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Medicatia antihipertensiva in sarcina

P. Craciun, M.C. Gliga

Tratamentul antihipertensiv in sarcind este un subiect
controversat. Autorii trec in revistd principalele mijloace
farmacologice de profilaxie a preeclampsiei, ca si unele
medicamente nonantihipertensive cu efect de scddere a
tensiunii arteriale. Urmeaza stabilirea indicatiilor medicatiei
hipotensoare, care nu se justificd la o tensiune arteriald
mai mica decat 160/100 mm Hg. Medicamentele cele mai
utile in hipertensiunea arteriald in sarcin3d sunt hidralazina
{mai ales In preeclampsie), metildopa (mai ales in
hipertensiunea cronicad), beta-blocantele si blocantele
canalelor de calciu.

Cuvinte cheie: hipertensiune arteriala, sarcina, preeclampsie,
antihipertensive

The antihypertensive therapy In pregnancy is still a
controversed subject. The authors reveal the main phar-
macologic means used in the profilaxy of preeclampsia,
as well as some non-antihypertensive agents with the ef-
fect of lowering the blood pressure. Follows the indica-
tions of using antihypertensive therapy, which is not
justified if the blood pressure is lower than 160/100 mm
Hg. The most useful pharmacologic agents in Hyperten-
sion during pregnancy are hydralazine (especially in
preeclampsial, methyldopa (especially in chronic hyper-
tension), beta-blockers and caicium channel blockers.
Keywords: hypertension, pregnancy, preeclampsia, anti-
hypertensive

Hipertensiunea arteriali  (HTA) complica
aproximativ 10% din toate sarcinile.® HTA in sarcini,
definiti ca o tensiune arteriald (TA) de 140/90 sau mai
mare misurati la doud determindn separate de cel putin
6 ore, sau o crestere a TA sistolice de 30 mm Hg sau
mai mult, sau o crestere a TA diastolice de 15 mm Hg
sau mai mult, poate fi incadratd intr-una din urmitoarele

categorii:
1. Preeclampsie-eclampsie: HTA si proteinurie cu
sau firdi edeme (eclampsia reprezinti apantia

convulsiilor tonico-clonice pe fond de preeclampsie);
din aceasti categorie face parte si sindromul HELLP -
hemolizi, enzime hepatice crescute si trombocitopenie,
acesta din urmi putind uneon evolua firi HTA?

2. HTA cronici: esentiali sau secundari;

3. Preeclampsie-eclampsie care complici o HTA
cronici sau o boali renali: aparitia proteiuriei sau a unei
cresteri tensionale de 30 mm Hg (TA sistolici) sau de
15 mm Hg (TA diastolici), la o gravidi cu o HTA
cronici;

Chinica de Obstetricad-Ginecologie )l TArgu Mures, Universitatea de
Medicind gi Farmacie din Targu-Mures

Adresa de corespondenta: Dr. Marius Cosma Gliga, Clinica de
ObstetricA-Ginecologie 11, str.Sportivilor nr.1, 4300 - Torgu Mures

4. HTA tranzitorie: HTA care a apirut in cursul
sarcinii dupd 20 de siptimini §i care nu persisti mai
mult de 6 siptimini dupi nastere.’

Preeclampsia, care reprezinti peste 50% dintre
ulburirile hipertensive din cursul sarcinii, este o cauzi
majori de mortalitate si morbiditate materni si fetald”,
tratamentu! definitiv §i In acelasi timp etiopatogenic
fiind nasterea, care ar trebui declanyati prematur in
conditiile lipsei de rispuns la tratamentul conservator
sau a apantiel unor complicatii ca eclampsia sau
sindromul HELLP.»#

Totusi, dacd virsta gestationali nu o permite sau in
cazul unor complicatii severe cum ar fi eclampsia, este
necesar un tratament conservauv. Hipertensiunea
reprezintd factorul major de declansare a eclampsiei,
tratamentul formelor severe trebuind si fie dirijat in
principal impotriva acestui simptom.”

Trebuie precizat ci medicatia antihipertensivi nu
reprezinti singurul mijloc de tratament al bolii, poate
nici cel mai important. Nu trebuie neglijate repausul
fizic si psihic, masurile igieno-dietetice, profilactice,
manevrele de terapie intensivi, tratamentul sedativ si
anticonvulsivant.}
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CAND SE VA ADMINISTRA MEDICATIA

ANTIHIPERTENSIVA?

fn ultimul timp muld autori recomandi prudenti la
administrarea unet medicatii antihipertensive in cazul
bolii hipertensive usoare in cursul sarcinii (TA
diastolici mai mici decit 110 mm Hg), in primul rind
datoriti pericolului  diminuidrii perfuziei utero-
placentare, fiind pusi la indoiald §i prevenirea aparitiei
elampsiei prin administrarea acestei medicatii in
formele usoare ale bolii.? Astfel mijloacele de
tratament non-farmacologice ar trebui utilizate in cazul
gravidelor cu o TA sistolici de 140-150 mm Hg sau o
TA diastolic de 90-99 mm Hg sau ambele.”

Tratamentul HTA 1n cursul sarcinii este indicat daci
TA se ridici la un nivel la care existd un risc crescut de
aparitie a aunor complicatii cerebro-vasculare, anume Ta
diastolici mai mare decit 105-110 mm Hg."

Homuth §i colab. sunt de pirere ¢i multe gravide
cu HTA sunt tratate nejustificat cu cu o medicatie
antihipertensivi. Autorii au inceput tratatamentul a 222
de gravide cu TA mai mare decit 140/90 cu mijloace
non-farmacologice, din acest grup doar 44 de gravide
necesitind medicatie pentru a obtine o TA mai micid
decit 140/90. Autoni ajung la concluzia ci-gravidele
cu HTA usoari sau moderati firi proteinune trebuie
tratate de preferintd cu mijloace non-farmacologice,
doar cele care nu rispund la acest tratament necesitind
medicatie.”

Dupi Remuzzi si colab. necesitatea terapiei
farmacologice a HTA usoari sau moderati in sarcini,
este controversatd, odati ce nu existi studii care si
stabileascd daci aceasta reduce riscul materno-fetal.?”

Rey si colab., dupi o meta-analizi a articolelor
publicate intre 1962 si 1996, ajung la concluzia ci
tratamentul antihipertensiv trebuie instituit de urgenti
daci TA sistolic este mai mare decit 169 mm Hg, sau
daci TA diastolici este mai mare decit 109 mm Hg. La
gravidele cu HTA gestationalid firi proteinurie sau
HTA cronici inainte de 28 de siptimin, la gravidele cu
HTA gestationali §i proteiurie sau alte simptome
apirute in cursul sarcinii §i respectiv la gravidele cu
HTA cronici cu manifestiri la nivelul organelor tintj,
tratamentul antihipertensiv ar trebui inceput daci Ta
sistolici este ma1 mare sau egali cu 140 mm Hg sau
daci Ta diastolicd este mai mare sau egala cu 90 mm
Hg. In toate celelalte forme de HTA in cursul sarcinii
tratamentul antihipertensiv se va institui la o TA
sistolici mai mare sau egali cu 150 mm Hg sau o TA
diastolici mai mare sau egali cu 95 mm Hg.*

Redman consided ci tratamentul HTA usoare si
moderate (TA cuprinsi intre 140/90 si 169/109 mm
Hg) in sarcini este discutabil. Astfel autorul aratd ¢ nu
sunt suficiente dovezi care si ateste beneficiul unui
tratament anuhipertensiv la o gravidi cu HTA cromici
(la care valorile TA firi tratament sunt cuprinse in
intervalul amintit). Cel mai mare studiu cu privire la
folosirea umpurie in sarcini a metildopei la cazurile cu
HTA cronici formi usoari, a ardtat ci aceasta nu
previne supraadiugarea preeclampsiei, riscul major al
acestor gravide.?
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MEDICAMENTE FOLOSITE iN PROFILAXIA

PREECLAMPSIEI

Acidul acetilsalicilic in doze cuprinse intre 50 si
100 mg zilnic, administrat incepind din sitimina a 15-
a de sarcind pare a avea o influenti pozitivi asupra
rezultatelor materno-fetale?, cu reducerea frecventer de
aparitie a preeclampsiei s1 sciderea mortalititii
perinatale la sarcini sub 32 de siptimini de 1a 10,6 % la
5,3%.° La aceste doze nu apar efecte negative asupra
coagulirii, astfel administrarea profilactici a acestui
medicament cel putin nu diuneazi® Efectul acidului
acetilsalicilic se bazeazi pe inhibarea ciclooxigenazei
plachetare, determinind astfel cresterea raportului
prostaciclini/tromboxan.?

Torusi, Rotchell st colab. intr-un studiu din
Barbados, au ajuns la concluzia c¢i administrarea
profilactici a acidului acetilsalicilic in doze mia (75
mg in studiul lor) nu previne aparitia preeclampsiei sau
a complicatiilor sale’* La aceeasi concluzie ajung §i
Lewis si colab, dupi o revizie a literaturii de
specialitate.'s

McCombs consideri in schimb ci multe cercetiri
aduc dovezi promititoare asupra efectului benefic (de
prevenire a apartiei preeclampsiei) al administririi
acidului aceulsalicilic In doze de 60-150 mg zilnic
incepind de la 28-30 de siptimini de sarcini, la
gravidele cu risc de dezvoltare a preeclampsiel.??

Studii recente au incercat gisirea altor substante
pentru prevenirea preeclampsier. Astfel, Herrera si
colab. au cercetat efectul adminustririi in trimestrul 111
de sarcini a 450 mg acid linoleic i 600 mg calciu la
gravide cu risc pentru preeclampsie. S-a constatat ci
acest tratament profilactic reduce semnificativ incidenta
preeclampsiel, firi efecte secundare materno-fetale,
efectul fiind datorat probabil corectirii nivelurilor de
PGE2." Efectul de reducere a riscului de HTA in
sarcind al suplimentirii cu calciu a fost demonstrat si
prntr-o meta-analizia studillor din domeniu.’® De
asemenea, Tamas si colab. au demonstrat efectul
favorabil al administrini de calciu dobesilat (Doxium),
2 g zilnic, la primipare cu virsta gestationali mai mici
sau egali cu 34 de siptimini (tratament urmat pini la
nagtere), asupra TA, acest tratament profilactic scizind
cantitatea de medicamente antihipertensive utilizate si
numirul de zile de spitalizare, in cazul HTA ugoare si
moderate din trimestrul I1.*® Sanchez-Ramos si colab.
au studiat efectul administririi zilnice a 2 g de calciu
elementar la gravide care au fost sensibile la
angiotensini intre 24 s1 28 de siptimin: de sarcini.
Autor1l au aritat ci suplimentarea cu calciu in dozele
aritate reduce incidenta HTA indus3 de sarcini.¥

Un grup de cercetitori japonezi au cercetat efectul
profilactic g1 terapeutic al ozagrelului, un inhibitor al
tromboxan-A2-sintetazet, in preeclampsxe
Administrarea profilactici a prevenit preeclampsna si
intirzierea de crestere intrauterini fetald, in timp ce
administrarea  terapeutici a  ameliorat  doar
simptomatologia maternd. Dar studiul a fost realizat pe
un numir mic de cazuri, 9, de aceea sunt necesare studii
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mai complexe pentru a demonstra efectul benefic al
acestei substante.®

A fost studiati si uulizarea fenitoinului pentru
prevenirea convulsiilor eclamptice, acesta dovedindu-se
la fel de eficient ca sulfatul de magneziu, fiind in acelast
ump si bine tolerat.! Totusi, un studiu efectuat pe un
numir mare de cazuri arati ci sulfatul de magneziu are
o eficacitate  semnificativ  statistic  superioari
fenitoinului in prevenirea convulsiilor eclamptice.*

MEDICAMENTE NON-ANTIHIPERTENSIVE CARE

AU CA EFECT SIREDUCEREA TA

1. Magneziul, medicamentul anticonvulsiv de
electie utilizat in cazunle de eclampsie-preeclampsie,
are si efect hipotensor prin vasodilatatie periferici si
sciderea debitului cardiac.? Magneziul se poate
administra sub formi de sulfat (formi mai uulizati la
noi) sau ascorbat. Tratamentul cu sulfat de magneziu
poate fi administrat intramuscular sau intravenos,
dozele fiind de pini la 4-6 g intravenos lent (1g/minut)
urmate de un tratament de intretinere de pini la 1g/or4,
in cazuri grave de eclampsie, la astfel de doze fiind
necesard o supraveghere atenti a reflexelor si a ritmului
respirator, dupa unii autori chiar o supraveghere a
nivelelor serice a magneziemiei - in aceste conditi
dozele pot fi dublate sau chiar mplate 7 Ascorbarul de
magneziu se administeazi intravenos in doza initaili de
2-4 g, urmate de aceeasi dozi de mtrepnere.27 fn
cazurile medii 51 usoare de preeclampsie ambele forme
pot fi administrate in doze de 0,5-1 g intramuscular
zilnic.?” Eficacitatea sulfatului de  magneziu in
prevenirea si controlul acceselor eclamptice a/ fost
dovedit de multe cercetin.® In SUA sulfatul de
magneziu este medicamentul cel mai utilizat pentru
prevenirea crizelor eclamptice, ca s1 pentru controlul
acestora.? Sulfatul de magneziu este recomandat si in
Canada pentru prevenirea si tratamentul convulsulor
eclamptice.®

Dar hipermagneziemia poate produce paralizie
respiratorie i miocardic, disparitia sau diminuarea
reflexelor osteotendinoase la mami si respectiv depresie
respiratorie si ileus meconial la fit."” Chen si colab.,,
intr-un studiu efectuat la gravide cu forme severe de
preeclampsie, gisesc ci sulfatul de magneziu are o
eficientd mici in tratamentul acestei afectiuni, acest fapt
impreuni cu efectele sale secundare semnificative
nejustificind utilizarea sa. In acest studiu s-a constatat
chiar un numir semnificativ statistic mai mare de copii
cu scor Apgar mai mic la nastere in grupul de gravide cu
tratament cu sulfat de magneziu.”

S-a studiat §i efectul unei alte forme de
administrare a magneziului §i anume tauratul de
magneziu, cu ajutorul ciruia s-ar obtine rezultate mai
bune in tratamentul si prevenirea preeclampsiei.?

2. Diureticele, prin cresterea excretiei renale de
sodiu s1 ap3, determini sciderea continutului de api si
electroliti din peretii arteriolari, astfel fiind explicabil si
efectul lor de scidere a TA.? Dar in preeclampsie
administrarea medicatiei diuretice este in general

P. Craciun, MC Gliga

evitatd, deoarece ele ar dimuna perfuzia utero-
placentari. Studii epidemiologice au aritatci la gravide
firi HTA, la care s-au administrat diuretice in scopul
reducerii edemelor, a crescut riscul retardirii in
cresterea intrauterini a fitulul. Diureticele se vor
administra doar in cazul unor edeme severe, care
produc discomfort accentuat gravidei, utlizindu-se in
general diuretice mai slabe, ca cele din grupa
diureticelor tizidice, evitindu-se administrarea
furosemidului. Exceptie, in cazurile de eclampsie, edem
pulmonar sau insuficienti renali acuti.”

