenite

accidental in urma exploziel nucleare de la Cernobil din
1986 asupra populatiei judetului Mures, respectiv
asupra incidentei leucemiilor acute.

MATERIAL S| METODA

Studiul a cuprins pericada de dinaintea accidentului
de la Cernobil s1 perioada de dupi accident, adici din
1983 pani in 2002 inclusiv. Au fost luati in studiv un
numir de 218 bolnavi cu leucemii acute luati in
evidenta clinicilor medicale din Tirgu Mures. Pacientii
au fost selectati dupi criterii diagnostice (leucemii acute
mieloide-LAM, leucemii acute limfoblastice-LAL) si
dupi apartenenta la mediului de provenienti (urban,
rural), din judegul Mures.

Studiul efectuat este de tp cohorti, cu
preponderenti ecologici (in care unititile de analizi
sunt mai degrabi populatii intregi sau grupe de
populatii decit subiecti individuah). Studiul are
urmitoarele caracteristici:

-este un studiu ce incearci si aduci noi informatii
cu privire la influenta factorilor fizici (radiatii
lonizante) asupra acestei hemopatii maligne, un subiect
controversat, despre care avem mformatii contradictori
provenite din surse diferite.!*$

-studiul a avut ca principal subiect ‘expunerea
{magnitudinea expunerii, aria de rispindire a acesteia,
etc) si din acest motiv am studiat influenta expunerii la
factorul de risc asupra leucemiei acute, datoritd
rezultatelor controversate intilnite in alte studn
similare. ¢4

-in ceea ce priveste mirimea esantionului, in cazul
acestui tip de studiu am luat sub observaic toate
cazurile de imbolniviri de acest tip din_arhivele
clinicilor pe judetul Mures, in ani 1983-2002.
Incidenta anuali si cumulativi (la 3 ani) am calculat-o,

Mariana Tilinca, M Marusteri, Klara Branzaniuc

raportat la populata acelor judete, conform datelor
demografice

-analiza staustici preconizati a constat in
calcularea riscului relativ (RR), respectiv a intervalului
de incredere pentru acesta (CI); RR si CI au fost
calculate folosind testul CHI? la care s-a aplicat o
corectie. YATES si nu testul Fisher, dati fiind
caracteristica ecologici a studiului (ce a determinat
existenta unor valori mari in tabele de contingenti)

-Programul de analiz3 statistici folosit de noi a fost
GraphPad Insta.™'s

REZULTATE SI DISCUTH

Datoriti pierderii sau existentei unor arhive
incomplete in anumite clinici, nu am putut studia
incidenta LA pe o perioadi mai mare de 3 ami in
perioada pre-Cernobil (1983-1985); acest lucru m-a
deteminat si grupez perioada post-Cernobil in 5
perioade de cite 3 ani, pentru a putea calcula si
compara valorile incidentelor cumulauve. Evident, dest
luati anterior in considerare, anii 2001, 2002 nu puteau
fi grupati intr-o perioadd comparativi (de 3 ani), astfel
ci am preferat neglijarea acestel perioade, pentru a nu
afecta obiectivitatea concluziilor (Tabelul I.)

Pe totalul cazurilor de LA se observi ci existd o
asociere pozitivi, semnificativi statistic intre expunerea
la factorul 'de risc st boali, de-a lungul tuturor
perioadelor studiate (5 perioade de cite 3 ani intre ann
1986-2000). Asocierea statistici are o magnitudine
mare (2,157<RR<4,262).

Existenta unel asocieri expunere-boali la nivelul
numirului total de cazuri de LA din judetul Mures nu
este_insi suficientd pentru a putea trage concluzii
stintifice pertinente. Pentru a satisface acest deziderat
am  efectuat analize statistice legate de incidenta
Jeucemiilor acute folosind gruparea loturilor in tabele
dupi urmitoarele criterii: tipul boli (LAM, LAL),
respectiv criterii demografice {urban, rural). (Tabelul I1)

Tabelul |. Parametrii statistici ai leucemiilor acute: judetul Mures

Nr. i i ic )
Perioada Cmri poptll\:;;ie la RISCL(::)laUV Test Chi® P (3sani) aF:er;:‘:t
Mures risc (Ci 95 %) /10 loc.

:g::’;::i n 614296 1,791

1986-1988 39 614725 ( 1,8?"5,;; 191 14562 0,0001 6,344 4554
1989-1991 2 621246 ( 1,052;713,7405) 3,981 0,046 3863 2,073
1992-1994 29 612621 ( 1'32'16;”329 " 7,275 0.007 4735 2,944
1995.1997 35 606777 " 6362;2,13 0 11,786 00006 5768 3978
1998-2000 46 602721 (2‘23'7"':;2230) 20935 0,000 7,632 5841




Studiu privind efectul radiatiilor ionizante accidentale asupra populatiei judetului Mures

Tabelul Il. Evaluarea statistica a leucemiilor acute mieloide: judetul Mures

Nr Nr Ic
R Cazuri e Riscul relativ (RR) .2 B Riscul
Perioada LAM,  Populatie (C1 95 %) Test Chi P Banil it
la risc /10° loc.
Mures
1983-1985
(farad 3 614296 0,488
expunere}
5,33
1986- 1988 16 614725 {1,663:18,297) 7571 0,006 2,603 2,114
1989-1991 10 621246 3,296 2,702 0,100 1,610 1,121
) (0,907;11,980) ’ ’ ' !
1992-1994 13 612521 4.346 5.089 0,024 2,122 1,634
i {1,238;15,256) ) ’ ’ ’
1995.1997 16 606777 S,400 7728 0005 2637 2,149
: {1,573,;18,536) ! ’ : '
1998-2000 13 602721 4,417 5,236 0,022 2,157 1,669
(1,258;15,504) . ’ ‘ !
Tabelul Ill. Analiza statistica a leucemiilor acute limfoblastice: judetu! Mures
- A
. Nr. . . ic .
R Cazuri . Riscul relativ {RR) .2 . Riscul
Perioada LA pru'Iayle (C1 95 %) Test Chi P (3sanl) atribuit
a risc /10° loc.
Mures
1983-1985
(fard 8 614296 1,302
expunere)
1986-1988 23 614725 2,873 6,313 0,012 3,742 2,439
{1,285;6.424) ! ! ! )
1,730
1989-1991 14 621246 (0.726;4,126) 1,081 0,299 2,254 0,951
2,006
1992-1994 16 612521 {0,858:4,688) 2,062 0,151 2,612 1,310
2,404
1995-1997 19 606777 {1,052:5,494) 3,828 0,050 3131 1,829
4,204
1998-2000 33 602721 11.942,9,104) 14,511 0,0001 5,475 4,173
8 T e — Qs < LAM
57 BAMS - LAL
-§ 6 ) B ASS - LA Total
2
3 5
e 3 -
=
g3 ]
e 2 =
™ 1 3 . B _
—F /. MS -LA Totast
1983- 1986- 1 MS -LAL
1985 1983 MS - LAM
1988 1992-
(fora 1991 ye9a 1995 ygqs
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Figura 1. Distributia incidentei cumulative a tipurilor de leucemii acute in judetul Mures pe perioadele luate in studiu
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Figura 2. Ponderea incidentei totale a LAM comparativ cu LAL pe perioadele studiate, in judetul Mures