O mennune speciali trebuie ficuti pentru
diureticele osmotice, care prin cresterea presiunii
coloidosmotice intravasculare, determini
redirectionarea lichidului extravascular spre lumenul
vaselor, impiedicind s1 reabsorbtia tubulari a apei in
rinichi, astfel avind ca rezutat reducerea edemelor
(important mai ales in cazul edemului cerebral),
mentinerea sau declansarea diureze, firi si determine o
reducere a volemiei care trebuie evitati in
preeclampsie-eclampsie. Utilizarea acestor diuretice
este rezervati formelor severe de preeclampsie si in
eclampsie.”

MEDICAMENTE ANTIHIPERTENSIVE UTILIZATE

IN SARCINA

1. Hidralazina are un efect anuhipertensiv marcat
st de duratd, datoriti vasodilatagiei periferice directe cu
cresterea perfuziei renale, influentind probabil si
centrii nervosi centrali implicati in controlul TA.? Se
poate administra oral §i intravenos, in doze de pini la
100-200 mg- zilnic oral”, sau 40-200 mg zilnic in
perfuzie intravenoasi.’ La administrarea intravenoasi
“in’bolus®, se vor administra 6,25 mg lent in 2 minute.’
In timpul administririi hidralazinei intravenos este
necesar un control atent, frecvent al TA. TA trebuie
coboriti lent, i nu sub 140/90. Pericolul sciderii prea
rapide a TA este hipotensiunea arteriali materni, cu o
perfuzie  insuficienti  cerebrali, renmali @
utero-placentari, cu pericolul afectirii fitului (chiar
deces intrauterin). De aceea ca principiu se recomandi
ca sciderea TA si nu fie mai mare de 20 % intr-o ori.?

Efectele secundare ale hidralazinei cuprind dureri
de cap, palpitatii, tahicardie, greturi §i virsituri,
parestezii ale extremititilor.”

Hidralazina este hipotensorul de electie in
preeclampsie-eclampsie, fiind in SUA cel mai uulizat
agent antihipertensiv in acesatd boali.? Remuzzi si
colab. sunt de asemenea de pirere ci hidralazina este
antihipertensivul de preferat in preeclampsie, in cazul
in care nu se poate declansa nasterea.”

2. Metildopa, un “fals mediator chimic* reduce
rezistenta vasculari periferici, firi reducerea fluxului
sanguin renal.® Se administreazi oral, 500-1000 mg
zilnic, la doze de peste 2 g zilnic putind apare efecte
secundare fetale (ileus meconial, letargie).”” Metildopa
este medicamentul de electie in HTA cronici in sarcini,
el putdind fi asociat cu hidralazina sau cu beta-
blocantele.”# Hidralazina si metildopa s-au dovedit a
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fi medicamente care chiar administrate continuu in
timpul sarcinii sunt inofensive pentru fit (in condigiile
respectirii principiului de a nu reduce prea mult TA).#
Dupi Redman, metildopa ar fi medicamentul cel mat
sigur pentru fit, el fiind testat §i prin urmirirea in timp
a copiilor expusi “in utero la acest medicament.®

Rey si colab, in urma unet meta-analize,
recomandi medicilor canadieni utilizarea metildopei ca
primi optiune de tratament antihipertensiv in sarcini, in
HTA moderati in sarcind.®

3. Beta-blocantele scad TA prin reducerea
eliberini reninei (blocarea beta-receptonlor din
aparatul juxtaglomerular) si prin sciderea a debitului
cardiac, avind i efect de reducere a consumului de
oxigen al cordului* " Autorii germani consideri ci
beta-blocantele nu influenteazi negativ semnificativ
farul. Dar, datoriti unei predispozitii la bradicardie a
nou niscufilor mamelor care au urmat tratament cu
beta-blocante in cursul sarcimi, este recomandati
intreruperea acestei terapii cu 1-2 zile Tnainte de nastere
(ceea ce nu este posibil de cele mai multe ori datoriti
HTA care necesitd tratament).* ¥ Totusi, unii autori
consideri cd beta-blocantele pot si produci intirziere
in cresterea intrauterini daci sunt administrate timpuriu
in sarcini‘, mai ales in cazul atenololului.® Riscul
cresterli premature a activititii contractile uterine prin
blocarea receptorilor beta din miometru, nu s-a
confirmat in practici.?

Astfel, beta-blocantele sunt recomandate mai putin
in HTA indusi de sarcini (aici fiind mai ales utilizate
in asociere cu hidralazina sau meuldopa), ele fiind
utilizate indeosebi in HTA cronici in sarcini®, cele
mai utilizate fiind propranololul, labetalolul, atenololul
si metoprololul. Rey s colab. recomandi ‘beta-
blocantele ca secundi optiune in HTA moderati in
sarcini, substantele preferate fiind labetalolul,
pindololul si oxprenololul.® Trebuie insi mentionat ci
beta-blocantele care nu au activitate simpaticomimetici
intrinsecd sau care nu proprietiti alfa-blocante, pot si
reduci perfuzia utero-placentary, si creasci rezistenta
vasculari fetald, determinind astfel o scidere a greutiti
fetale la nastere?®, Redman considerind chiar ci aceste
medicamente nu ar trebui utlizate incepind cu
trimestrul I de sarcini.® Astfel, pindololul, un beta-
blocant neselectiv cu activitate simpaticomimetici
intrinseci, s-a dovedit a fi superior atenololului (beta-
blocant cardioselectiv), in ceea ce priveste efectul
asupra hemodinamicii fetale, efectul hipotensor fiind
similar la ambele preparate. Totusi, greutatea fetilor la
nagtere a fost similari la ambele grupuri de gravide
(tratate cu atelolol si cu pindolol), iar hemodinamica
fetald, desi afectatd la grupul tratat cu atenolol, s-a
mentinut in limite normale. Grupul tratat cu atenolol a
avut in schimb o greutate semnificativ statistic mai
mici a placentelor.?*

Vermillion si colab.,, au studiat eficienta
labetalolului administrat intravenos in tratamentul
urgentelor hipertensive in cursul sarcinii, in comparatie
cu administrarea de nifiedipin oral. $-au luat in studiu
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doar gravide la care TA a fost mai mare decit 170/105
la doui misurirni succesive la 15 minute interval,
indiferent daci HTA era indusi de sarcini sau cronici.
Labetalolul s-a dovedit a fi util In tratmentul urgentelor
hipertensive constituind o alternativi viabili la
hidralazini, nifedipinul fiind totusi superior din unele
puncte de vedere pe care le vom diascuta mai jos.”

Propranololul se poate administra oral in doze de
40-160 mg/zi, atenololul 100 mg oral zilnic,
metoprololul 200 mg oral /zi si labetalolul 400 mg oral
zilnic. Labetalolul se poate administra intravenos in
doze zilnice de T mg/kg corp. Vermillion si colab. au
administrat in urgente hipertensive o dozi initiali de 20
mg labetalol intravenosurmati de doze intravenoase de
40 mg, si apoi 80 mg la fiecare 20 de minute pini la
coborirea TA sub 160/100.%

4. Blocantele canalelor de calciu reprezimii o
medicatie promititoare pentru HTA in cursul sarcinii,
diferitele substante din aceasti grupi fiind studiate de
multi cercetitori. De asemenea aceste substante au fost
si subiectul unor studii privind tratamentul tocolitic,
unde ele s-au dovedit a fi la fel de eficace ca si beta-
mimeticele.'

Din aceastd grupi de substante, mfedipinul este
recomandat de Rey si colab. ca medicament de preferat
in cazul rezistentei la metildopa.® Tranquilli si colab.
au aritat ci mifedipinul, in administrare orald a 40 mg
zilnic, are un bun efect si asupra agregirii eritrocitare
crescute in  preeclampsie, readucind-o la valori
normale.® Nifedipinul, comparat cu labetalolul, s-a
dovedit a avea o eficacitate mai buni asupra TA la
gravide, scizind mai rapid TA, producind in acelast
timp si o crestere a diurezei prin cresterea perfuziei
renale - acesta din urmi, fiind un efect benefic in
preeclampsie

Isradipina, un alt blocant al canalelor de calciu s-a
aridtat a fi lipsit de efecte secundare asupra circulatiei
utero-placentare si asupra hemodinamicii fetale®, avind
in acelasi timp i un slab efect tocolitic*, fiind utilizat
in HTA indusi de sarcini.® Wide-Swenson g1 colab.,
care au comunicat §1 cele doui studii anterior
mentionate au efectuat un nou studiu asupra efectelor
isradipinei (5 mg oral de doui ori pe zi) in HTA in
sarcind, ajungind la concluzia ci acest medicament
poate fi folosit in tratamentul HTA firi proteinurie si
nu in preeclampsie, avind ca efecte secundare cefaleea
si edemele, aceste efecte fiind insi similare si la lotul
martor tratat cu placebo.!! Isradipina trece bariera
uteroplacentari, dar concentratia sa este considerabil
mai mici in compartimentele fetale.”

Nicardipina, un alt blocant al canalelor de calciu a
fost studiat de Carbonne si colab., pentru efectul siu in
HTA 1n sarcind, fiind administrat oral in doze de 20 mg
de trei ori pe zi, sau intravenos 2, 4 sau 6 mg/ori, in
funcuie de greutatea corporali. Efectul acestw
medicament s-a dovedit a fi benefic, firi reactii adverse
fetale® Si Janner si colab. au cercetat efectele
nicardipinei in comparatie cu metoprololul, aceasta
avind un efect mai bun de scidere a TA la gravidele cu
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HTA, rezultatele neonetale fiind similare la ambele
grupuri de paciente.!

Casele 51 colab. raporteazi trei cazuri in de HTA
cronici severi la gravide la care au utilizat felodipina,
un blocant al canalelor de calciu, autorii fiind de pirere
cd acest medicament reprezinti o optiune acceptabili de
tratament la gravidele cu HTA cronici cu TA diastolici
mai mare decit 100 mm Hg.®

ALTE ANTIHIPERTENSIVE

Diazoxidul este poate cea mai puternici substanti
antihipertensivi, cu efect vasodilatator penferic,
rezervati cazurilor grave, rezistente la celelalte
preparate 7 Are ca efecte secundare retentia de sodiu st
api, hiperglicemia, hiperuricemia §i cresterea acizilor
grasi plasmatici? Dozele sunt de 5 mg/kg corp
intravenos.

Hyderginul este un alfa-blocant, care se poate
administra intramuscular sau intravenos in doze de
0,15-0,60 mg zilnic, avind actiune vasodilatatoare
nespecifici si fiind utlizat in lipsa altor hipotensoare.?

Clonidina va fi in general evitatd la gravide’, iar
inhibitoril enzimei de conversie sunt contraindicati in
trimestrele II si 11T de sarcind, deoarece se asociazi cu
hipocalvarie fetald, insuficienti renali, oligohidramnios,
decese intrauterine si neonatale.?

Terapia anuoxidanti, utilizati In ideea i
peroxidazele crescute ar avea un rol important in
patogenia preeclampsiei, nu s-a dovedit a fi eficace.”

Terapia cu inhibitort ai oxidului nitric ar putea
avea un rol in tratamentul preeclampsiei, dar acest fapt
trebuie testat intdi pe animale de experienti.*

Epoprostenolul (prostaciclina) poate fi utilizat in
sarcini la paciente cu HTA severid si tahicardie sila cele
care necesitd un control rapid al unei HTA severe pe
masa de operatie inainte de anestezia generali.?

CONCLUZI

Profilaxia HTA indusi de sarcini este inci un tel
nerealizat. Aspirina in doze mici ar putea avea efecte
favorabile in acest sens, firi efecte secundare materno-
fetale semnificative. Mai promititoare pare strategia de
selectare a gravidelor cu risc de dezvoltare a
preeclampsiei (prin roll-over test, TA medie in
trimestru II de sarcind, rezistenta la angiotensini) si
tratarea gravidelor cu nisc in trimestrul I1I de sarcini cu
calciu.

Sulfatul de magneziu si fenitoina sunt
medicamente utile pentru cazurile severe de
preeclampsie,  pentrv  prevenirea  convulsiilor
eclampuice.

Tratamentul cu agenti antihipertensivi trebuie
utilizat doar in cazuri de HTA severd cu TA mai mare
decit 160-165/100-105 mm Hg, la cazurile la care
nasterea nu se poate declanta imediat.

Hidralazina este un medicament eficace in HTA
indusi de sarcini, in admnistrare orali, sau
intravenoasi in urgentele hipertensive. Alternativ sau in
asociatie pot fi folosite beta-blocantele, dintre acestea

P. Craciun, MC Gliga

labetalolul, pindololul si oxprenololul, in administrare
orali, iar labetalolul chiar in administrare intravenoasi
in urgente. Tot In preeclampsie pot fi uulizate i
blocantele canalelor de calciu, mai ales in cazurile la
care prelungirea sarcinii este de dorit §i la care se
asociazi §1 o acuvitate contractild uterini crescuti. Unii
autori recomandi utilizarea ca primi optiune in HTA
indusi de sarcini a metildopei. Diureticele trebuie in
general evitate in preeclampsie, exceptind manitolul
care se utilizeazd in cazurile severe cu edem cerebral,
pulmonar sau insuficienti renali.

In HTA cronici in sarcini se pot folosi metildopa
sau hidralazina, dar i blocantele canalelor de calciu sau
beta-blocantele. Diureticele trebuie evitate, dar in
cazurile in care tratamentul diuretic a fost inceput
inainte de sarcini, acesta poate fi continuat, deoarece
depletia volumului plasmatic este improbabil s3 apari
cu tratamentul cronic, acest efect fiind in general
prezent in primele doui siptimini de tratament
diuretic. Inhibitorii enzimei de conversie sunt
contraindicayi, tratamentul cu aceste medicamente
inceput inainte de sarcini, trebuind si fie modificat in
umpul gravidititii.

{n urgentele hipertensive se pot utiliza hidralazina,
laberalolul s1 mai rar diazoxidul in administrare
intravenoasi, sau nifedipinul per os.
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Genetica obezitatii

Katalin Csép

Obezitatea, boald comuna nutritional-metabolicd cu o
raspandire alarmantd si caracterizatd de o evolutie
insotitd de complicatii cardiovasculare §i metabolice
grave, prezintd o heritabilitate importanti. Desi se
cunosc rare forme monogenice si sindroame genetice
asociate cu obezitate, forma comuna are o etiologie
multifactoriala. ldentificarea i caracterizarea genelor
candidate are loc in ritm rapid, deocarece aceste
cunostinte vor permite evidentierea predispozitiei
ereditare cu posibilitatea introducerii -~ masurilor
profilactice In timp util, si elaborarea unor strategii
terapeutice noi.

Cuvinte cheie: obezitate, heritabilitate, gene candidate

Obesity, a common nutritional-metabolic disease charac-
terized by increasing prevalence and severe cardiovascu-
lar and metabolic complications, presents high heritabil-
ity. Although there are a few monogenic forms and ge-
netic syndromes associated with obesity, the common
form has multifactorial etiology. The identification and
characterization of candidate genes will makes possible
the diagnostics of genetic susceptibility that can be fol-
lowed by the introduction of prophylactic measures, and
the discovery of new therapeutic strategies.

Key words: obesity, heritability, candidate genes

Obezitatea este o boali comuni nutritional-
metabolici caracterizati printr-un exces ponderal care
depiseste cu peste 20% greutatea ideald, fiind cauzati
de dezechilibrul dintre consumul si cheltuiala de
energie, respectiv dintre ingestia de alimente §i energia
utilizatd pentru realizarea metabolismului  bazal,
termogenezei adaptative si  activitdtilor fizice.
Homeostaza energetici este realizati de o serie de
procese strict reglate si inalt coordonate, astfel masa
adipozititii rimine constanti pe perioade lungi de timp
in ciuda alimentini si acuvitdgi fizice varabile.
Obezitatea se produce printr-un consum alimentar
crescut la persoanele cu o anumiti predispozitie
ereditari la dezvoltarea bolii.”

Numirul genelor implicate in controlul greutitii
corporale este de ordinul sutelor, iar identificarea lor
continui sti la baza elucidirii fiziologiei i
patofiziologier metabolismului energetic la nivel
molecular. Studierea intensivi a factorilor genetici
implicati in etiopatogeneza obezititii este motivati pe
de o parte de rispindirea alarmanti a obezitigii inclusiv
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la grupele de virsti tinere, si pe de alti parte de relatia
strinsi dintre excesul de tesut adipos, in special visceral,
si complicatiile cardiovasculare si metabolice grave,
potential letale.

Heritabilitatea obezitini

Dovezile eredititii controlului stirii ponderale
sunt multiple, si provin din studiile familiare, gemelare
si de adoptie care au evidentiat o corelatie mai strinsi a
greutitii corporale a copiilor adoptan cu pinnii
biologici fatd de pirintii adoptivi in ciuda obiceiurilor
domestice comune. Cuantificarea exacti a contributiei
genetice la dezvoltarea obezititii este dificili:
compararea concordantei si discordantei la gemeni
mono- ¢i dizigoti demonstreazi o variabilitate
importanti(de 30-70%.

Formele de obezitate determinate monogenic,
respectiv cele apirute in cadrul sindroamelor genetice
prezinti o prevalenti foarte scizuti. Forma comuni,
care afecteazi peste 30% din populatie in tirile
dezvoltate, este foarte probabil determinati
multifactonial, 1ar varianta BMI de 80% atribuiti
factorilor genetici subliniazi ponderea ereditini in
dezvoltarea bolii de altfel dependent de consumul
alimentar. Componenta mezologici a etiologiei
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multifactoriale realizati de ingestia de calori si
activitatea fizici implici posibilitatea intervenpilor
terapeutice-profilactice. Componenta ereditari  se
traduce printr-un sistem poligenic alcituit din gene
minore contributive cu efect aditiv-cumulativ, nefiind
exclusi dar putin probabili interactiunea cu anumite
gene majore. Evolutia lenti a bolii dependenti de
procese reglatorii aflate in interrelatii strinse permite
pe termen lung aparitia unor efecte importante
consecutiv modificirilor nesemnificative ale expresiei
genice.»*

Modele animale si importanta omologilor
umani ai genelor implicate

Dupi jumitate de secol de la elaborarea primelor
modele murine si inceperea elucidini patofiziologiei
prin experimente de parabiozi - primul pas in
identificarea sistemului LEP-LEPR, in prezent existi
cinci modele animale de bazi. Desi genele murine
mutante isi au omologii lor umani ai ciror produsi
genici au rol central in controlul greutirii, in rare cazuri
s-au descris modificin asociate cu obezitate morbidi.”

Soarecii ob/ob si leptina

Soarecii homozigoti pentru mutatia ob (obese)
manifestd hiperfagie si reducerea cheltuielii de energie,
cu aparitia obezititii, diabetului, wulburirilor decrestere
si a functiilor reproductive. Gena a fost clonati in 1994,
si proteina codificati - un factor circulant secretat de
adipocite care actionind printr-un receptor cerebral
controleazi ingestia de alimente — a primit denumirea
de leptind, deschizind un capitol important in'studiul
obezitini. *

Functia centrali a leptinei constd in lipoliza si
sciderea cantititii  tesutului adipos corporal.
Contributia periferici la metabolismul energetic. se
realizeazi prin efectul asupra oxidirii de substrat
realizati pnn doui mecanisme: una directd musculari si
alta prin hipotalamus §i sistemul nervos simpatic
(SNS).»

Expresia leptinei a fost evidentiati si in epiteliul
gastric la sobolani, fiind stimulati de alimentatie, si
avind rol in reglarea canutifii prinzului prin
colecostokinini si alti hormoni gastrointestinali.!

Studii recente au evidenpiat o serie de alte efecte
periferice, cum ar fi participarea in procese imune
intervenind in reglarea proliferirii celulelor T si
supresia productier de citokine in Th2, si stimularea
angiogenezei prin receptori abundent exprimati pe
suprafata celulelor endoteliale cu implicatii in controlul
greutdti corporale §i termogenez3.” 1273

Deficitul sever de leptini descris la persoane
pakistaneze §i turci, produs de mutatiile genei LEP
(7q31.3) FS147Ter respectiv Argl105Trp, determini
obezitate extremi cu transmitere autozomal recesivi.
Aceasti formi de obezitate umani este extrem de rari,
iar rezultatele instituirii unui tratament cu leptini
recombinati sugereazi c¢i rolul leptuinei in
metabolismul energetic uman este mai putin
important.® 4%
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Soarecii db/db si receptorul de leptini

Fenotipul soarecilor homozigoti pentru mutatia
genei db (diabetes) este similar cu fenotipul obese. Gena
codifici receptorul de leptini, care face parte din familia
de receptori pentru citokine clasa I, avind in structura
lui secventa de semnalizare JAK/STAT (de activare a
kinazelor Janus si a factorilor de transcriptie STAT -
signal transducers and activators of transcription).
Gena se exprimi in special hipotalamic, dar si
extracerebral, realizind mai multe izoforme prin
splicing alternativ, dintre care forma lungi-completa
Ob-Rb predomini in nucleii ventromedial si laterali.® 3%

La majornitatea pacientilor (>90%) leptinemia
creste proportional cu masa adipoasi, 1ar rispunsul la
leptma este deficitar. S-au raportat polimorfisme ale
genei LEPR (1p31) cum ar fi GIn223Arg asociate cu
alterarea capacititii de legare a leptinei, respectiv cu
BMI si leptinemie modificate, dar se pare ci rezistenta
la leptini la persoanele obeze nu apare prin defect de
receptor.*

Desti teoretic sensibilitatea la leptini este legati de
o-serie de factori ai ciror gene sunt candidate pentru
obezitate, se discutd despre un mecanism posibil al
rezistentel realizati de saturarea transportului prin
bariera “hemato-encefalici cu izoforme lipsite de
domeniul . de ' semnalizare citoplasmatici. S-a
demonstrat ¢i dieta hiperlipidici poate reduce expresia
formei lungi functionale a LEPR, deci leptino-
rezistenta din obezitatea indusi de dieti ar putea avea o
astfel . de  explicatie. Privind  implicarea
corticosteroizilor endogen se presupune ci pe de o
parte _pot scidea transportul leptinei prin bariera
hemato-encefalici, pe de alti parte pot inhiba s
semnalizarea JAK/STAT activati de leptini.2*

Genele reglate direct de citre receptorul activat de
legarea cu leptind nu sunt in totalitate cunoscute, dar
dintre factorii tinti NPY pare si fie elementul cheie,
deoarece majoritatea neuropeptidelor i§i exerciti
efectul anorexigen prin intreruperea eliberirii gi/sau
actiunii NPY.

Soarecii agouti §i semnalizarea prin
receptorii MC

Unicul model murin cu transmitere autozomal
dominanti produsi de mutatia A” (agouti yellow) se
manifestd fenotipic prin obezitate cu instalare tardivi
asociati cu insulino-rezistenti, coloratie galbeni a
blanei si tumorigenezi frecventi. In mod normal
gena agowti se exprimi numai in piele, unde produsul
genic ASP (agouti signaling protein) antagonizeazi
legarea dintre a-MSH (a-melanocyte-stimulating
hormone) si receptorul MC-1 (melanocortin 1) pe
melanocitele din ridicinile de pir si stumularea
consecutivi a sintezel de eumelanini, determinant al
fenotipului brun-negru. Gena mutanti determini
supraexprimarea tegumentari si expresia ectopicd a
genei structurale nemodificate, expresia hipotalamici
fiind considerati cauza supraponderalititii prin
antagonizarea potenti a receptorilor MC-3 si
MC_4.J,29.JS
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Gena umani ASIP (agouti signaling protein)
(20q11.2) capabili de cresterea concentratiei
intracelulare de calciu se exprimi in tesutul adipos,
cardiac si gonade, fiind implicati in realizarea culorii
tegumantare, functiile cardiovasculare, metabolismul
energetic si fertilitate, 1ar mivelul crescut de calciu
intracelular observat la bolnavii obezi, diabetici si
hipertensivi sugereazi un posibil rol de legituri intre
aceste maladii. Fati de expresia ectopici a genei in
controlul greutipi, pare insd mai important rolul unui
pepud hipotalamic aseminitor - ARP (agouti-related
protein) (16q22) care constituie un semnal cerebral
normal pentru antagonizarea receptorilor MC-3 51 4 pe
o populatie de neuroni inci neidentificati, avind ca
rezultat antagonizarea efectului anorexiant al a-MSH
(potennal antagonizeazi si alte POMC).* 4%

Soarecii fat si procesarea prohormonilor

Mutatia fat a genei CPE (carboxypeptidase E)
aboleste activitatea enzimatici intr-o serie de tesuturi
neuroendocrine, si duce la aparitia unui fenotip cu
transmitere autozomal recesivi alcituit din obezitate
progresivi cu debut la virsta adultd, hiperinsulinemie si
infertilitate. In conditii normale enzima codificati
participi  la biosinteza hormonilor _(insulini,
melanocortin) si neuropeptidelor (neuropeptid Y), prin
indepirtarea secventei C-terminale din -molecula
precursor lungi si inactivi (proinsulini, POMC,
proneuropeptid Y).%1%

Procesarea deficitari a prohormonilor ' prin
tulburarea expresiei genice in SNC, teoretic poate
determina  dezvoltarea  obezititii. ~ Conform
cunostintelor actuale omologul uman CPE (4q) nu pare
implicat, dar prin mecanism similar mutatia genei PC-1
(prohormone convertase 1) (5q15 q21) cu transmitere
autozomal recesivi, rezultd in obezitate asociati cu
diferite endocrinopatii.?4

Soarecii tubby si sindroame genetice umane de
obezitate

Mutania tub (tubby) cu transmitere autozomal
recesivi determini aparitia in fenotip a triadei cecitate -
surditate - obezitate instalati la virsta adulti si asociati
in evolutie cu diabet zaharat tip 2, combinatie similari
sindroamelor umane Bardet-Bied! si Alstrom. Rolul
produsului genic intens exprimat in retini si creier (in
special in hipocampus si hipotalamus) este incomplet
elucidat; se presupune ci gena normali tub codifici o
fosfodiesterazi, 1ar mutatia ei provoaci apoptozi
{evidentiatd §i in celulele fotoreceptoare retiniene).
Conform ultimelor descoperiri proteinele tubby
functioneazi ca factori de reglare a transcriptiei legati
de membrani cu translocare in nucleu in urma
hidrolizei PI, astfel realizind o legituri directi intre
semnalizarea prin proteina G s controlul expresiei
genice.),ll,.‘ﬁ, 7

Neuropeptide-tinta pentru leptini §i rare forme
monogenice de obezitate

Neuropeptidele sunt esentiale in reglarea

hipotalamici a apetitului si greutdtii corporale, iar
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dereglarea acestor mecanisme de control al i ingestiei de
alimente §i eliberare de energie joaci rol major in
dezvoltarea obezitiii.> 2

Neuropepudul Y, un neurotransmiter sintetizat
respectiv eliberat cerebral in special hipotalamic (in
nucleul arcuat respectiv paraventricular), creste
consumul alimentar (mai ales de carbohldrau), inhibi
acuivitatea SNS si termogeneza, prin toate acestea fiind
unicul neuropeptid hipotalamic care favorizeazi
cistigul ponderal Polimorfismele gene1 NPY (7p15.1)
studiate pini in prezent nu se asociazi cu obezitate.*:%

Sistemul hipotalamic-melanocortin este alcituit din
peptide provenite din precursorul pro-opiomelanocortin
(POMC) produs de neuronii din nucleul arcuat. Astfel
a-MSH  (a-melanocyte-stimulating  hormone) i
receptorul ei MCR4 (melanocortin receptor 4) mediazi
rispunsuri centrale ale leptinei care constituie un factor
de reglare major al expresiei genei POMC; efectul final
constd in inhibigia centrali a ingestiei de alimente si
depozitarea energiei. Mutatiile genei POMC (2p23.3)
sunt multiple, fenotipul cu transmitere autozomal
recesivi manifestindu-se prin obezitate asociati cu
insuficient3 adrenali s1 pir rosu.

Mutatiile genet MC4R (18q22) descrise pini in
prezent (4-bp Del, NT631; 4-bp Ins, NT732, Tyr35Ter
si 'Asp37Val) determini forme rare de obezitate
monogenici cu transmitere autozomal dominanti in
descendentd.!% 454

CRF - (corticotropin-releasing factor) produs
predominant de nucleii paraventriculari inhibi
consumul de alimente si creste pierderile de energie cu
reducerea greutitii corporale prin antagonizarea NPY.
Sinteza si eliberarea hipotalamici a acestui factor
catabolic major este sensibili la lepting, care stimuleazi
expresia genei (8q13). Urocortina, membru recent
descoperit al familiei, reduce mai eficient si selectiv
ingestia de alimente chiar la concentratii care nu
activeazd mecanismele de stres induse de CRF.

MCH (melanin-concentrating hormone) exprimat
in zona incerta si hipotalamusul lateral stimuleazi
ingestia de alimente, transcriptia genei (12q23-q24)
fiind redusd de actiunea leptinei.

GLP-1 (glucagon-like peptide 1, ,, amide) produs
cerebral i intestinal prin procesarea posttranslationali
tesut-specifici a pre-proglucagonului si capabil si
reduci ingestia de alimente i pe termen lung greutatea
prin intreruperea ciii NPY, este considerat o ninti
potentiali pentru leptind prin modularea expresiei genei
(2q36-q37).

Galamina stimuleazi consumul alimentar in
special de grisimi, expresia genei GAL (1p13.3-p13.5)
fiind strins legati de nivelul glicemiei §i adnpozntatn,
leptina scade biosinteza peptidului in nucleul
paraventricular.

Neurotensina reduce specific comportamental
ingestia de alimente, transcripyia genei NTS (12q21)
fiind activatd de sistemul LEP-LEPR.

CART (cocaine- and amphetamine-regulated
transcript) - un factor endogen de satietate recent
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descoperit - este un inhibitor potent al alimentirii prin
blocarea completi a rispunsului indus de NPY.