Tabelul IV. Parametrii statistici ai leucemiilor acute: judetul Mures, mediul urban

Nr.
Cazuri Nr. ¢ . ic .
Perioada LA/ populatie Rusc?‘l:lrglgl;‘\:)(RR) Test Chi? P (3 ani) R|§cu!
urban la risc 110° loc. atribuit
Mures
1983-1985
(fara 6 282898 2,121
expunere)
1986- 1988 23 291162 3725 8,375 0,004 7.899 5,778
(1,516,9,149) ’ / ! !
1,524
1989- .
989-1991 10 309481 0,554:4,193) 0,326 0,568 3,231 1,110
3,187
1992-1994 21 310680 11,286:7.898) 6,021 0,014 6,759 4,638
2,250
1995- P
995-1997 15 314305 (0,873:5,801) 2,271 0,132 4,772 2,652
19982000 26 310920 3,943 9,580 0002 8362 6241

{1,6232;9,681)

fn cazul LAM, se observi ci existi o asociere
pozitivi, semnificativi statistic intre expunerea la
factorul de risc (radiatii ionizante datorate accidentulu
de la Cernobil) si boald, de-a lungul a 4 perioade din
cele 5 studiate. Asocierea semnificativi statistic are o
magnitudine mare (4,346<RR <5,400). (Tabelul III)

fn cazul LAL, se constati ci existi o asociere
pozitivi, semnificativi statistic intre expunerea la
factorul de risc (radiatii ionizante datorate accidentului
de la Cernobil) si boali, de-a lungul a 3 perioade din
cele 5 studiate. Asocierea semnificativi staustic are o
magnitudine mare (2,404<RR<4,204). Graficele din
figurile urmitoare (Figurile 1 i 2) sunt elocvente in
ceea ce priveste cele afirmate anterior.

Se constati o crestere relativi a incidengei LAM in
primele 4 intervale, comparativ cu perioada pre-
Cernobil, chiar daci in valori absolute incidenta LAL
este mai mare. (Tabelul IV)

Luind in studiu mediul urban, se constati c¢i existd
o asociere pozitivi, semnificativi staustic intre
expunerea la factorul de risc si boali, de-a lungul a 3
perioade din cele 5 studiate. Asocierea semnificativd
statistic are o magnitudine mare (3,187 < RR < 3,943).
(Tabelul V)

fn cazul mediului rural, existi o asociere pozitivi,
semnificativi statistic intre expunerea la factorul de nisc
si boali, de-a lungul a 4 perioade din cele 5 studiate.
Asocierea semnificativi statistic are o magmtudine
mare (2,976<RR<4,543). Cele afirmate anterior privind
incidenta LA in zona urbani, respectiv rurali sunt
sintetizate in graficele din figurile urmitoare (Figurile
3si4).

Putem constata o crestere relativi a incidentei LA
in mediul rural fati de urban, comparativ cu perioada
pre-Cernobil in 3 din cele 5 perioade studiate: 1989-
1991; 1995-1997; 1998-200C (ultimele 2 intervale cu o
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Tabelul V. Parametrii statistici ai leucemiilor acute: judetul Mures, mediul rural

Nr.
Cazuri Nr. A . IC .
Perioada LA/ populatie Riscul relativ (RR) Test Chi2 p (3 ani) Rn_scu}
N (CI195 %) 5 atribuit
Rural la risc /10 loc.
Muresg
1983-1985
(fara 5 331398 1,509
expunere)
1986-1988 16 323563 3.278 5,005 0,025 4,945 3,436
(1,200;8,949) ‘ ‘ i '
2,976
1988-1991 14 311765 {1,072:8,266) 3,878 0.049 4,491 2,982
1,750
1992-1994 8 301841 10,675:5,371) 0,524 0,469 2,650 1,142
4,533
1995-1997 20 292472 (0,701:12,080) 9,723 0,002 6,838 5,330
4,543
1998-2000 20 291801 (1,70:12,108) 9,760 0,002 6.854 5,345
amMs - trdan
8MS -Ryral
SAMS - LA Total

1C 3 #nif100 000 locuitori

Figura 3. Distributia incidentei cumulative a leucemiilor acute din mediul urban si rural, In judetul Mures pe pericadele

luate in. studiu
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Figura 4. Ponderea incidentei cumulative a LA in mediul urban comparativ cu mediul rural, pe perioadele studiate, in

judetul Mures
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Tabeltul VI. Analiza statisticd a leucemiilor acute: judetul Mures, comparatie mediul urban/rural

Incidenta cumulativa 3

Incidenta cumulativa 3

Riscul relativ
8 Test

Perioada ani LA/Urban, Mures ani LA/Rural, Mures (RR) Chit P
{expunere scazuta) (expunere ridicata) (C1 95 %) !
1983- 1985
(fara
expunere) 2,121 1,509 0'7,” 0,069 0,793
perioads (0,217,2,332)
martor
0,773
1986-1988 7 .
,899 4,945 (0,408;1,464) 0,398 0,527
1,410
1989-1991 3,231 1 ’
449 (06263176) 0397 0529
1992-1994 6,759 2,650 0.392 4,626 0,032
! {0,174,0,885) ! ’
1,433
1995-1997 4,772 ’
6,838 {0,734:2,799) 0,791 0,374
0,820
1998-2000 8,362 4 ’
6.85 {0,458,1,468) 0.273 0601
crestere marcatd). Intervalul 1imediat urmitor existenta unei relatii tip dozi-rispuns, in cazul
accidentului, 1986-1988, prezinti o crestere a  studiului pe judetul Mures.

incidentei atit pe total, cit §i in cazul celor doui grupe
de popularie urbani si rurali.

Aceste concluzii trebuie privite in contextul
expunerii la factorul de risc, expunere care in juderul
Mures a fost mult mai puternici in mediul rural decitin
mediul urban (de circa 3,38 on).?

Aceste constatiri m-au deteminat si studiez
posibilitatea existentei unei relatii de up dozi-rispuns
(existenta unei corelatii intre gradientul expunerii si
gradientul de risc). Existenta unei astfel de relath este
cruciali pentru validarea unei asocieri semnificative
statistic ca o relatie de tip cauzi-efect."'* Rezuliartele
acestei analize sunt sintetizate in tabelul VI.