Cascadele eferente complicate care regleazi
apetitul si homeostaza energetici a organismului desi
incomplet 1dentificate sugereazd o oarecare 1erarhie a
acestor neurotransmiteri; rimane si fie identificate
eventualele suprapuneri ale acestor cii de traducere a
rispunsului care posibil realizeazi mecanisme de
sigurantd, si stabilirea rolului lor specific in condipii
difenite, respectiv stiri de nutritie variabile.

Predispozitie ereditari la obezitate

La cele doui capete ale balantet energetice se afli
creierul respectiv adipocitul, ai ciror rol in reglarea
greutdtii corporale a dus la descoperirea unui numir
foarte mare de factori; anomaliile acestor molecule pot
fi rispunzitoare de susceptibilitatea crescuti la
obezitate, s1 pot reprezenta tintele interventiilor
terapeutice.

In general o modificare de numai 5% in activitatea
unei macromolecule se considerd nesemnificativi, dar
deoarece cantitatea tesutului adipos este reglati pe
termen lung o astfel de diferenti poate produce un efect
substanial; astfel daci o persoani consumi 1 000 000
kcal/an, o diferentd de 5% se traduce in 50 000kcal/an,
egali cu multe kilograme de grisime depozitate: Astfel
se asteaptd ca rezultatele studiilor de polimorfisme
ADN s1 de expresie genici si contribuie la elucidarea
implicatiilor clinice semnificative din punct de vedere
epidemiologic. Numirul genelor candidate cu rol
potential in  determinarea  formei ~ comune
mulufactoriale este de ordinul sutelor, iar zilnic se
descriu noi ;1 noi polimorfisme asociate’ cu o
predispozitie crescutd la boali, care frecvent prezinti
diferente interetnice. >

Datoritd rolului central al catecolaminelor ca
hormoni si neurotransmiteri in metabolismul energetic
genele implicate sunt intens studiate in legituri cu
patologia stirii ponderale. Adrenoreceptorul B-2 este
un receptor lipolitic major pe adipocitele umane, iar
polimorfismul GIn27Glu al genei ADRB2 (5q34)
prezinti o asociere semnificativi cu obezitatea.?*

Receptorul adrenergic B-3 localizat predominant in
tesutul adipos participi la reglarea lipolizer si
termogenezel, astfel polimorfismele genei ADRB3 (8p12-
p11.2) au fost intens cercetate. Relatia descrisi dintre alela
Trp64Arg st obezitate nu a fost confirmati de studi
populationale ulterior efectuate (QFS, SOS) rezultatele
cirora sugereazi ci desi nu joaci un rol major in
patogenezi poate descrie o formi caracterizati de hipolizi
scizutd in tesurul adipos visceral cu risc crescut pentru
dezvoltarea sindromului metabolic.%!%2.%

Studiile efectuate pe animale care au demonstrat
rolul receptorului nuclear codificat de PPARA
(peroxisome proliferator-activated receptor-alpha)
(22q12-q13.1) in homeostaza lipidici s1 controlul
variabil in functie de sex a lipidemiei, depozitirii de
grisimi §1 obezitate, sus{in importanta stabilirii relatiel
acestei gene candidate cu obezitatea umani.'*?
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PPARG  (peroxisome  proliferator-activated
receptor-gamma) (3p25) este un factor de transcriptie cu
rol central in diferentierea adipocirelor, participind si in
controlul insulino-sensibilititi, a homeostazei de
glucozi si a tensiunii arteriale, ale ciror tulburiri
asociate cu obezitatea alcituiesc sindromul metabolic.
Dintre cele doud alele comune, Pro115Gln se asociazi
cu obezitate severi, 1ar Pro12Ala determini reducerea
acumulirii de tesut adipos.® 152

Termogeneza adaptativi - capacitatea disipirti
energiei sub formi de cilduri dupi expunere la frig sau
alimentare excesivi depinde de permeabilitatea
pentru protoni a membranei mitocondriale interne.
Proteinele de decuplare reprezinti un canal
mitocondrial pentru protoni necuplat cu fosforilarea
oxidativi: activarea proteinel In cazul existentei unui
gradient protonic duce la generare de cilduri. Acest
mecanism de adaptare la temperaturi scizute participi
la homeostaza energetici, §i astfel intervine in controlul
stinii ponderale. Expresia genei UCP1 in tesutul adipos
brun mediati de SNS duce la termogenezi s
mentinerea temperaturii centrale dupi expunere la frig
respectiv_supraalimentatie. La om cantitatea de tesut
adipos’ brun este redusi, 1ar UCP2 si 3 par mai
importanti ' decit UCP1 in reglarea termogenezei
indusi de dietd.®

Variantele alelice ale genel UCP1 (4q31) studiate
pind in prezent nu se asociazd cu susceptibilitate
crescuti la dezvoltarea obezitdn, §i nici nu prezinti
efect aditiv sau sinergic cu polimorfismul Trp64Arg al
genei ADRB3 cum s-a presupus initial.*

Din clusterul 'de gene UCP2-UCP3 (11ql3),
UCP?2 este larg exprimati in tesuturi variabile, in timp
ce UCP3 se transcrie numai in tesutul muscular
scheletal. Existi o asociere dintre obezitate si
polimorfismul comun G/A din regiunea promotor a
genei UCP2 in pozitia -866: desi exerciti un efect
modest, datoriti frecventei inalte de aproximativ 63%
(cel putin la populatia studiati din Salzburg, Austria),
alela de risc conferd un risc considerabil de 15% pentru
boali.'®

Vanantele alelice UCP3 descrise (Val102lle,
Argt43Ter 51 Arg70Trp) se asociazd variabil cu
obezitate severd §i diabet zaharat tip 2 in functie de
originea etnici.*

Multe date s-a acumulat privind interrelatiile
neuroendocrine multiple cu actiune asupra homeostaze:
energeuce (sistemul CRH-ACTH-coruzol, GH-STH,
insulina cu efecte centrale si periferice multiple), ale ciror
implicatii genetice sunt incomplet elucidate. Desi se
cunosc multiple vanante alelice respectiv tulburin ale
expresiei genice prin modificin la nivel de promotor ale
genelor ale ciror produsi intervin la un anumit nivel in
controlul greutiti corporale respectiv in fiziologia
adipocitari (PLP, LHS, TNFA, FABP, INS, INSR, IRS,
RSTN, CCK, CCKR, etc.), cunosuntele actuale nu
constitute informatii majore utilizabile la patul bolnavului
in practica medicali de z1 cu zi, §1 nu pot consttui
subiectul unui singur referat.**
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Studiile intregului genom au identificat regiuni
cromozomiale legate de o predispozitie ereditari
crescuti la obezitate ~ loci majori de susceptibiltate
(QTL - quanutative trait locus). Conform analizelor in
cadrul Quebec Family Study, OB20 (20q13.11-q13.2)
se afli in linkage cu BMI, cantitatea tesutului adipos si
insulinemia a jeune; genele candidate din aceastd
regiune includ ASIP si CEBPB (CCAAT/enhancer-
binding protein-beta) cu rol in diferentierea
adipocitari.®

OBI10 (10p) asociat cu obezitate a fost descns la
familii franceze, iar alti do1 loci situati pe 5q s1 2p s-au
gisit suspecti de linkage cu leptinemia, locusul 2p fiind
ulterior identificat cu gena candidati POMC .11

Un linkage puternic descris la populatia finlandezi
dintre markerul DXS6804 (Xq24) s§1 obezitate
sugereazi legitura cu gena care codifici receptorul de
serotorind 2C, ale cire1 variante predispun la obezitate
s1 diabet zaharat tip 2 la soareci.®

Sindroame genetice de obezitate

O serie de sindroame genetice se asociazi in mod
mai mult sau mai putin constant cu obezitate (Cohen,
Alstrom, MOMO, sindromul X fragil, etc.) dintre care
in doui sindroame mai frecvente obezitatea constituie
un semn clinic central.

Sindromul Bardet-Biedl este foarte heterogen
clasificat in prezent in 6 tipuri, fiecare tip fiind legat de
o regiune cromozomiali diferiti (BBS1 - 11q13, BBS2
- 16q21, BBS3 - 3p13-p12, BBS4 - 15q22.3-q23, BBS5
- 2931 si BBS6 - 20p12). Asocierea fenotipici
caracteristici consti in obezitate, inapoiere mentali,
retnopatie pigmentard, polidactilie 1 tulburiri de
dezvoltare ale organelor genitale. Obezitatea se
manifestd frecvent i la purtiton heterozigoti care
reprezinti 1% a populatiel generale. Boala pare si
afecteze prevalent populatia arabi.**

Sindromul Prader-Willi este cauzat de afectarea
regiunii amprentate PWS de origine paternd (15q11-
q13) prin deletie in 70-80% din cazuri $i mai rar prin
alte mutatii  cromozomiale, sau prin disomie
urniparentali materni. Considerat cea mai frecventd
cauzi de obezitate sindromici (1:25 000), se manifesti
cu semne distincte in functie de varstd, astfel activitate
fetali diminuatdi in viata intrauterini, hipotonie
musculari caracteristici perioadel perinatale, si ulterior
retard mental, staturd mici, hipogonadism, miini i
picioare mici, §i obezitate cauzati de hiperfagie
necontrolabili instalatd dupi varsta de 6 luni.**°

CONCLUZIE

Elucidarea conexiunilor anatomice si functionale
complexe din cascadele realizate de neuropeptide care
controleazi ingestia de alimente si greutatea corporali
sti la baza ingelegerii patofiziologiei obezititii §i
elaboririi metodelor eficiente de tratament.

Evidentierea din  tmp a mutagilor s
polimorfismelor implicate in etiopatogeneza obezititii
va permite instituirea unei strategi profilactice in
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formele multifactoriale, si descoperirea noilor substange
terapeutice utile pentru fiecare formi de boali. Datele
epidemiologice alarmante, complicatiile severe si
interesul comercial crescut pentru agonisti si
antagonisti capabili si moduleze aceste mecanisme
explici acumularea rapidi a informagiilor din acest
domeniu.” Astfel sunt promititoare cercetirile umane
din faza a 2-a cu axokina (Regeneron Pharmaceuticals)
versiunea recombinati a CNTF (ciliary neurotrophic
factor) care produce o reducere de greutate de pini la
14%, de duraui, firi efect rebound neproducind
supraexprimarea genelor inductoare de apetit, si firi
efecte secundare. CNTF actioneazi prin receptori
colocalizati cu LEPR in nucleul arcuat supraactivind o
cale de semnalizare Jak/STAT-3.
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Importanta examenului radiografic in diagnosticul

afectiunilor pleurale

Gabriela Jimborean’, Edith Simona lanosi ?, loana Fontu?, L. Belean?

Examinarea radiograficd standard a toracelui {radiografia,
micro-radiofotografia) reprezinta investigatia de prima linie
in diagnosticul patologiei pleurale. Radiografia toracica
este tehnic simplu de efectuat, ieftind, repetabila,
neinvaziva si accesibila serviciilor medicale ambulatorii si
spitalicesti de diferite nivele. Pentru cazuri particulare
(colectii inchistate, stabilirea patologiei toraco-pulmonare
asociate celei pleurale, biopsii ghidate) explorarea
radiografica poate fi completatd cu investigatii derivate
(radiografia computerizata, tomografia conventionala) sau
cu alte explordri imagistice: tomografia computerizata,
ecografia toracica. Investigatia radiografica ~permite
stabilirea diagnosticului de afectiune pleurala si informatii
privind etiologia acesteia. Asigura o imagine de ansamblu a
toracelui permitdnd aprecieri asupra organelor din
vecinatatea pleurelor. Radiografia toracica asigurad suportul
imagistic necesar efectudrii toracocentezei, pleurodezei,
biopsiilor pleurale si pulmonare.

Cuvinte cheie: radiografie toracica, patologie pleurala, di-
agnostic

The standard radiological examination of the thorax (ra-
diography, radio-photography) is placed in the first line
in _the diagnosis of the pleural pathology. The thoracic
radiography is easy to make, not expensive, non-inva-
sive and accessible for ambulatory and hospitalised pa-
tients in different medical services. In the case of par-
ticular aspects (loculated collections, associated tho-
racic or pulmonary pathology, guided biopsies), this
method may be completed with other derived examina-
tions {conventional tomography or computed radiogra-
phyl or with other imaging methods {computed tomog-
raphy, ultrasound). The radiography allows the diagnosis
of pleural disease and offers information over ethiology.
It assures a whole image of the thorax and the evalua-
tion of all the organs in the neighbourhood of the pleura.
This ‘method 'is often sufficient for thoracocentesis,
pleural and pulmonary biopsy and pleurodesis.

Key words: Thoracic radiography, pleural pathology, di-
agnosis.

R.\dlografia toracici asigurd examenul paraclinic de
primi linie pentru aprecierea existentei patologiei
pleurale oferind frecvent si informati etiologice. Este
investigagia cea mal rispinditi din  rindul
investigatiilor de imagistici medicali.

Avantajele metodei radiografice sunt urmitoarele:

- Radiografia este un document obiectiv ce poate fi
examinat de cite ori este nevoie;

'Disciplina de Ftiziologie, Universitatea de Medicind si Farmacie,
Targu Mures, Clinica Pneumologie TArgu Mures

Clinica Pneumologie Targu Mures

Adresd pentru corespondentd.Jimborean  Gabriela, Clinica
Pneumologie Targu Mures, Universitatea de Medicind i Farmacie,
str Gh. Marinescu nr. 38, 4300 TArgu Mures

- Poate fi examinati de citre un numir mare de
specialigti; poate fi transportati la distanti (ca film
radiografic sau ca imagine video, prin e-mail, internet);

- Este un document de referintd pentru examiniri
succesive, comparative; permite analiza evolutiei
naturale in tmp §i sub tratament a proceselor
patologice pleurale;

- Evidentiazi modificiri (la nivelul suprafetei
pleurale, parenchimului pulmonar i a toracelui) care
pot furniza informatii privind etiologia imbolnivirii'?
(Figural, 6, 11,13,14,16,17);

- Oferi informatii de detaliu ce pot scipa
radioscopiei simple;
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- Este larg uuilizati ca material didacug;

- Iradierea este mai mici decit in cazul
radioscopiei clasice sau tomografiei computerizate iar
tehnica radiografiei computerizate (Digital Computed
Radiography) reduce foarte mult riscul expunerii la
radiatii permitind si procesarea, post procesarea,
stocarea 1maginii;*"

-Permite un bun ghidaj pentru efectuarea
toracocentezei, biopsiilor pleurale si pulmonare si a
unor manopere terapeutice — pleurodezi, introducere
locali de medicamente, plasare de drenuri, etc.'

Micro-radio-fotografia (MRF) se realizeazi prin
fotografierea imaginii radioscopice. MRF ideali are
dimensiunea de 10/10 cm;

-MREF este utilizati pentru depistarea in masi a
afectiunilor respiratorn acute si mai ales cromce (TBC
pulmonari, pleurali, neoplasmul bronhopulmonar,
pneumoconioze profesionale, afectiuni cardiace);’#!

-MRF nu oferi detaliille pe care le prezinti
radiografia standard dar este utili ca metodd de
screening a patologiei pleuro- pulmonare in serviciile de
ambulator precum i pentru urmirirea evolutiei
radiologice sub tratament;’

-Iradierea subiectului examinat este mai mic3 decit
in cazul radioscopiei clasice dar mai mare decdt ceaa
radiografiei conventionale;

-Aparatele de radio-fotografie fiind transportabile,
metoda permite examinarea unor colectivitdti 1zolate
sau aflate la locul lor de munci fird o mare perturbarea
activitai acestora;”

Pozitia pacientului in momentul ' efectuirn
radiografier este deosebit de importantd . pentru
diagnosticul colectiilor libere din cavitatea pleurali.
Poziyia pacientului poate fi: ortostatici (pozitia cea mai
indicatd), sezindi sau in decubit dorsal (numai pentru
bolnavi in stare criticd);*!

- In pozitia ortostatici subiectul va efectua o
inspiratie profundd, fixatd, pentru a se asigura o buni
distensie a zonelor bazale ale plimanilor §i a se realiza
contrastul intre transparenta parenchimului pulmonar si
opacititile determinate de elementele patologice de la
nivelul pleurelor. In ortostatism lichidul liber din
cavitatea pleurali se aseazd decliv, ocupd recesurile
pleurale latero-infericare determinind opacifierea lor.
Unghiurile ascutite ale recesurilor pleurale devin drepte
sau obtuze iar marginea superioari a opacititii descrie
un menisc concav superior'? (Figura 3);

In decubit dorsal calitatea radiografiei este mult
inferioari 1ar existenta colectiel si limitele acesteia sunt
dificil de  apreciat  datoriti  urmitoarelor
considerente:'"

-Structurile toracice din regiunile anterioare apar
minite prin utilizarea incidentei antero-posterioare - AP;

-Sinusurile pleurale se sterg, diafragmele sumt
impinse spre torace de citre organele abdominale
(colectille mici si cele diafragmatice pot rimine
neobservate);

-Pletora de singe din torace, din pozitia de decubit
exagereazi imaginile vasculare venoase (scade
transparenta pulmonari);

-Lichidul din cavitatea pleurali se distribuie in
toati partea declivi posterioari determinind o
opacifiere difuzi a cimpului pulmonar adiacent;'

Pozitia de decubit lateral se utilizeazi atunci cind
existd suspiciunea unei colectii pleurale mici in sinusul
postero-bazal sau supra-diafragmatic (pe radiografia in
plan frontal, pozitie verticali) s1 se doreste confirmarea
ei, prin confirmarea mobilititii lichidului i
diferentierea de o ingrosare pleurali sau de o relaxare
diafragmatici. Lichidul mobil, liber in cavitatea
pleurali se va deplasa in pozitia de decubit homolateral,
pe peretele lateral al toracelui si va fi evidentiat ca o
lami laterali opaci bine conturati;*

Incidentele radiografiei toracice necesare in
diagnosticul colectulor pleurale sunt: radiografia in
plan frontal antero-posterioari AP, postero-
anterioard PA (cel mai frecvent uulizatd); radiografii
in plan sagital - incidente laterale: dreapti LLD sau
stingd LLS, mai rar incidente oblice drepte sau stingi;

Incidenta PA este prima care se efectueazi.
Determindi o imagine de “sumatie” a structurilor
toraco-pleuro-pulmonare in sens PA. Din acest motiv ea
trebuie completatd cu incidentele laterale care permit
(impreuni cu incidenta PA) aprecierea in spatiuy,
tridimensionald a cavitdtii toracice, localizarea unei
anomalii in adincimea toracelui si obginerea de
informatii privind organul interesat (Figura 2, 3, 4).

Radxografule de profil (LLD sau LLS) permit
aprecierea localizirii unei colectii inchistate (in sinusul
anterior sau  posterior  costodiafragmatic  sau
interscizural) si aprecierea unor regiuni din torace care
pe radiografia PA sunt ascunse de mediastin: spatiul
inter-traheo-bronsic, spatiul retrocardiac, retrosternal,
coloana vertebrald, partea orizontali a crosei aortice
(Figura 2).

Aspectul pleurelor la un subiect fird patologie
pleurala.

Suprafetele pleurale parietale si viscerale nu se
evidentiazi in mod normal, doar daci pleurele sunt
stribitute de raze tangential sau atunci cind sunt
ingrosate sau separate de aer (pneumotorace).*® Scizura
onzontali dreapti poate fi evidentiati in PA ca o
opacitate liniari fin, intinsi de la peretele toracic
orizontal la hil, paralel cu coasta a IV-a. Pe radiografiile
de profil scizurile oblice se pot vedea ca linii opace
sinuoase oblice de-a lungul peretelui axilar al toracelui.

Aspecte radiologice in patologia pleurali

Diferentierea radiologici intre un proces de perete
toracic (inclusiv pleural) si unul parenchimatos este
posibili prin aprecierea unghiului realizat intre peretele
toracic si formatiunea opaci. Acest unghi este obtuz in
procesele parietale (pleurezii, mezotelioame, ingrogiri
post-inflamatorii, formatiuni osoase sau ale tesutunlor
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moi invadante in cimpurile pulmonare) si este ascutit in
formatiunile parenchimatoase care ating peretele (chiste
hidatice, abcese, pneumonii, tumon, etc.).%

1. Colectiile lichidiene

Colectiile lichidiene pot fi libere in marea cavitate
pleurali sau inchistate la diferite nivele.

Aspectul general al colectiile lichidiene libere in
marea cavitate:

- Prezenta lichidului liber in cavitatea pleurald
determini in incidenta PA, in ortostauism, o opacitate
omogeni situati la baza toracelui, de intensitate mai
mare la bazi, cu limita superioari spre parenchim, cu
directie oblici, curbi spre peretele lateral toracic, cu
conturul flu (descrie o curbi concavi ce priveste cranio-
medial). Aceastd opacitate se prelungeste in sus si spre
lateral sub forma unei umbre hiniare parietale care poate
coafa pliminul (Figural, 3, 14);

- In LLD sau LLS conturul colectiei este un
menisc concav superior;

- In decubitut lateral de partea bolnavi, opacitatea
se deplaseazi in partea declivi a hemitoracelui si se
evidentiazi ca o opacitate in bandi pe peretele toracic
lateral;

Pleurita “pleurezia uscati” fie nu se vizualizeazi
radiologic fie la mivelul pleurei inflamate se evidentiazi
o opacitate subtire in bandi, bine delimitati, iar
diafragmul este usor ascensionat (Figura 8);

Colectiile lichidiene libere determini “imagin
radiologice diferite in functie de cantitatea lichidului
pleural.

Colectiile mici sub 60ml nu se vid radiologic dar
existi un contur estompat §1 O ugoari ascensiune’ a
diafragmului homolateral. Echografia toracici permite
evidentierea unor colectii foarte mici, de aprox. 20 ml;*

Colectiile mici 100-300 ml (Figura 5,7,8,16):

Opacitate fini, “voal” in sinusul costodiafragmatic
lateral (pe PA) sau anterior/ posterior (pe radiografia de
profil), mobili cu pozitia bolnavului §i cu respiratia;

Colectiile mijlocii pani la 1500 ml (Figura 1,2, 3,
4,13, 14, 17):

- Opacitate de intensitate mijlocie-mare, omogeni
in 1/3-1/2 inferioari a hemitoracelui cu caracterele
generale ale colectiilor lichidiene descrise, mobili cu
respiratia (scade in inspir) si cu pozitia bolnavului (se
etaleazi in decubit lateral pe peretele lateral sau chiar
poate intra in scizuri);

Colectiile mari (Figura 15):

- Opacifiazi intreg hemitoracele; au intensitate
supracostali, structuri omogen;

- Mediastinul este deplasat spre partea opusi, iar
transparenta hemitoracelui contralateral este diminuati
prin comprimare;

- Conturul diafragmului nu se mai evidentiazi;
- DPeretele toracic bombeazi la copii si la
persoanele casectice;

Colectiile inchistate in marea cavitate:

- Colectia inchistati determini o opacitate omogeni,
situati laterotoracic (axilar), submamar (indreprul scizurii
mici, regisiti pe radiografia de profil), apical (diagnostic
diferential cu pahipleurita varfului) sau mediastinal
(opacntate in bandi cu contur net, neregulat ce coafeazi
mediastinul). Opacititile nu se modifici cu schimbarea
pozitiei bolnavului (Figura 9, 10);

Colectiile inchistate interlobar:

- In mica scizuri - opacitate fusiformi, intensi,
omogeni, net delimitatd situati pe PA si pe profil, in
pozitie orizontald la zona de proiectie a scizuni mici;

- In marea scizurd - in PA, opacitate difuzi slabi,
etalatd in cimpul pulmonar, longitudinal, iar pe profil
opacitate fusiformi, net delimitati (sau formi de “S”
oblic) la nivelul de proiectie al scizurii mar;?

Colectiile inchistate mediastinal:

- Opacitate in bandi situati supra sau infrahilar,
omogeni, bine delimitati ce lirgeste mediastinul.
Diagnosticul diferential se efectueazi prin tomografie
computerizati sau ecografie toracici, cu mase
mediastinale solide, chiste, sau cu colectii pericardice;

Colectiile inchistate diafragmatic:

- Diafragmul este estompat, mai sus situat, hipomobil;
lichidul nu reflueazi lateral la decubitul lateral;

- In stinga, opacitatea este bine vizibili intre
transparenta pulmonari si cea dati de aerul din bula de
gaz a stomacului;

- In dreapta, colectia face corp comun cu opacitatea
ficatuluj; dlagnosncul diferential fati de o relaxare
diafragmatici’ sau o colectie subdiafragmatici se
stabileste " prin ecografie toraco-abdominali, prin
pneumo- peritoneu (colecyia pleuralid se evidentiazi ca o
bandi opaci intre transparenta pulmonari si cea a
pneumo-peritoneului)  sau  prin tomografie
computerizati;

2. Pneumotoracele. Pneumotoracele (PTX)
determind o hipertransparentd, firi desen pulmonar
situatd intre peretele toracic si pleura viscerali care
devine vizibili ca un lizereu opac ce acoperi pliminul.
fn functie de volumul de aer din cavitate si de contactul
plimanului cu peretele toracic PTX poate fi:

- PTX partial - pliminul adiacent este vizibil (cu
transparenta diminuati) pistrind in unele regiuni
contact cu perete toracic (se pot vizualiza bride
pleurale) (Figura 6);

- PTX total - pliminul adiacent este comprimat,
retractat in hil s§i este complet inconjurat de
hipertransparenta aerici (firi desen pulmonar).
Mediastinul este de reguli impins contralateral, iar
pliminul contralateral are transparenta diminuati;'

Fluido-pneumotoracele asociazi o imagine
lichidiani cu una aerici separate de nivelul orizontal al
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lichidului (Figura 11, 12, 18). “Imaginea hidro-aerici”
este flancatd pe peretele toracelui cu care determind un
unghi obtuz.

3. Mezotelioamele. Tumorile pleurale produc
opacititi de intensitate supracostali, cu contur
neregulat, lobulat, flancate pe peretele toracic.”
Mezotelioamele maligne asociazi frecvent colectii
pleurale.

4. Ingrogsirile si calcifierile pleurale. Ingrosarile
pleurale (pahipleurite post-pleuretice, plici fibroase din
azbeztozd, silicozd) determini opacititi intense in
banda la nivelul pleurelor, cu caracter retractl, bine
delimitate, de intinderi variabile, situate la nivele
diferite: apical, pe peretele toracic lateral, diafragmatic,
mediastinal sau ia nivelul scizurilor (Figura 5).
Fibrotoracele pleurogen cuprinde o pahipleurita
globald, cu depuneri calcare, cu caracter retractl

Figura 1. Pleurezie latero-bazala dreapta TBC.
TBC fibro-nodulara exulcerata lob inferior drept
(Radiografie PA - incidentd postero-anterioara)

mediastinului,

(retractii  ale peretelui toracic,
diafragmului  homolateral) care “incarcereazi”
plimanul (Figura 20).

Calcifierile pleurale determini opacitiu de

intensitate mare (supracostali). Ele apar dupi
pleureziile serofibrinoase TBC neglijate sau dupa
empiemul TBC, dupi pleureziile purulente nespecifice,
hemotorace sau dupi expunere la azbest (plici pleurale
calcare) sau ca sechele dupd interventile de
colapsoterapie.

5. Simfizele sinusurilor costo-diafragmatice.
Sunt sechele minime ce rezulti frecvent dupi
pleureziile de cauze infectioase nespecifice sau din
TBC. Determini aspectul de unghi drept sau obtuz
“fixat” al recesurilor pleurale care nu devin

transparente, ascutite in inspirul profund (nu permit
expansiunea parenchimului pulmonar aerat) (Figura
19).

i

Figura 2. Pleurezie medie stanga TBC cu tendinta la
cloazonare in scizura oblica. Infiltrat suprahilar
(Radiografie - profil stang).
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Figura 3. Pleurezie medie stanga. Figura 4. Pleurezie medie stanga
Adenopatie hilara stanga. (Radiografie - profil stang)

Figura. 5. Pleurezie TBC bazala dreapta in“gurs’//d& [} Bigura6€. Pneumotorace partial drept. Pleurezie mica in
rezorbtie. Pahipleurita latero-bazala dreapta. CalCthes sirll] -diafragmatic drept. TBC pulmonara cavitara
hilare extinsa dreapta cu diseminari bronhogene parahilar stang

Figura 7. TBC pulmonara miliara. Pleurezie mica latero- Figura 8. TBC pulmonara miliara. Pleurezie mica in sinusul
bazala stinga costo-diafragmatic posterior. Scizuritd oblicad stanga
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Figura 9. Pleurezie TBC cronicd cu inchistare latero- Figura 10. Pleurezie TBC cronica cu pahipleurita globala
toracica stanga retractila si inchistare apico-axilara stanga

Figura 11. Pio-pneumotorace stang. TBC cavitara extinsa Figura 12. Pio-pneumotorace drept. TBC extinsa cavitara
bilateral dreapta si nodulara lob superior sting

Figura 13. Neoplasm bronhopulmonar centrohilar stang Figura 14. Neoplasm centrohilar drept cu pleurezie medie
cu pleurezie secundara secundara. Adenopatii mediastinale multiple
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Figura 15. Pleurezie masiva dreaptd neoplazica Figura 16. Neoplasm bronhopulmonar centrohilar drept
Mediastinul este impins contralateral. Atelectazie partiala de lob mediu. Pleurezie secundara
laterobazala dreapta mica. Adenopatii hilare multiple

Figura 17. Neoplasm bronhopulmonar gigant drept #fgura 18. Neoplasm bronhopulmonar drept perforat in
Pleurezie laterobazala dreapta secundara. cavitatea pleurala. Pio-pneumotorace drept. Adenopatii
gigante mediastinale

Figura 20. Fibrotorace retractil sting dupa pleurezie TBC
Figura 19. Simfiza pleurala costo-diafragmatica dreapta si TBC cavitara stanga. Pahipleuritd calcara stinga
dupa pleurezie TBC globala
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Contributii la etiopatogenia pneumosinusului dilatant
sfenoidal

Alice Juncu’, G. Mihlfay?, Roxana Marica?, Daniela Trifa?