Poate fi observati o asociere - negauvi,
nesemnificativi statistic intre expunerea mai puternici
la factorul de risc (radiatii ionizante. datorate
accidentului de la Cernobil) si boald, de-a lungul a2
perioade din cele 5 studiate (1986-1988, 1998-2000),
asociere identici ca tip st magnitudine cu cea observatd
in perioada martor (1983-1985, perioadi caractenzati
prin lipsa expunerii la factorul de risc). Mai mult, existd
o asociere negativi, semnificativi staustic  intre
expunere $i boali in intervalul 1992-1994, fapt ce vine
s confirme tendinta anterior mentionati.

Celelalte doui intervale (1989-1991, 1995-1997)
prezinti o asociere expunere-boali pozituvi,
nesemnificativi statistic.

Prin urmare, rezultatele par si infirme existenta
unei relatii de tip dozi-rispuns in cazul studiului
nostru.

CONcCLuUzll

Penru judetul Mures s-a constatat o asociere
pozitivi semnificativi statistic intre expunerea la
factorul de risc si boali, pe toate perioadele studiate.
Aceasti constatare este sustinuti si de rezultatele
analizei statistice in cazul grupirii datelor pe criterii
legate de tipul bolii (LAM, LAL), respectiv pe criterii
demografice (urban, rural). Rezultatele par si infirme
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Ventilatie mecanica prelungita (800 de zile) pentru
distrofie musculara progresiva - prezentare de caz

L. Azamfirei', Sanda-Maria Copotoiu’, Klara Branzaniuc?,
J. Szederjesi®, Ruxandra Copotoiu’

Lucrarea prezinta un caz de ventilatie mecanica
prelungitd (300 de zile) a unei paciente internate in
Clinica ATl din Targu-Mures in urma unei insuficiente
respiratorii acute determinatd de o bronhopneumonie
severa si asociatd unei distrofii musculare progresive.
Aceasta perioada de ventilatie in spital a fost urmata de
ventilatie mecanica la domiciliu de inca 500 de zile.
Cuvinte cheie: distrofie musculara, ventilatie mecanica

The paper present a long-term mechanical ventilation
(300 days} for a patient admitted in the Intensive Care
Department for respiratory failure induced by severe
bronchopneumonia associated with a progressive mus-
cular dystrophy. This period was followed by 500 days of
home mechanical ventilation.

Key words: muscular dystrophy, mechanical ventilation

Multe boli neuromusculare progresive afecteazi
musculatura  sistemului  respirator 1ar insuficienta
respiratorie care apare devine cauzi majori de
morbiditate si mortalitate. Din aceste motive, asistarea
ventilatorie devine o parte importanti, uneori vitali a
managementului boli1 la acesti pacienti?, obiecuivele
avute in vedere vizind nu doar prelungirea
supravietuirii ci si calitatea viegii a acestor bolnavi.*

Distrofiile neuromusculare constituie un grup
heterogen de afectiumi congenitale caracterizat prin
oboseald musculari severi, atrofie musculari, cresterea
valorilor serice a wunor enzime musculare i
destructurarea citoarhitectonicii celulei musculare®.
Clasificirile clasice tind si fie inlocuite de cele care au
la bazi evaluirile genetice.*

PREZENTAREA CAZULUI

O pacienti de 28 de ani se interneazi in Clinica
ATI din Tirgu-Mures cu insuficienti respiratorie acuti,
in comi hipercapnici, apiruti in urma unei
bronhopneumonii cu debut insidios, in urmi cu 2
siptimini de la internare, tratati ambulator. Pacienta
este diagnosticati in urmi cu 6 ani cu distrofie
musculari progresivi (confirmati histopatologic si
electromiografic), sub tratament cronic la domiciliu cu
carbamazepin. Are un frate cu o formi ugoari a aceleiasi
boli. Se instituie IOT si ventilatie mecanici (IPPV,

'Disciplina ATI, Universitatea de Medacinawfi Farmacie Térgu-Mures

;&a!edra de Anatomie, Universitatea de Medicina si Farmacie Targu-
uies

Clinica ATI, Spitalul Clini¢c Judetean de Urgent3 TArgu-Mures

Adresa pentru corespondentd: Dr. Leonard Azamtirei, Clinica ATI,
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lazamtirei@arizont.n

Fi02 0,5, frecventi 12 respiranii/minut, LE, 1/2),
antibioterapie cu cefuroxime.

Sub suport respirator bolnava devine constienti, se
modifici modul de ventilagie in modul asistat (SIMV)
intermitent cu piesi in T. Se incearci sevrajul de
ventilator dar in urma detubirii apare dupi 3-4 ore
oboseala ‘musculari progresivi, alterarea gazelor
sanguine, motive pentru care se reintubeazi si se
mentine modul de ventilatie asistat. Se continui
ventilatia in modul SIMV alternind cu perioade scurte
(1-2 ore) de oxigenoterapie pe piesi in T, alimentarie
enterali’ pe sonda nazo-gastrici §1  parenteral,
anubioterapia initiati la internare. In ziva a 7-a
redevine febrili (38,7° C), se aspiri secretii abundente
sero-purulente pe canula IOT iar examenul
bacteriologic din secretii evidentiazi 3 zile mai tirziu,
un stafilococ MRSA. Se decide in ziua a 10-a de
ventilatie mecanici, efectuarea unei traheostomii si
schimbarea antibioterapiei introducindu-se linezolid 2
x 600 mg. Ulterior apare o scidere progresivi a
acuitdtii vizuale a cirei cauzd nu este elucidati de
examinirile oftalmologice si imagistice efectuate,
instituindu-se  in  paralel  corticoterapie  cu
metilprednisolon.

La 2 zile de la schimbarea antibioterapiei devine
afebrili iar la 4 zile secreiile de la nivelul canulei de
traheostomie sunt mult diminuate si se trece in mod de
ventilatie de tip BIPAP-CPAP, cu perioade diurne de
ventilatie spontani de 2-3 ore.

n evolutie, progreseazi tulburirile vizuale 51 se
dezvolti o paraplegie flasci a membrelor infericare,
ulterior paraparezi precum §i amenoree. Se incearcd
utilizarea in locul aparatului de ventilatie mecanici a
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unui concentrator de oxigen dar firi succes din cauza
hipercapniei pe care o dezvoltd in urma absentei
suportului ventilator. Se incearci, tot firi succes, un
aparat CPAP pe masci faciali.

Dupi 36 de zile de ventilatie se inlocuieste canula
de traheostomie cu una firi balonas, de 6 Fr prin care
bolnava se ventileazi bine cu CPAP ziua si SIMV
noaptea, cu scurte perioade de obnubilare produse de
hipercapniile consecutive perioadelor de ventilatie
spontani.