Autorii emit o teorie noud referitoare la etiopatogenia
pneumosinusului dilatant sfenoidal in legaturd cu 31
bolnavi tratati.

Cuvinte cheie: pneumosinus dilatant,
fiziologica, pneumatizare patologica

pneumatizare

The authors emit a new theory concerning the aetiology
of Pneumosinus Dilatans Sphenoidal about 31 pacients.
Key words: pneumosinus dilatans, phisiological
pneumatisation, patological pneumatisation

Creg(erea supradozati, anarhici  a  sinusurilor
paranazale, a primit din partea lui Benjamins (1918)
numele de pneumosinus dilatant, caracterizat prin lipsa
modificiri

vreunui  continut  sau patologice
mucoperiostale intrasinusale.>*
Atit cresterea exagerati, precum s1

hipopneumatizarea accentuati a sinusurilor paranazale
reprezinti probleme complexe, de gramitd, intre
rinologie, neurologie si oftalmologie.

Pneumosinusurile dilatante frontale si etmoidale
apar rar, numirul celor sfenoidale publicate pini in
prezent nu intrece cifra de 50, iar numirul celor
maxilare rimine sub 10.?

Cel sfenoidal, in urma localizirii sale ascunse,
poate evolua perioade lungi latent, dar poate duce la
complicatii grave 1 prin vecinitatea sa cu formatium
importante biologic.

Primul caz de pneumosinus dilatant sfenoidal din
literatura mondiali a fost publicat in anul 1932 in
Bucuresti, de Bendescu T. Acest prim caz a evoluat
deosebit de grav (precum se intimpli deseori),
soldindu-se cu cecitate bilaterali. Primul caz internat in
clinica noastri, in anul 1971 (al patrulea caz din
literatura mondiali), un dulgher de 33 ani, numira inci
degetele de la 1 metru distanti si dupid operatia
efectuatd fird intirziere si-a recistigat vederea aproape
normali.

'Spitalul Clinic ORL Targu Mures

*Disciplina ORL, Universitatea de Medicind $i Farmacie Targu
Mures

Adresa pentru corespondentd: Alice Juncu, Spitaiui ORL, Str
Gh Marinescu 36, 4300 Targu-Mures

De atunci am avut 4 cazuri, la care tulburirile
grave vizuale, prezente la internare au rimas
incurabile.s®

Fati de mirimea normali, sinusurile paranazale pot
rimine in urmi in dezvoltare (unele pot chiar lipsi), in alte
cazuri ins3 pot atinge mirimi excesive. Pneumauzirile
tesite-din comun, in ambele directii, trebuie considerate
patologice in prezenta unei simptomatologii caracteristice:
rinologicd, oftalmologici, neurologici? 51 a modificinlor
radiologice?

Pneumosinusul dilatant sfenoidal poate duce la
complicatii prin comprimarea §i dislocarea unor
formatiuni biologic importante vecine, dintre care
Howarth a citat (dupi Thane si col.) nervii cranien II,
I11, IV, V, VI, ramificatia trigeminali, plexul cavernos,
ramurile nervului simpatic din plexul cavernos, ramura
orbitali a arterei lacrimale, care trece aici spre dura
mater, venele si arterele oftalmice. Compresia si
dislocarea progresivi a acestora poate duce la
exoftalmie, obstructil nazale, de obicei unilaterale si
partiale, acompaniate de anosmie."

Semnele oftalmologice apar in urma comprimirii
si dislocdrii unora dintre aceste formatiuni. Notiunea de
sindrom al virfului orbitei a fost introdusi de Smith
pentru semnele cauzate de compresia formatiunilor
anatomice care stribat fisura orbitald craniali s
foramenul optic. Pot apare halucinagi vizuale (stele,
incetosiri partiale), licrimare, propulsie si exoftalmie,
diplopie, dureri de ochi de partea afectatd, eventual
legate de miscirile bulbului ocular, hipersensibilitatea
corneani, edem palpebral, ulcer cornean, ptozi,
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sciderea acuitifii vizuale, pina la amaurozi, amputarea
impului vizual, atrofie opuci. Tulburirile orbitale,
odati apirute, evolueazi de obicei rapid spre amaurozi.
In ceea ce priveste deplasarea bulbului ocular, nu pot fi
tlite norme standard. Thane subliniazi fluctuenta
semnelor oftalmologice (fat2 de semnele provocate de
neoplasme). Faza de evolupie avansati a boli este
semnalata de simptomatologia complicatiilor, de cele
mai multe ori de atrofia nervului optic.®
Modificirile morfologice ale pneumosinusului

sfenoidal nu sunt accesibile examenului direct, pot
declansa insi si modificiri la suprafati, ca asimetrie sau
alte deformitini faciale, destul de caracteristice, ca
ptoza, dislocarea bulbului ocular, exoftalmie.” '
Semnele radiologice sunt caracteristice §i apar
devreme. Sinusul afectat apare dilatat, neobisnuit de
transparent, cu peretii subtiati, regulati s1 dislocap.
Grosimea si relieful mucoperiostului sinuzal indemn se
schiteazi fidel pe cliseele contrastografice si C. T.
Pneumosinusul  dilatant  sfenoidal  trebuie
diferentiat radiologic de muco- si piocele, caracterizate
printr-o transparentd redusd, margini rotunjite, putin

sterse si discontinui, de tumorile benigne, unde
pierderea de substantd osoasd are marginile N
condensate; de tumorile maligne, dispneupfatizinie
compartimentarile sinuzale, hemiatrofia s asiméirile
faciale de origine sinuzali. Organele vec/ne(bipafizx
nervii optici, continutul orbital) sunt domipfimatehsd

dislocate.”

Dintre semnele nervoase apar de ab
periorbitale si retrobulbare, cefalee unilaje%!3
occiput si  vertex. Slibirea Yémidy{
fira semn de intatie N
instabilitate usoari in pozinia Romberg, (mehgul
s1 fuga riman in limite normale), tonusu
l. EEG pune in evidenti focar lezi
frontocerebral, profund omolateral. Arteriografia este
precum si  lichidul cefalorahidian
Pneumoencefalografia arata sistem ventricular dilatat,
mai cu seama de partea bolnavi si cornul frontal este
frecvent tractionat in sus.»#

Euologia s1 patomecanismul bolii au rimas pani in
prezent incomplect clarificate

Avind in vedere ci este vorba de o pneumatizare
patologicd, prima noastr
acest proces. Sinusurile etmoidale si maxilare apar deja
in viata intrauterind, fiind prezente rudimentar, deja la
nastere. Sinusurile frontale si sfenoidale filogenetic sunt
formagiuni noi, apar doar dupi nastere, la varsta de 3-5

ani.

spre

contralateral,

norm

normaia,

sarcini, este si clarificim

Azi este incid in general acceptat cd aceasta crestere
wsurilor paranazale, astfel si a celor sfenoidale, se
realizeazi prin procesul de pneumatizare, efectuat
ereditar de mucoperiostul rnnosinuzal, prin resorbua

substantei osoase indiferente din punct de vedere
static.'”

Sinusurile paranazale nu cresc ca balonul de
cauciuc, umflat prin suflarea in el de aer sub presiune
Ele nu se realizeazi nici prin scobirea de citre

Mucoperiost a Unor portiuni mai micl sau mai mari,
dintr-o masi compacti de tesut osos. Aici este vorba de
modelarea si mutarea peretilor sinuzali, cu mentinerea
grosimii lor, de citre mucoperiostul din sinus care
resoarbe os si osteogeneza concomitenti a periostului
extern, care depune os, tocmai atit cit este necesar
pentru asigurarea in continuare a gradului de rigiditate,
de care trebuie sd dispuni portiunea corespunzitoare a
sinusului, respectiv peretii acestuia.”

Conform conceptiel noastre, pneumatizarea
sinusurilor paranazale (si a apofizei mastoide) se
realizeazi prin resorbtia substantei osoase indiferente
din punct de vedere static.

mas

Figura_l-M. | 5 ani. Apare sinusul sfenoidal drept
Radiografie simpla, incidenta latero-laterala dreapta

10 ani.
este voluminos,
Sinusul sfenoidal nu este incd pneumatizat
simpla, incidenta latero-laterala

Cu toate ca dosul selei
pacientul nu are acuze
Radiografie

Figura 2. B.C., masc.,
sfenoidale
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Analizind mai atent acestd problemd, reiese ci in
urma cresterii in volum a masei tesuturilor vecine, apar
schimbiri in gradul si directia fortelor care apasi si
tractioneazd peretii ososi ai sinusurilor. In urma
acestora apar zone osoase care devin indiferente static i
funcuional si vor fi resorbite de mucoperiostul intern
sinuzal. Concomitent apar insa si zone, unde actioneazi
noi presiuni §i tractiondri, unde mucoperiostul extern
este nevoit si depund os nou, cu scopul asiguririi
rezistentei necesare, cerute de anturaj. Macroscopic
peretii ososi pot mentine grosimea si forma lor, dand
impresia ¢ numai se disloci. La nevoie insi si pot
schimba forma si mirimea, prin mecanism similar. In
unele zone peretii se pot resorbi chiar complet, dar
compensatoric  pentru  asigurarea  rezistentei
corespunzitoare regiunii, in alte locuri, conform
necesititilor, pereti, stalpii de sustinere vor fi ingrosati,
putind apare zone osoase noi.

Toate aceste modificiri
dezvoltare, “crestere”, normali.

Pe baza acestor considerente trebuie si acceptim
ci procesul de pneumatizare (cresterea sinusurilor
paranazale) se realizeazi prin trei factori:

1. resorbtia osoasi, efectuati de
mucoperiostali a sinusului

2. existenta substantei osoase
punct de vedere static si functional, ca
resorbtiel

3. osteogeneza efectuati de periogtul eftek

sunt recunoscute ca

captugeata

Cele aritate pot rispunde si la IntdeBar¢a: cym gst
posibil ca cele doud periosturi si-si poatiZotrdony/:
de precis activitatea lor de osteolizi \st.os\ogérfez
incit grosimea peretilor ososi rimgae N\Jése
neschimbati. Rispunsul este ci activitateh Celoy d6dd
periosturi nu este interdependents, ci depindede ‘gragnl
de impovirare si tractionare a regiunii. Fimefa
fiziologici a tesutului osos este asigurarea rezistentei
necesare sustineril presiunilor si tractionirilor.

Figura 3. M. A, masc., 9 ani. Sinus sfenoidal drept mult
marit (pneumosinus dilatant sfenoidal drept). Saua
turceasca este turtita (scunda). Bolnavul acuzi de 4 luni
dureri accentuate occipitale, greu suportabile. Radiografie
simpla, incidenta latero-laterald dreapta

Alice Juncu, G. Mihlfay, Roxana Marica, Daniela Trifa

N

=

Figura 4. Contrastografia pneumosinusului dilatant
sfenoidal drept, incidenta latero-laterald, a bolnavului din
figura precedenta

29 ani.
pneumatizarea larga (si a dosului selei)
entuata in regiunea occipitala si vertex; atrofia
nepuetlii optic drept

Figwar5 .\&. /1., masc., Pneumosinus dilatant
stefioidaldpépt,

Cgfalee geCe

Unde nu existd impovirare osul se resoarbe. Reiese
din cele de mai sus, conform conceptiei noastre, ci la
nevole se poate resorbi fintreg peretele sinuzal,
impreuni cu stalpii de sustinere principali, nominalizat
(canin, molar etc.) dar si cei nenominalizati, sunt insi
reconstruiti treptat (putin mai incolo), conform
necesititilor functionale locale.

Trebuie si subliniem importanta functionali a
structurilor osoase, prin faptul ci structurile scheletului
facial, pe lingd asigurarea rezistentei fati de presiuni si
tractiondri mai au si sarcina si formeze si si asigure
sustinut cavititi solide ca fosele nazale, cavitatea bucali
(Lcrul gurii), orbitele etc. Aceasta pentru asigurarea
respiratiei fiziologice prin nas, impreuni cu olfactia,
olfactia gustativi, fonatia (cintatul si limbajul articulat
etc.) dar si alimentatia (prin rolul jucat de palatul dur
rezistent, in masticatie si deglutitie) si si asigure
adipost bulbilor oculari, ciilor lacrimale, hipofizei etc.

Toate aceste structuri si functii sunt cel purin atat
de importante ca stilpii de susginere. Este firesc ci de
exemplu, orbita unui copil de 2 ani diferi mult in
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primul rind ca mirime, dar intr-o oarecare masuri i c
formi, de cea a unui adult. Transformarea, “cresterea”
el s-a produs prin resorbtia osoasi §i osteogeneza
consecutivi, care au avut loc pe panursul anilor, nu
numai In urma greutitii si tractionirii tesuturilor
vecine, a exersirii functiilor amintite, dar §1 in urma
presiunii si tractiondrii muschilor vecini (de exemplu
cum limba modeleazi arcada dentari superioara si
palatul dur, la cei care respird prin nas, in copilirie).

Aceasti modelare nu este similari indoirii si
modelirii sirmei de metal cu clestele, ci se realizeazi
prin resorbtia si reconstructia complicatd, concomitentd
sau succesiva, a tesutului osos de citre periosturi.

Pe baza celor de mai sus, cresterea sinusurilor
paranazale “pneumatizarea” se produce prin resorbtia
s1 prin reconstructia structurilor osoase, atit a celor
indiferente, precum si a celor angajate static si
functional.

Conform pirerii noastre procesul de pneumatizare
se realizeazd prin functia fiziologicd a tesutului osos,
care trebuie si asigure suport si rezistentd, pentru
sustinerea presiunilor si tractiondrilor tesuturilor
invecinate, dar si formeze si fosele naz
bucali, adipost pentru unele organe
ochii, urechile, hipofiza etc.

Scheletul facial, impreuni cu sinusurijé
asigura aceastd structura ca funcue [
Sinusurile paranazale apar mai mult fa={groaa
secundare, In cadrul acestei structuri osops st
echilibrand greutatea si crescind rezistd
oferind suprafete de insertie muschilor si
realizarea reliefului facial.

Cresterea sinusurilor paranazale incelg
intrauterind, cand fnci nu este prezent aer
respiratorii. Pneumatizarea nu poate fideci con

auza cresteru \anQL"llO!, acestea A[‘.lr mai muat L!\.}‘L

cavyeaiea

consecinta formariu lor.