La 26 de zile de la internare apare cecitate
permanenti a cirei cauzi nu a fost elucidati. Prin ajutor
umanitar isi procuri un aparat de ventilatie mecanici de
up Lifecare PLV 100 st dupi o perioadi de 5 zile de
ventilatie in spital si instruire cu acest aparat, este
externati la domiciliu, dupi 300 de zile de ventilatie
mecanici continui in terapie intensivi.

in prezent, la 1 an si 4 luni de la externare este
dependenti de ventilator, paraplegici, cu cecitate, dar
constientd, activi, cu fortd musculari intacti la nivelul
membrelor superioare.

DISCUTI

Cazul prezentat este interesant datoritd multiplelor
intrebiri pe care le ndici:

1. Ce tip de distrofie musculari progresivi a avut
pacienta, cunoscute fiind cele forme clasice: distrofia
musculara Duchenne, distrofia miotonici~ (bola
Steinert), distrofia miotonici congenitali, /distrofia
musculari facio-scapulo-humerali (boala Landouzy-
Dejerine), distrofia musculari a centurilor, distrofia
musculari congenitali, distrofia musculari oculo-
faringeali, distrofia musculari distali si distrofia
musculari Emery-Dreifuss. Pe bazei simptomatologiei,
excluzind forma cea mai frecventd = distrofia
Duchenne, specifici biietilor, opinim ci forma chnici a
bolii de bazi a fost distrofia musculari a centurilor. In
aceasti formi sunt implicate anomalii cromozomiale 5
q pentru formele dominante si 2q, 4q, 13q, 15q, 17q
pentru formele recesive.* Desi grupa de boli (distrofia
musculari  progresivi) a fost  documentatd
electromiografic si prin biopsie musculari, nu s-au
efectuat testele specifice de determinare imunologici a
distrofinei. CK a fost crescut la 1800U/l. Examenul
genetic al ADN-ului izolat din leucocitele sanguine ar
fi putut arita deletii sau dupliciri ale genei distrofinei.

2. Existi o componenti familiali a boli?
Transmiterea genetici in forma ei dominanti sau
recesivi este recunoscuti iar prezenta unei forme mai
putin severe de distrofie musculari progresivi la unul
dintre frati confirmi aceasti componenta.

3. Care a fost cauza cecititii apirute relativ rapid
dupi internare? Examinirile imagistice (C'T, RMN) nu
au evidentiat modificiri structurale. Embolii septici sau
tromboza vasculari nu au putut fi evidenpiati. Din
aceste motive apare suspiciunea ca cecitatea si fi aparut
ca o reactie adversi gravi la linezolid desi aceasta nu
este descrisi in monografia produsului unde sunt

descrise doar posibilitatea aparitiei vederii incetosate si
a unitusului.

4. Bronhopneumonia, probabil de tip comunitar,
fird a avea un germene initia! izolat, a dezechilibrat un
status respirator anterior precar? Coma hipoxici si
hipercapmei intilnitd la momentul internirii a apirut
pe fondul unei disfunctii respiratorii restrictive
anterioare. Suprainfectarea cu germene de spital, de tip
stafilococ MRSA a fost un factor agravant de evolutie a
pneumoniei initiale.

5. De ce a apirut amenoreea? Fie din cauza
tulburirilor endocrine uneon asociate bolii de bazi, fie
din cauzi de stress.

PARTICULARITATI ALE CAZULUI

Cazul descris reprezinti una dintre cele mai lungi
perioade de venulatie mecaruci la un bolnav
supravietuitor, din cazuistica Clinicii ATI Tirgu-
Mures. Cele 300 de zile de ventilatie in terapie
in'tensivi, fird complicatii semnificative pe termen lung
(dintre care cea mai redutabili este stenoza traheali) au
insemnat un efort medical si de ingrijire deosebit.

Totodati cazul se constituie intr-o premieri in ceea
ce se numeste ventilatie la domiciliu (home ventilation),
ficutd nu cu un concentrator de oxigen (deja intrat in uz
pentru ‘oxigenoterapia in afara spitalului si care nu
reprezintd, in fapt o ventilatie mecanici), ci cu un aparat
de ventilatie mecanici, relativ simplu, robust si usor de
manipulat dupi o instruire adecvati. Pini in prezent
bolnava este la aproape 800 de zile de ventilarie asistati.

Desi prognosticul functional al acestei bolnave, pe
termen lung este rezervat, prognosticul ad vitam este
bun fiind insi dependent de componenta tehnici si de o
posibili suprainfectie pulmonari. Asemenea pacienti
trebuie atent evaluati periodic in ceea ce priveste functia
pulmonari, gazele sanguine din timpul zilei si din
timpul noptii, oxigenarea precum §i evolutia generali a
bolii fari de statusul initial. Ideal ar fi virajul spre un
mod de ventilatie non-invaziv' dar, in cazul descris se
pare ci acest lucru este cvasi-imposibil.

Totodatd cazul pune sub obiectiv necesitatea unei
ingrijiri primare calificate, capabil si faci fari nu doar
problemelor medicale ci si celor tehnice, conexe.
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Hemofiltrarea continua veno-venoasa si drotrecogin alfa
activat- scut si glont magic in sepsis?

loana Ghitescu?, Sanda-Maria Copotoiu', Ruxandra Copotoiu®, L. Azamfirei’,
Klara Branzaniuc?, Maria Dogaru?®

Este prezentat cazul unei paciente sufernnd de
pancreatitd acutd necrotico-hemoragicd insotita de
disfunctie multipla de organe: insuficienta respiratorie si
renald, disfunctia coagularii (trombocitopenie) si sepsa
severd. S-a administrat proteina C activatad pentru sepsa
severa conform indicatiilor internationale. Evolutia
complicatd de o hemoragie digestiva superioara si ulte-
rior de un accident vascular hemoragic cu consecinte
neuro-psihice, este amelioratd prin utilizarea metodelor
invazive de suport vital: hemofiltrare continud veno-
venoasa. ventilatie mecanica. O serie de intrebari isi
asteapta raspunsul.

Cuvinte cheie: pancreatita acutd, hemofiltrare, ventilatie
mecanica

It is a case report on a patient suffering of acute pancre-
atitis with multiple system organ failure: repiratory and
renal failure, trombocytopenia and severe sepsis. The
patient was given activated protein C for severe sepsis
according to the international criteria of administration.
The evolution was complicated by upper digestive tract
bleeding and lately by a hemorrhagic stroke with neuro-
psychic consequences. Invasive advanced vital support
means improve the evolution: CVVH, mechanical ventila-
tion. A serie of questions await for answers.

Key words: acute pancreatitis, hemofiltration, mechani-
cal ventilation

Epurarea extrarenali continui s-a niscut inigial din
dorinta de a corecta cit mai fiziologic efectele nefaste
ale insuficientei renale acute surveniti la' pacientul
critic,  pacient  caracterizat  de . instabilitate
hemodinamici marcatd si  dezechilibre ~“osmotice
majore. Dializa intermitentd, conventionald ‘induce
corectia rapidi si brutali a hiperhidratiri- g a
dezechilibrelor osmotice produse de sodiu si uree, de
unde destabilizarea pacientului critic, fird a substitui
funcgia renali in mod fiziologic, ci exclusiv in
intervalul de tratament clasic.

Desi studiile statistice ulterioare au demonstrart ci
stabilitatea hemodinamici a pacientului critic supus
tehnicilor de epurare extrarenali continui este
comparabili cu cea a tehnicilor intermitente instituite
zilnic, la interval strict de 24 ore™, lumea medicali nu
renunti la aplicarea s1 escaladarea cu variante tehnice
din ce in ce mai performante a hemofiltriri continue.

Se pare ci aceasta aduce beneficni suplimentare
dializet conventionale, mai ales in cazurile in care
primeazi indicatile non-renale de aplicare a
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procedurii.'¥  Fmisie de singe cu epurare a

umorilor rele in mileniul 1117, CVVH (hemofiltrarea
continui veno-venoasa) cu volume din ce in ce mai
mari isi giseste justificare statistici, consecinti a lipsei
de unitate in demararea unor studii pe numir mare de
pacienti, in conditii tehnice si clinice similare.

S-a“demonstrat cu certitudine un prognostic de
supravietuire mult ameliorat la pacientii critici cu
insuficienti renali acutd tratati cu doze de ultrafiltrare
de peste 35 ml/ kg/h", un raport P/F (presiune partiali
O,/fractie inspiratorie O,) mult ameliorat chiar la
hemofiltriri cu bilant end-terapeutic zero, o scidere a
necesarului de tnotropice'™", si mortalitate redusi fayi
de cea predictibili prin scorurile de prognostic dupi
hemofiltrare cu volume mari’, in efecte favorabile acolo
unde se presupune epurarea mediatorilor reactiei
inflamatorii sistemice, inclusiv in sepsis.®

Nesustinuti de studii de amploare mare, neinclusi
in protocolul de ,Surviving Sepsis Campaign™, CVVH
este promulgati de adeptii ,teoriei scutului magic s1 a
concentratitlor de varf".'#12 Conform acestel ipoteze,
epurarea conunui a mediatorilor proinflamatori, chiar
daci nu este demonsirati de sciderea semnificativi «
utrului lor seric, ar reduce de fapt varfurile de
concentratie ale acestora, diminuind actiunea nocivi,
generatoare de leziuni secundare, asupra organelor
vitale. CVVH ar crea un scut magic, protector, in jurul
organelor vitale susceptibile de evolune spre disfunctie
multipli de organe.
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Ronco demonstreazi in 2005 ci CVVH pulsati cu
volume foarte mari ,,pulse-high volume hemofiltration”
reduce semnificativ activitatea pro-apoptotici a plasmei
pacientilor cu sepsis, incd de la 1 ori de la debutul
terapiet, si se mentine neschimbati 4-12 ore cu impact
imunomodulator in sepsis, cu efecte benefice biologice
st hemodinamice.!*

Rolul drotrecogin alfa activat in terapia sepsisului
este sustinut de datele statistice extrem de favorabile si
incontestabile, ,Xigris” filnd considerat un adevirat
,glont magic” Impotriva sepsisului.’***" De remarcat
este faptul ci, la fel ca s1 In cazul hemofiltririt continue
veno-venoase, relatia directi intre ameliorarea
prognosticului de supravietuire i precocitatea instituirii
tratamentului. Putine studii descriu efectele aplicirii
simultane a celor doud mijloace terapeutice, cu atit mai
mult cu cit drotrecogin alfa activat nu stribate porii
hemofiltrului, acfionind el Tnsusi ca un anticoagulant
natural, att la nivel biologie, cit si la nivelul circulatiel
extracorporeale.

Prezentim prima noastri experientd de combinare
secventiali a celor doui terapii- drotrecogin alfa activat
st hemofiltrare continui veno-venoasi la o pacientd
suferind de sepsis sever cu insuficienti multipli de
organe si sisteme.

Pacienta X.Y,, 52 ani, sex feminin, extrateritoriu,
prelvati in Clinica ATI I Targu-Mures cu
diagnosticul: Colecistitd acuti calculoasi. Pancreatitd
acuti necrotico-hemoragici severi (scor Ranson 7).

In ziua interniri se practici in urgentd, in
anestezie generali cu intubatie ~oro-traheali
colecistectomie, drenaj Kehr, decolare duodeno-
pancreatici, drenaje multiple. De asemenea, prezenta
unei pleurezii masive reactive stingi impune plasarea
unui dren toracic la acest nivel.

Bilicultura din produsul recoltat intraoperator
evidentiazi Acinetobacter baumanii, tulpini cu marcata
rezistenti antimicrobiani, cu sensibilitate la sulbactam,
tetracicline si colimicini.

In ziva a 8-a de la internare se impune plasarea
unui dren toracic si la nivelul hemitoracelui drept,
avind in vedere prezenta la acest nivel a unui
hidrotorax masiv.

Sub antibioterapie tintiti si terapie suportivd
evolutia este nefavorabili, astfel incit in ziva a 12-a de
la internare pacienta intrunea criteriile clinice si de
laborator de definire a reactiei inflamatorii sistemice
(nr.leucocite 17.000/ mm?, 39,2°C, av. 135/min.),
alituri de repetate hemoculturi pozitive cu aceeasi
tulpini izolati din biliculturi, de unde diagnosticul de
sepsis.

Aparitia semnelor de insuficientd respiratorie acutd
impun protezarea respiratorie, cu sedare continui,
intubatie oro-traheali s ventilatie in mod BIPAP- ASB.
Aceasti degradare clinici marcati, diagnosticul de
sepsis sever, cu insuficienta respiratorie acutd si acidozi
metabolici lactici, conduc la decizia instituirii terapien
cu drotrecogin alfa activat (Xigris), in dozi de 30pg/
kge/h, imp de 96 ore.