30 ani

Pneumosinus dilatant
occipitala si
incidenta

Figura 6. F 1., masc,
sfenoidal stdng, cu cefalee accentuata
tulburari grave de vedere. Radiografie simpla,
latero-laterala

Fiduca 7° B, As;\masc.,, 33 ani. Pneumosinus dilatant
noidalddrept, “c\ cefalee atroce si tulburari grave de
vedergd/Mupa \ opefatie vederea s-a ameliorat mult si
cefsicea-a cedat. ‘Ratliografie simpla, incidenta submento
vericala laxiald)

1A wnef¢/conditii patologice insi, si anume in cazul
g pirfiale, de obicel unilaterale ale foselos
¥z¢nta unor stenoze orificiale sinuzale, cu
st dgSupapd, In urma respiratiei nazale fortate,
apaze ipsfnusur ile paranazale cresterea si sciderea mai
accentuata a presiunilor aeriene din cursul ex- si
inspiratiilor. In aceste cazuri in sinusurile respective pot
apare presiuni mai scazute prelungite. Vasodilatatia
aparuta astfel duce la hiperemia mucoperiostului, care
poate creste resorbtia substantei osoase. Acest factor
(eventual impreund cu cresterea titrului hormonilor
omatotrop, tiroidian si sexuali)poate amplifica peste
masurd pneumatizarea, cresterea sinusului respectiv.
Complexul functional, care evolueazi in cavititile
rinosinuzale si epifaringe, decurge cu participarea
acuva a ciaptuselii lor mucoperiostale si a coloanei de
aer respirat prin nas.'%*

Cercetitorii care au incercat pan3 acum si clarifice
etiopatogenia pneumosinusurilor dilatante, au pornit de
la convingerea ci trebuie si existe in interiorul acestor
sinusuri hiperpneumatizate aer sau lichide cu presiuni
ridicate similar muco- si piocelelor.":'* Denumirea de

“dilatant” sugereazi §i ea existenta unei presiuni
interioare mirite. Aceastd presupunere nu a putut fi
confirmati.

In pneumosinusurile dilatante, noi am pus in
evidentd, de obicei, hipotensiuni, datoritd unor stenoze
orificiale cu caracter de supapi (edeme circumscrise sau
polipi), care au accentuat prcsiunile aeriene scazute.''%

MATRICA | ‘
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Un alt factor important care poate decide
simptomatologia bolii este localizarea si direcpia
hiperpneumatizirii. Pneumatizarea sinusului sfenoid
porneste din recesul sfenoetmoidal, apirind in dreptul
orificiulul sinuzal o cavitate mici sferici, care apoi se
mireste treptat. Mai rar apar de la Inceput doui celule
pneumatice suprapuse, in dreptul peretelui ventral al
sinusului. Altddati apar doui celule mici asezate pe
orizontali, crescind in directie dorsali. Cel mai
frecvent apare un singur spatiu, care cuprinde treptat
intreg corpul sfenoidului. Fn conditii fiziologice dosul
selet nu se pneumatizeazi, doar 1n cazul
pneumosinusului dilatant. Am avut cazuri cu dos selar
gros $i Inalt, nepneumatizar, fird si determine acuze.

Procesul de pneumatizare se poate extinde de-a
lungul peretelui superior, cind apar devreme tulburiri
de vedere, dar poate comprima si hipofiza, saua
turceasci, devenind din ce in ce mai scundi, deseori in
prezenta unui dos selar tumefiat s pneumatizat, altidati
poate s3 coboare spre adincul clivusului, sau se extinde
ventral pe seama etmoidului.

Se poate pune intrebarea : cum reugeste tumefierea
sinusului sfenoidal, in lipsa unei presiuni crescute
intrasinuzale, ba chiar in prezenta unei presiuni reduse,
si comprime pini la necrozare nervul optic. Acest
lucru se poate explica numai prin neoformarea de os, de
citre periostul extern, care devine fortat si construiasci
perete osos extern suficient de rezistent, pentru
sustinerea greutitii tesuturilor de aici.?

Este o problemi importanti cunoasterea tehnicii,
indicatile si valoarea datelor furnizate de metodele care
pot vizualiza sinusurile sfenoidale ascunse vederii.

Contrastografille  executate ~ in. - incidente
corespunzitoare furnizeazi date precise referitoare la
forma §i mirimea sinusurilor sfenoidale, la grosimea st
bazorelieful mucoperiostului sinuzal, fiind capabile si
diferentieze net $i limita dintre cele doui sinusuri.
Trebuie s3 aritim ci am avut pacienti la care sinusurile
sfenoidale nu erau pneumatizate, la altii au rimas foarte
mici, iar la altii dosul selei era foarte inalt si gros
(nepneumatizat), firi s produci acuze clinice.

Semnele hiperpneumatizirii sunt sinusurile mai
largi decdt cele complet pneumatizate, obisnuite
conform virstel, cu turtirea selei, pneumatizarea si
dilatarea dosului selei, prelungirea pneumatizirii pe
teritoriul clivusului sau anterior asupra etmoidului.
Rareori unele dintre aceste semne radiologice pot fi
prezente firi semiologie patologici clinici, prin
urmare la punerea diagnosticului joaci rol decisiv
semiologia clinici rinologici, radiologici,
oftalmologici si neurologici.

La nevoie se poate recurge la CT, RMN, dar mai
cu seami la endoscopie rinosinuzali, care de obicei
permite §i instituirea tratamentului electiv si eficient.
(Restabilirea permeabilitiii normale a foselor nazale si
permeabilizarea largd a orificiului sinuzal). Mai rar
trebuie mobilizati peretii sinuzali dislocati, cu scopul
decompresiei tesuturilor vecine (nervul optic).

21,
22.
23.
24,

25.
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Pancreatita cronica. Probleme actuale de diagnostic si

’

tratament

Terezia Craciun Muresan, |. Tilea, A. Alecu, Diana Pop Petre

Pancreatita cronica este definitd pe baza criteriilor clinice,
anafomo-patologice si functionale. Ea se caracterizeaza

prin persistenta leziunilor anatomice -chiar si dupad
eliminarea factorilor cauzali primari si evolutie
progresivd. Spectrul factorilor etiologici implicati  in

producerea bolii este foarte larg, iar ponderea lor variaza
cu aria geograficd. Alcoolul este factorul etiologic major
(30-85% din totalul cazurilor), avdnd importantd mai ales
durata si constanta consumului (10-20 de ani). Cauzele
biliare, in principal litiaza biliara este incriminatad in
etiologia pancreatitei cronice la 0-24%  din  cazuri.
Simptomele cardinale sunt reprezentate de durerea
abdominald, manifestarile sindromului de malabsorbtie
si diabetul zaharat. Diagnosticul paraclinic este dificil,
multitudinea de teste avand valoare inegala si
accesibilitate variata. Tratamentul pancreatitei cronice
este medical si chirurgical.

Cuvinte cheie: pancreatita cronica, diagnostic, tratament

The chronic pancreatitis is defined on clinical, anatomo-
pathological and functional criteria. It is characterized by
the persistence of the anatomic lesions, even after the
exclusion of the causal factors and pragressive evolu-
tion. The spectrum of the etiologic factors implicated in
the disease is very large and their preponderance varies
with the geographic area. The alcohol is the major etio-
logic factor {30-85% of the cases), especially the dura-
tion and the constancy being important (10-20 years).
The gall bladder causes, especially gallstones, are in-
criminated in the etiology of the chronic pancreatitis in
0-24% of cases. The cardinal symptoms are abdominal
pain, the malabsorbtion syndrome and diabetes. The
paraclinical diagnosis is difficult, the multitude of test
having unequal value and variable accessibility. The
treatment of the chronic pancreatitis is medical and sur-
gical.

Keywaords: chronic pancreatitis, diagnosis, treatment

Pancrcatita cronici este un cadru nosologic
heterogen caracterizat prin leziuni ale structurilor
pancreatice, aparitia unor grade de afectare ale functiei
exo §i endocrine in relatie cu pierderea parenchimului
si evolutie progresivi, in final cu instalarea insuficientei
pancreatice. Din punct de vedere clinic pancreatita
cronici se caracterizeazi prin dureri abdominale
recurente, dar este posibili §1 evolutia nedureroasi, cu
apanifia tardivi a semnelor clinice de insuficientd
pancreatici (steatoree si diabet zaharat).

Anatomopatologic se constatd leziuni de fibrozi
sau sclerozi (difuzi sau localizatd) secundare
inflamatiei cronice, care conduc la o veritabili cirozi
pancreatici. Functional. Modificirile anatomice
ireversibile determini in evolutie deteriorarea functiei
pancreatice exo si endocrine pini la insuficientd
pancreatici.

Clinica Medicald I, Universitatea de Medicind $i Farmacie Targu-
Mures

Adresa pentru corespondentd: Dr Terezia Crlciun Muresan,
Clinica Medicald I, Universitatea de Medicind si Farmacie, Str
Ghe Marinescu nr. 38. 4300 Targu- Mures

Leziunile anatomice si functionale persisti chiar
daci cauzele sau factorit primari sunt eliminati si
evolutia este inexorabil progresivi.

Rispindirea pancreatitei cronice pe glob este
neuniformi si se suprapune cu factorii de risc majori,
alcoolismul in tirile Europei de Vest si malnutritia in
tirile tropicale, studiile necroptice evidentiind o
incidentd de 0,04-5%, cu frecventd mai ndicati la
barbati. in tara noastri pancreatita cronici este intilnitd
la 0,94% dintre bolnavii spitalizat si la 5,19% 1in
studiile necroptice.

Diagnosticul etiopatogenetic al pancreatitelor
cronice se bazeazi pe depistarea factorilor care
faciliteazi acuvarea tripsinei (refluxul biliar, refluxul
sucului duodenal, obstructa canalulut  Wirsung,
traumatismele abdominale si factorii vasculan), factori
care faciliteazi infiltratul inflamator (infecnos,
metabolici §1 nutritionali) si factori micsti (nutritionali,
endocrini, alergici, toxici s famuliali) (Tabelul I).24
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Tabel 1. Diagnosticul etiopatogenic al pancreatitelor
cronice

AFECTIUNIIN CARE ESTE FACILITATA
ACTIVAREA TRIPSINEI

a.Refluxul bilei

Litiaza biliara

Litiaza coledociana

Sfincter Oddi inchis
b.Refluxul sucului duodenal
¢.Obstructia canalului Wirsung

Ampulom

Neoplasme canaliculare

Litiaza pancreatica

Diverticul duodenal

Manevre chirurgicale
d.Traumatismele
e Factori vasculari

FACTORI CARE FAVORIZEAZA INFILTRATUL
INFLAMATOR
a. Factorii infectiosi
b.Factorii metabolici i nutritionali
Hemocromatoza
Denutritia proteica
Obezitatea - infiltrajia grasa a pancreasului

FACTORI CARE FAVORIZEAZA DIGESTIA TRIPTICA
S1INFILTRATUL NFLAMATOR
a. Factorii nutritionali
Alcoolismul
Hiperlipemia
b. Factorii endocrini
Hiperparatiroidis mul
Pancreatita steroida
c. Factorii alergici gitoxici
d. Factorii familiali

Diagnosticul clinic, enzimatic si functional, al
pancreatitelor cronice permite diferentierea a doui
forme de pancreatitd cronici

1. Pancreatita cronici remitentd

2. Pancreatita cronici simpli (Figura 1)

Durere

Enzime serce

Functie pancreatca

Durere -
Enzime serice

Functie pancreatica

Figura 1. Diagnosticul clinic, enzimatic si functional al
pancreatitelor cronice 3.474.1218

Terezia Craciun Muresan, |. Tilea, A. Alecu, Diana Pop Petre

Pancreatita cronici remitentd este pancreatita cu
evolutie progresivi, episoade acute de digestie triptici
alternind cu perioade de liniste, in care tabloul clinic
este dominat de tulburirile functionale exo si endocrine.
Simptomatologia variazi in functie de stadiul de
evolutie al boli, in pericada de stare simptomele
dominante fiind durerea abdominali, sciderea
ponderali st icterul.

Durerea abdominali este simptomul cardinal al
pancreatitei cronice remitente, cu debut brusc, la 6-12
ore de la ingestia de alcool, cu durata de minimum 4
ore, pini la 4-5 zile, sciderea intensititii durerii fiind
mai lentd. Ea este localizati in regiunea epigastrici si
hipocondrul sting, iradiazi posterior, interscapulo-
vertebral sau lombar, fiind sugestivi iradierea
posterioari la nivelul vertebrelor D10-D12.

Durerea are caracter continuu i o durati in general
peste 24 ore, ceea ce o individualizeazi si o diferentiazi
de durerea colicativd biliari. “Durerea pancreatici se
misoari in zile, durerea biliari se misoari in ore™.
Intensitatea durerii este mare, dar nu dramatici ca in
pancreatita acuti §i uneori obligd pacientul la pozini
antalgice (decubit lateral drept, decubit lateral sting sau
pozitie genu-pectorali). Debutul durerii abdominale
poate: fi- tardiv, la 12-48 ore dupid intreruperea
consumului de alcool (“the afternoon” sau “after the
day before”).

Uneori ~ durerea din  pancreatita  cronici
intermitentd poate imbrica si un tablou pseudoulceros
(ritmati de alimentatie) sau pseudoanginos abdominal
{debut brusc in primele 10-15 minute postalimentar). In
perioada puseelor acute, pacientul prezinti sciderea
importanti a apetitului si scidere ponderali. Icterul este
intermitent si se datoreste edemului capului de pancreas,
cuaparitie la 12-14 orde la debutul durerii si disparigie
in 2-3 zile. !

Simptomele tardive sunt determinate de sciderea
importanti a masei parenchimului glandular exo si
endocrin. Sciderea acestuia sub 15% determini diaree
cu steatoree, scidere ponderali continui prim
malabsorbtie si diabet zaharat.

Sindromul de malabsorbtie prin sciderea rezervei
functionale pancreatice devine manifest dupi o evolutie
de 10-20 ani a bolii, in prezenta unei reduceri de peste
90% a secretiei enzimatice pancreatice. Manifestirile
clinice se traduc prin tulburiri de digestie cu pierdere
ponderali, steatoree, azotoree, malabsorbtia hidratilor
de carbon 51 malabsorbtia vitaminici.

Steatoreea apare prin deficit de lipazi pancreatici,
sciderea pH-ului duodenal, sciderea debitului de
bicarbonat in secretia pancreatici si precipitarea
acizilor biliari la pH-ul acid, cu reducerea fazei de
formare micelari. Azotoreea si malabsorbiia hidratilor
de carbon sunt firi expresie clinici particulari,
evidentiabile mai ales prin exploriri de laborator.
Malabsorbgia  vitaminici intereseazi  vitaminele
liposolubile (A, D, E, K) 51 vitamina B12 din complexul
B12- proteina R, prin deficit al activitdtii proteazice
pancreatice.
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Aparitia diabetului zaharat semnifici o distructie a
aparatului tisular in proportie de peste 60%, ceea ce se
petrece la 8-10 ani de la debutul pancreatitei cronice
remitente. Deci diabetul zaharat apare tardiv si are o
evolutie stadiali, de la sciderea rezervelor de insulini i
cresterea rezistentei periferice la actiunea insulinei cu
sciderea tolerantei la glucoz3 si diabet zaharat manifest.
Sciderea ponderali este foarte exprimati, hipoglicemia
prin tratament insulinic sau antidiabetic oral este
frecventd, dar coma diabetici este rari. In final pot si
apari i tulburiri psihice manifestate prin depresie sau
agitatie maniacofobici.