In momentul initierii acestei terapii (ziua a 12-a de
la internare) scorul APACHE II era de 15, raportul P/F
de 94,5, pacienta fiind stabili hemodinamic, cu functie
renali s1 hepatici nealterate. Probele de coagulare se
prezentau astfel: numir trombocite 136000/ mm?, INR
1,56, aPTT 34 sec, fibrinogen 282 mg/dl, pacienta fiind
supusd anticoagulirii profilactice cu doze mici de
enoxaparin, sistati in ocurenti. In aceste conditii,
teoretic  riscul hemoragic era minor, pacienta nu
prezenta semne de coagulopatie de sepsis si nici
interventie  chirurgicali proximi, dar drenurile
abdominale pentru lavaj peritoneal continuu se aflau
incid in pozitie, la fel ca si cele pleurale. Totusi, dupi 94
ore de administrare de drotrecogin alfa activat, apare
hemoragia digestivi superioari, remisi la administrare
de inhibitori de pompi de protoni in dozi de
anaciditate, precum si transfuzie de PPC. De asemenea,
pe parcursul celor 96 ore pacienta a prezentat si doui
pusee de hipertensiune arteriali cu valori de 180/100
mmHg si 205/100 mmHg, corectate prompt la
administrare de nitroglicerini i.v i inhibitori de
enzimi de conversie. La sfirsitul terapiei cu
drotrecogin alfa activat scorul APACHE 11 era de 11,
iar-raportul P/F 119, ceea ce nu a permis sevrajul de
ventilatie mecanici. Dupi 6 zile de ventilatie mecanicid
se decide efectuarea unei traheostomii, anticipind o
ventilatie mecanici prelungitd.

Evolupa este in continuare spre agravare, pacienta
ntruneste criterii de diagnostic de ARDS, necesiti
mijloace de recrutare alveolari §i ventilatie in pozitie
ventrali. Apare si insuficienta renali acutd, verosimil
intrinsecd, cu hiperhidratare, uremie st acidozi
metabolici, cu decompensare hemodinamici galopanti,
in continuare in prezenta hemoculturilor pozitve cu
acelasi germen ‘sensibil in exclusivitate la colimicina.
Astfel, in ziua a 25-3, la o tensiune arteriali medie de 37
mmHg, in conditille infuziei a trei 1notropice
(adrenalini, dopamini si dobutamini) se decide
initierea de urgentd a CVVH, cu indicatie predominent
renali (uree 267 mg/ dl, creatinini 5,8 mg/dl), dar si
non-renali (insuficienti cardiaci, sepsis, hipertermie).
La momentul respectiv pacienta prezenta scor
APACHE II 17, raport P/F 146, ascensium termice
peste 39°C, tranzit reluat si anticoagulare profilactici cu
enoxaparin (reluatd la sfirsitul perioadei de infuzie a
drotrecogin alfa activat).

Hemofiltrarea continui s-a instituit pe cateter
biluminal femural drept, cu dozi de 40 mi/kge/h, bilant
negativ si anticoagulare cu heparini sodici, in regim
termic de incilzire minimi a solutiei de substitutie, cu
tampon lactat, suplimentare de potasiu, magneziu,
fosfat si vitamina C. Evolutia spectaculoasi a statusului
hemodinamic, cu reducerea treptati a necesarului de
inotropice si sistare dupi 18 ore de hemofiltrare
continui, ameliorarea vizibili a statusului respirator s-au
concretizat $i ca o consecintd a unui nursing extrem de
complex si dificil. Acesta a constat in a venula mecanic
in pozitie ventrali o pacientd supraponderali, cu
traheostomie temporari, pleurostomn bilateral, lavaj
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peritoneal continuu si CVVH cu acces vascular femural,
catetere venos central jugular si linie arteriali radiali
stingi, in conditii de sedare continui, cu ferestre
instituite la 24 ore, precum si alimentatie enterali pe
sondi gastrici.

Reluarea diurezei s-a ficut dupi 7 zile de epurare
extrarenali continui, in conditiile administririi unei
doze intens nefrotoxice de colimicini (150 000 U.1/ kg,
luind in consideratie si eliminarea prin epurare
extrarenali a drogului), ce s-a validat in final cu
negativarea hemoculturilor . Desi reluarea diurezei s-a
insotit de corectarea valorilor creatininei serice, ureea
sericd a persistat peste 30 zile la valori ce au depisit
uneori si 150 mg/dl, interpretate ca expresia unui
proces catabolic intens §i a unei nutritn deficitare
Hemofiltrarea s-a efectuat pe o perioadi de 168 ore, cu
o durati medie de viati a filtrului de 15 ore. La sfirsitul
terapiei de epurare extracorporeali scorul APACHE II
a fost 9, iar raportul P/F 280.

Incidentul major apirut pe parcursul acestei
perioade a fost trombocitopenia severi la 24 ore de la
initierea epuririi extrarenale, cu sciderea numirului de
trombocite pani la 34000/mm’, de etiologie ipotetici,
avind in vedere posibilititile limitate de explorare a
coagulirii. Trombocitopenia s-a insotit clinic de
necroze cutanate pe fata volari a miinii stingi si de
halucinatii vizuale exprimate in ferestrele de sedare,
diagnosticate relativ tirziu si interpretate eronat ca
agitatie pstho-motorie in context de febri, uremie,
hipoxemie, hospitalism, si nefiind insotite tnirial de nici
un alt semn neurologic.

In acest context, trombocitopenia apiruti a pus
reale probleme de diagnostic si conduiti terapeutici.
Diagnosticul  diferential punea | in | ~discurie
trombocitopenia de sepsis, coagularea intravasculari
diseminati, trombocitopenia indusi de heparini tip I1, o
reactie la interactiunea cu filtrul de polisulfoni, precum
si administrarea a numeroase droguri cu efect
trombocitopenizant (antibiotic, inhibitori de pompi de
proton, et c.).

In absenta determinirilor de laborator de
antitrombini III, dimeri D, produsi de degradare ai
fibrinei, anucorpi antiheparini, trombelastogrami,
decizia de a nu intrerupe administrarea de heparini si
dea transfuza concentrat trombocitar a fost extrem de
dificild si hazardatd. Riscul asumat a fost cu atit mai
mare cu cit, in prezenta dozelor crescinde de heparini
aPTT a rimas nemodificat, in ciuda administriri de
cantititi importante de plasmi proaspiti congelati cu
aport de antitrombind II1.

La sfarsitul celor 168 ore de epurare extrarenali
pacienta prezenta scor APACHE 11 9, raport P/F 280,
hemoculturi negative si diurezi reluati, cu valori
persistent crescute ale ureel serice.

Este momentul in care, in fereastra de sedare,
pacienta reuseste si ne comunice §i si ne semnaleze
prezenta intermitenti a halucinatiilor vizuale. La o
examinare minutioasi se constati o parezd crurali
dreapti, iar examinarea computer- tomografici craniani

pune in evidentid un dublu accident vascular cerebral
hemoragic occipital, In resorbtie, al cirui moment de
producere nu a putut fi precizat. Halucinatiile vizuale
au mar persistat aproximativ pini la a 60-a zi de
internare §1 s-au insotit si de 4 crize convulsive tonico-
clonice generalizate, controlate ulterior cu medicatie
specifici. Deficitul motor crural s-a remis integral.

Pacienta a fost ventilatd in total 65 zile, timp in
care a mai suferit doui toracotomii stingi pentru
evacuare de hematoame (ziua 36 si 42 de la internare), a
mai prezentat infectii respiratorii cu MRSA si Candida
glabrata, o trombozi de veni subclaviculari stingi ce
avusese in pozitie un cateter venos tmp de 10 zile,
precum §i un sindrom anemic plurifactonial, remis
dupi asanarea focarelor septice si alimentagie
corespunzitoare. Pacienta a recuperat neurologic si
funcponal complet, dar a persistat un sindrom depresiv,
pentru care a primit consiliere si tratament de
specialitate. fn ziua a 78-a a fost transferati intr-o
unitate intermediard, unde a debutat un program intens
de fizioterapie si reeducare motorie.

fn ziua a 111-a de la internare pacienta prezinti
brusc, firi acuze sau semne premonitorii, un stop
cardio-respirator, neresponsiv la resuscitare.

Cauza decesului a rimas neelucidati, constituind o
sursd de frustrare pentru intreg personalul care a depus o
1mensa munci sustinuti si constanti. Cazul lasi in urmi
numeroase intrebiri cu implicatii medicale, etice s
administrative. Unul din marile semne de interogare
riméne cauza hemoragiei occipitale:

-complicatie a administririi de drotrecogin alfa
activat?,

strombocitopenie, la rindul ei de cauzi
neelucidati?,

-anticoagularea impusi de hemofiltrare?

De asemenea, combinarea ipotetici simultani si
precoce a epuriril extrarenale continui cu administrare
de drotrecogin alfa activat ar fi fost incitanti ca
posibilitate de evolutie clinici consecutivi.

Optiunea ar fi fost pe cit de provocatoare, tot atit
de hazardadd prin faptul ci se impunea manipularea
anticoagulini unui circuit extracorporeal, la un pacient
suferind de sepsis, ciruia i se administreazi un
anticoagulant natural (drotrecogin alfa activat) dar si
droguri cu efect de reducere a numirului de trombocite,
in conditiile unor determinin de laborator limitate
tehnic.

Cazul este edificator s pentru latura
administrativi, fiind vorba despre un model clinic la
care, desi misurile de terapie intensivi au fost de
avangardi st mari consumatoare de resurse, absenta unei
infrastructuri medicale limiteazi posibilititile de
diagnosticare, intr-o eri tehnicizati a medicinii. Avem
un exemplu de nursing sustinut, de inaltd calitate si
devotament, ce caracterizeazi personaiul mediu care a
asistat cu profesionalism, constanti dar §i implicare
afectivi, ump de 111 zile un pacient extrem de
complex. )
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Un caz complex O.R.L - oftalmo - neurochirurgical

Gh. Mihlfay’, A. Lupsa?®, Karin Horvath?, R. Rob’

in general colaborarea dintre medici, dar mai ales a
specialistilor intre ei, a fost o permanenta cerintd majora
a profesiei. Astfel consideram ca spiritul de echipa este
raspunsul actual la aceastd conditie esentiald impusa in
primui rand de pretentiile terapeutice calitative, ridicate
si formulate pe de o parte de forurile medicale iar pe de
altd parte de bolnavii cu astfel de patologii intricate.
Aspectele de granita intelese la propriu in trecut au
trebuit sa fie redenumite la figurat ca interdisciplinare,
pentru sublinierea necesitatii abordarii lor printr-o
prisma comuna de actiune, in loc de puncte de vedere
separatiste.

Nu odata perturbarile intervenite pe circuitul interclinic
ai acestor pacienti, prin predari - preluari la distanta, de
fapt o practica a vremurilor trecute, au putut fi greu sau
de loc corectate ori recuperate prin eforturile individuale
ale fiecarui specialist revendicat de situatie. Astfel ele se
soldau cu rezuitate nesatisfacatoare pentru toti- dintre
factorii implicati in problema. latd de ce credem utila
relatarea acestui caz interesant, unul dintre muitele
intdlmite in ultima vreme, la care conlucrarea prin
schimburi informationale directe si participari in grup, au
dus la rezuitate excelente. Numai un efort integrat ne va
permite sd retrdim satisfactia muncii depuse in folosul
bolnavutui.

Cuvinte cheie: ORi, oftalmologie, neurochirurgie, caz
complex, muncad in echipa

Generally, the collaboration among physicians, but
mainly among the specialists, has permanently been a
principal requirement of the profession. So we consider
the spirit of team as being the actual answer to this es-
sential condition imposed firstly by the qualitative thera-
peutical requirements, demanded and formulated on one
hand by the medical forums and on the other hand by
the patients with these intricated pathologies. The
borderlined aspects unilateraly seen in the past had to
be symbolically renamed as interdisciplinary ones in or-
der to underline the necessity of coroborated teamwork
instead of separate therapeutical solutions.

Sometimes the occured disturbances in the interclinical
circuit of these patients by sending ~ receiving from dis-
tance, actually a past practice, hardly could be or even
not at all corrected or rehabilitated by individual effort of
each specialist required by the situation. In this way
these cases ended with unsatisfied results for all factors
implicated in this problem.

So this is why we believe useful to relate this interesting
case, one among the many ones met lately, in which the
collaboration through direct informational changes and
teamwork, have led to excellent results. Only one inte-
grated effort will allow us to relive our work’s satisfac-
tion done in use of the patients.

Key words. ENT, ophthalmology, neurosurgery, complex
case, teamwork

Pe misura dezvoltdrii stiintelor in general si a
medicinii  in  special, beneficille inregistrate de
specialititi uneori converg prin entititile complexe sau
complicate tot mai numeroase, spre o conlucrare
interdisciplinari manifestati in cadrul echipelor mixte.
Un exemplu elocvent este si situatia specialistilor
implicati in patologiile extremititii cefalice, unde pe un
teritoriu restrins dimensional se pot intilni fie din
considerentul tratamentului conservativ, fie in scop
terapeutic radical de la doi si chiar pani la peste zece
reprezentanti ai domeniilor cointeresate. Definitorie
pentru componenta finali a acestor grupuri de lucru este
de fapt boala in sine, ceringele legate de un diagnostic
bun s1 o cale de rezolvare optimi pentru pacienti.?
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Adresa de corespondentd. dr. Gh Muhlfay, Disciplina ORL,
Universitatea de Medicina si Farmacie, str. Gh Marinescu 38, 540139
Targu-Mureg

Cazul selectat de noi doreste si reflecte si si
sublinieze realele beneficii ale muncii in colectiv,
respectiv buna colaborare existenti in centrul nostru
medical intre specialistii cointeresati in astfel de
probleme >4

Prezentare de caz

Pacienta V.G. in virsti de 58 ani, cu histerectomie
totali pentru uter fibromatos, cu HTA oscilanti, firi
alte antecedente patologice cunoscute, s-a prezentat pe
data de 14.03.2006 la Clinica de Neurochirurgie a
Spitalului Clinic Judetean de Urgentd Mures pentru o
cefalee persistentd cu debut in urmi cu 2 siptimini si
edem periorbitar drept. La examenul neurologic
prealabil nu s-au gisit modificiri cu semnificatie
patologici. Ea avea asupra ei si un examen imagistic
RMN efectuat la Brasov care punea in evidenti un
proces inlocuitor de spatiu, izointens T1, hipenintens T2
dezvoltat la nivelul fosei nazale drepte (cornet superior)
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spre celulele etmoidale drepte, urcind pini la nivelul F
drept unde se dezvolti o masi tumorali solid-chistici
cu o portiune solidi moderat gadofili, inferointerni si o
masi chistici protruzivi intracranian transfrontal, bine
delimitati. (Figurile 151 2)

Figura 1.Papilomul invertit cu mucocel fronto-cranian
drept. Examen imagistic RMN

Figura 2. Papilomul invertit cu mucoce! fronto-cranian
drept. Examen imagistic RMN

Gh. Muhlifay, A. Lupsa, Karin Horvath, R. Rob

Examenul imagistic CT prezenta lipsa peretelui
vitreal al sinusului frontal drept si o dehiscenti a celui
inferior orbitar. Examenul ORL obiectiv evidentiazi
pleoapa superioari dreapti edematiati de tip stazi cu
circulatia venoasi sinusoidali (Figura 3). Fanta

palpebrali micsorati (ingustati). Din fosa nazali
dreapti se prelinge secretie mucoasi. Fosa este partial
obstruati de o formatiune polipoasi meatali mzjlocie.
In orbitd, sub marginea supericari se palpeazi o
formatiune semiduri. In rest, relatit ORL normale.

Figura 3. Papilomul invertit cu mucocel fronto-cranian
drept. Examen ORL obiectiv

Ca urmare a consultului ORL, se decide transferul
pacientei pe dara de 17.03.2006 in Clinica ORL Targu-
Mures pentru biopsie prin abord transnazo-meatal
mylociy, in vederea definirii strategiei operatorii
complexe. Astfel, in anestezie generali IOT, se
intervine endoscopic si dupi indepirtarea formatiunilor
polipoase” de insotire, se descoperi o tumori
granulativi, usor friabili ce plonjeazi din directia
frontalului si din care se rezeci pini la infundibul, la
nivelul ciruia manevrele determindi un drena;
secretional mucos mai abundent. Singerarea este
minimi, mucoasa in rest pare intacti, insertia tumorali
fiind situati superior, undeva in sinusul frontal drept. Se
efectueazi tamponament lejer nazal anterior. Staza
palpebrali cedeazi pentru 1-2 zile. Detamponarea s-a
realizat firi probleme sau complicaii.

In urma comunicirii rezultatului examenului
histopatologic (un papilom invertit schneiderian) s-a
decis rinternarea pacientel pe data de 27.03.2006 in
Clinica Neurochirurgie a Spitalului Clinic Judetean de
Urgentd Mures in vederea ablatiei pirtii tumorale
intracraniene. Pe data de 29.03.2006 se intervine
neurochirurgical in anestezie generali, practicindu-se o
craniotomie minimi fronto-orbitari dreapti. S-a gisit o
tumori chistici, care distrugea partial sinusul frontal,
avind un aspect muriform si care avea o prelungire
intraorbitard cu plonjare in cavitatea nazali dreapti.

(Figura 4).




Un caz complex O.R.L - oftalmo - neurochirurgical

Figura 4. Imagine intraoperatorie in cavitatea restanta
orbito-fronto-craniana dreapta

S-a ablat tumora in totalitate, aceasta fiind lax
atagati de durd. S-a rezecat In intregime mucoasa
sinusali; s-a cranializat sinusul frontal drept; s-a
plastizat dura cu Tahocomb; s-a tamponat sinusul
frontal cu Gelasponge asigurind un drenaj ‘extern
transnazal drept cu fixare prin tamponament nasal
anterior. Evolutia postoperatorie a fost foarte buni,
drenajul nasal s-a suprimat dupi 48 de ore firi a se
putea decela o fistuli LCR.

Pe data de 03.04.2006 se transferi pacienta in
Clinica ORL Targu-Mures pentru completarea
tratamentului. S-a practicat detamponare nazali
treptati, firi complicafii si revizvirea teritoriului
rinologic in anestezie generali pe data de 05.04.2006.
Evolutie postoperatorie favorabili sub protectie
antibiotici. Se externeazi in stare generali ameliorati,
urmind a fi dispensarizati si controlatd de specialitate
lunar prin endoscopie.

Comentarii: in astfel de cazuri sunt necesare
pentru o analizi realisti, firi tendinte gresite de
ierarhizare valorici si cuprind urmitoarele:
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-Cazul in sine des: prezenta o simptomatologie
dominant oftalmologici, dincolo de stadiul punerii
diagnosticului nu putea fi rezolvat singur de acest
specialist;

-Extinderea leziunilor in cutia craniani impune
legic si Intotdeauna consultarea unui neurochirurg, dar
care odati cu recunoasterea implicirii nete a teritoriului
nazo-sinusal §i suspicionarea originii procesului
patologic in zona frontalului a solicitat la rindul lui un
examen ORL!

-Astfel rinologul, mai ales endoscopist, a putut
oferi serviciile sale deosebit de utile in prima fazi
pentru o modalitate de diagnostic simplu, putem spune
chiar elegant si extrem de eficace. Odati cu obtinerea
rezultatulur  histopatologic, In a doua etapi, s-a
recomandat calea de abordare supraorbitali dreapti,
mult mai convenabili pentru pacient in comparatie cu o
craniotomie clasici. Al treilea moment este cel al
completdrii actului chirurgical major eu solutit
specifice ORL, pentru asigurarea unei evolutii
postoperatorii fird complicatii s1 o vindecare per
primam a pacientei cu rezultate excelente functionale si
estetice.®

Concluzii pozitive derivi dintr-o astfel de
abordare a planului terapeutic, o strategie concertatd
prin-conlucrarea interdisciplinari armonioasi, ceea ce
au permis solutionarea, considerim noi ideald a acestui
caz care la inceput pirea extrem de dificil si practic
inabordabil exclusivist.
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