DENUTRITIE

DIABET Maldigestie

Insuficienta
pancreatici
exocrina

Insuficienta
pancreatica
endocrina

4

PANCREATITA
CRONICA
REMITENTA

ATACURI
DIGESTIE

TRIPTICA Stenoza

duodenal
Edem
peripancreatic

Infiltratie
peripancreatica

Difuziunea
enzimelor in
peritoneu

Fibrozé
peripancreatica
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Atacurile de digestie tripticd pot duce la formarea
de pseudochiste, care se pot rupe in cavitatea
peritoneali cu aparitia ascitei sau a hemoperitoneului,
dar se pot suprainfecta cu aparifia abceselor pancreatice.
Pseudochistele prin compresiune pot determina stenoza
duodenali, stenoza coledocului distal, stenoza venei
splenice (hipertensiune portali segmentari) si varice ale
fornixului gastric (complicate uneori cu hemoragie
digestivi superioard). Atacurle de digestie triptici pot
determina §1  edem peripancreatic, infiltratie
peripancreatic, fibrozi peripancreatici sau difuziunea
enzimelor in peritoneu (asciti bogati in amilaze),
hidrotorace st hidropericard (Figura 2). ™4

Hemoperitoneu

Ascité. i Ruptura
pancreatica
Rupturd Sangerare

'S
i

intrachistica

PSEUDOCHIST ABCES

Compresiune pe organele vecine

A
<

Stenoza Ste;ioza
3 coledoc distal vena splenica

&
Hipertensiune
ponala
segmentara

Hemoragie
digestiva

Ascitd superioara

Hidrotorax

‘Hidropericard

Figura 2. Diagnosticul complicatiilor pancreatitei cronice remitente

Pancreatita cronici simpli (forma nedureroasi -
painless) evolueazi progresiv spre cirozi pancreatici,
fari interpuneri de episoade de digestie triptici. Aceasti
formi clinici este mult mai greu de diagnosticat. Spre
deosebire de pancreatita cronici remitentd, unde
leziunile initiale sunt la nivelul acinlor, cu apanipa
insuficientel pancreatice exocrine, in pancreatita cronicd
simpli leziunile sunt localizate la nivelul spapilor
interacinoase. Clinic, aceasti formi se caracterizeazi
prin diaree, steatoree si diabet zaharat.

Examenul clinic in pancreatita cronici este
lipsit de elemente semnificative, pe primul plan
situindu-se sciderea ponderali, semnele carentei
vitaminice, spasmofilia, mai rar edemele hipoproteice si

sensibilitatea dureroasi la nivelul abdomenului
superior.
Diagnosticul  paraclinic al  pancreatitelor

cronice se stabileste pe baza exploririlor functionale st
pe baza exploririlor imagistice. In prezent existi o
mulutudine de teste de investigatie pancreatici cu
valoare inegali si accesibilitate vanati.
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Functia exocrini se evalueazd prin teste directe si
indirecte. Dintre testele de explorare directi a functiei
exocrine fac parte testele de stimulare hormonali.
Acestea constau din determinarea debitului enzimatic
(amilaza, lipaza, tripsina si chimotripsina) in sucul
duodenal, dupd administrarea de secretogogi exogeni
(secretini). Testele constituie “standardul de aur”
pentru aprecierea rezervei functionale pancreatice si in
functie de rezulratele obtinute se indici efectuarea sau
nu a celorlalte metode de investigatie funcuionali,
permitind in acelasi timp si stadializarea insuficientei
pancreatice exocrine. Dintre testele de explorare
functionali indirecti, cele mai utilizate sunt testele
orale bazate pe administrarea unui compus scindat in
sucul duodenal, sub actiunea enzimelor pancreatice
(BT-PABA o tripeptidi sinteticdi sau testul
pancreolauril), unul dintre produsii de hidrolizi fiind
absorbiti din intestin, conjugat la nivelul ficatului g
excretat in urini. Rata eliminini urinare este indicele
functiei pancreatice exocrine. Tot dintre testele de
explorare functionald indirecti fac parte §i explorarea
unlizirii lipidice, care constd din determinarea
steatoreei (valoare patologici peste 7g/2+ ore la o
ingestie de 100 g lipide/24 ore). In practici se utilizeazi
determinarea concomitenti a steatoreel §1-a excreliel
urinare a D-xilozei, o crestere izolatd a steatoreei
pledind pentru maldigestie.

Functia endocrind se evalueazi prin efectuarea
testului de toleranti la glucozi, determinarea glicemiei,
glicozuriei si a insulinemiei (radioimunologic).

Metodele imagistice de diagnostic paraclinic
constau din examenul radiologic, ultrasonografic,
tomografia computerizati, colangiografia retrogradi
endoscopici, scintigrafia secventiali pancreatici cu™Se
si rezonanga magnetici nucleari. Ecografia abdominali
permite aprecierea modificirilor pancreatice (contur
neregulat, boselat, modificiri dimensionale, calcificiri,
prezenta chistelor si dilatiri ale canalului Wirsung) s1a
ciilor biliare. In pancreatita cronici simpli pancreasul
este de dimensiuni reduse. Tomografia computerizati
evidentiazi semnele directe (chiste, calcificiri si litiazi
pancreatici) sau semnele indirecte (modificiri de
volum, formi, contur st structurd), care exprimi cu
certitudine suferinta pancreatici cronici. Rezonanta
magnetici nucleari este valoroasi mai ales pentru
diagnosticul diferential dintre pancreatita cronici si
cancerul pancreatic.

Tratamentul pancreatitelor cronice este medical
s1 chirurgical.?

Tratamentul medical are patru obiecuve principale:

1. excluderea factorilor cauzali

2. tratamentul episoadelor acute

3. prevenirea atacurilor de digestie triptici

4. controlul insuficientei pancreatice si a efectelor
acestela

Excluderea factorilor cauzali, in special a
consumului de alcool, principalul factor etiologic al
pancreatitelor cronice in tara noastri, dar si
indepirtarea celorlalti factori care favorizeazi digestia

Terezia Craciun Muresan, I. Tilea, A. Alecu, Diana Pop Petre

tripticd si infiltratul inflamator, este primul obiectiv al
tratamentului medical.

Tratamentul episoadelor acute consti din:

a.combaterea socului prin administrare de perfuzii
cu solutii cristaloide In cantitate mare (6000-8000 ml/
24 ore)

b.combaterea durerii abdominale (mialgin, fortral,
xilinz)® 10 14,157

c.combaterea activititii enzimatice

sinhibarea secretiei de enzime

-aspiratie gastricipentru Impiedicarea treceni
acidului  clorhidric  in  duoden §i  activarea
pancreaoziminel

-introducere pe sonda gastrici a 100 ml solutie de
bicarbonat de sodiu din 20 in 20 minute

-administrarea antiacidelor injectabile

-administrarea anticolinergicelor intravenos, care
prin vagotomie blocheazi receptorn M1 si M2 si
secretia pancreatici (se administreazi in doze mari,
chiar pini la diplopie)

eblocarea enzimelor circulante (metodi de
tratament foarte controversati) prin administrarea
antienzimelor (Trasylol, Zimofren sau Aprotinina)
indicati mai ales in Europa, mai putin in SUA. Se
administreazi 200000UI antienzimi in bolus, apoi in
perfuzie 1200000U1/24 ore. Tratamentul antienzimatic
are 0 actiune polivalentd, dar in primul rind inactiveazi
toate enzimele proteolitice, cu rezultate terapeutice
bune. Pentru a fi eficiente, enzimele trebuie si fie
administrate o perioadi de cel putin 4 zile, pini la
sciderea amilazei circulante.

d.prevenirea infectiei (antbiotice).

Prevenirea atacurilor de digestie triptici se face
prim:

aregim alimentar (restrictiile privesc alcoolul,
lipidele, celulozicele grosolane si alimentele netolerate)
siabandonarea fumatului (nicotina scade secrena
pancreatici de bicarbonat)®

b.antiacide- anticolinergice

c.acetazolamidd, actioneazi pe anhidraza
carbonici, scade secretia de api si bicarbonat (sumulatd
de secretini), in final cu sciderea volumului secretier
pancreatice.

d.glucagon

Controlul insuficientei pancreatice exocrine se face
prin tratament substitutiv enzimatic, in scopul abolirii
steatoreei, creatoreei, pozitiviri bilantului azotat si
normalizirii  greutiti  corporale.  Indicaile
tratamentului substitutiv sunt reprezentate de prezenta
steatoreei care depiseste 15 g/24 ore, a creatoreel, a
diareei s1 a manifestirilor dispeptice. Eficienta
tratamentului substitutiv inseamni sciderea cantitapi de
grisimi din materiile fecale si cresterea in greutate a
pacientului. Daci dupi 7 zile de tratament substtutiv
nu apar aceste efecte, este posibil ca dozele de enzime
administrate si fi fost prea mici. Preparatele enzimauce
sunt reprezentate de extracte din pancreasul bovin,
prezentate sub formi de comprimate sau pulberi, dar
avind dezavantajul inactivirii enzimatice la pH-ul acid
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al stomacului (Cotazym). De aceea se preferd tabletele
enterosolubile  (Festal, Mexase si  Nutrizym),
microsferele enterosolubile (Pancrease si Kreon) sau
enzimele acidorezistente de origine fungici (Nortase).
Preparatele enzimatice se administreazi in tumpul
meselor, in doze de minimum 25000-40000 umititi
lipazi/masi, care ar asigura o reducere cu 50% a
steatoreei. Pentru protectia preparatelor de inactivare
gastrici se utilizeazi formele enterosolubile,
administrarea de antiacide (1 g bicarbonat de sodiu la
inceputul si sfirsitul meselor), administrarea de blocanti
de receptori 12 sau blocanti ai pompei de protoni.

In caz de denutritie este indicari administrarea
trigliceridelor cu lant mediu si a acizilor grasi cu 4-6
atomi de carbon, care pentru a fi digerati nu necesiti
prezenta lipazei pancreatice, se absorb din intestin, nu
circuli pe calea hepato- portali si ajung in ficat prin
circulapia generali, unde intri in ciclul beta st omega-
oxidirii sau ciclul plastic prin acetil- coenzima A. In
caz de denutrifie marcati este preferabili nutritia
parenterali cu administrarea de acizi grasi perfuzabili
(Lipofundin), glucozi hipertoni si dietd spatiali
(Cosylat), tratamentul vizind corectia malabsorbtiei
vitaminice. Controlul insuficientel  pancreatice
endocrine se suprapune cu tratamentul diabetului
zaharat.

Tratamentul chirurgical al pancreatitelor cronice
cuprinde procedee indirecte (chirurgia tractului bniliar,
derivanii digestive si neurotomie) §i procedec directe
(sfincterotomie, dilatarea si intubarea canalelor
pancreatice, pancreato- biliotomie, drenajul chistelor,

anastomozi pancreatici intestinali | §i- rezectil
pancreatice).
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Valoarea adenoidectomiei
in tratamentul sinuzitelor la copil

Ramona Dana Andrei', C. Rusnac?, S. Sabau’

Am studiat adenoidectomia ca optiune in tratamentul
sinuzitelor cronice la copil, refractare la tratamentul medi-
cal, la un lot de 120 copii internati in Clinica Pediatrie Il
Targu-Mures in perioada 1999-2000. Dupa tratamentul
chirurgical efectuat in Clinica ORL Targu-Mures am urmarit
evolutia mai multor parametrii: semne si simptome clinice,
examene radiologice si prevalenta complicatiilor. Aceasta
metodd s-a dovedit a fi utila, deoarece postoperator s-a
observat o ameliorare simtitoare a parametrilor urmariti.
Eficacitate scazuta s-a observat la pacientii la care sinuzita
cronica se asociaza cu alte afectiuni: diabet zaharat, anemii,
T8C, leucemii, SIDA, pneumopatii, acestea impreund cu
terenul alergic constituindu-se in factori de prognostic
nefavorabil. Totusi adenoidectomia ramane o indicatie utila
in tratamentul sinuzitelor cronice la copil, refractare la
tratamentul medical, pentru cad duce la indepartarea
rezervorului microbian ce poate cauza sau intretine infectii
sinusale recurente.

Cuvinte cheie: adenoidectomie, sinuzita cronica

The purpose of this study was to evaluate adenoidec-
tomy as treatment option for refractory chronic sinusitis.
The authors analysed 120 children with chronic sinusitis,
treated in the Pediatrics Clinic of Tg.-Mures beetwen
1999-2000. Their ages ranged from 2 to 14.

After the surgical treatment, we studied the symptom
status radiological examination and complications.

This study revealed that adenoidectomy had a very good
success rate, because after surgery we observed the im-
provement of all factors studied.

Key words: adenoidectomy, chronic sinusitis.

Frecventa mare a rinosinuzitelor, in cadrul
morbidititii otorinolaringologice pediatrice, cu efectele
lor negative asupra organismului si vietii sociale a
bolnavilor a suscitat intotdeauna interesul specialisulor.
Ei au perfectionat mijloacele de investigare si cercetare
a substratului lezional morfofiziopatologic al acestor
afectiuni in scopul gisiril metodei terapeutice cea mai
eficientd.

Au fost imbunititite metodele de diagnostic si
tehnicile exploratorii ale sinusurilor paranasale, astfel ci
la ora actuali existd o noud optici asupra substratului
anatomohistopatologic al sinuzitelor, substrat de care
terapeutul pediatru rinolog trebuie si tind seama atunci
cind stabileste conduita terapeutici medicali sau
chirurgicali.

'Clinica ORL, Universitatea de Medicind gi Farmacie Tdrgu-Mures
Clinica Pediatrie I, Universitatea de Medicind gi Farmacie Targu-
Mure Targu-Mures

Adresa pentru corespondentd: Dr. Ramona Dana Andrei str. Aleea
Sdvinesti nr. 5/11, TArgu-Mures

Sinuzitele sunt afectiuni caracterizate prin infectia
sinusurilor paranasale, ocluzia orificiilor de comunicare
sinusale (ostium-uri) si inflamatia mucoasei nasale si
sinusale.

Prin complicatiile care pot si apari (orbitare,
intracraniene, extracraniene) s uneori datoritd
dificultdtilor terapeutice, sinuzita, continui si rimini
una dintre problemele de actualitate ale literaturii de
specialitate, desi s-au ficut eforturi sustinute pentru
rezolvarea ei.

In principiu, existi doui modalititi de tratament
medical si chirurgical, care incearci restabilirea aeratie:
normale a sinusurilor precum §i restabilirea
transportului ciliar normal. In fazele acute ale bolii,
tratamentul medical cu antibiotice, decongestionante
orale sau topice, expectorante, este cel mai uul, chiar i
din punct de vedere al costului.® La pacientii cu
manifestiri alergice se adaugi spray-uri nasale cu
steroizi.



Valoarea adenoidectomiei in tratamentul sinuzitelor la copil

Sinuzitele acute complicate necesitd internare si
tratament antibiotic pe cale intravenoasi, eventual
drenaj sinusal."2 ¢ In sinuzitele subacute si cronice se
preferd imtial tratamentul medical, dupi care in caz de
esec al acestuia se indici tratamentul chirurgical "¢

In concluzie, tratamentul chirurgical se indici
acelor pacienti la care se mai evidentiazi infectia sau
ingreunarea drenajului sinusal prin osttumuri , ori daci
apar complicatii orbitare, intracraniene sau mucocel. >¢

Recent, mai multe studii arati ci adenoidectomia a
fost recomandati ca optiune terapeutici.

Rata de succes a adenoidectomiel in tratamentul
sinuzitelor cronice nu se cunoaste inci cu exacutate.>
'De aceea, scopul lucrirti de fatd este de a studia
adenoidectomia, ca optiune terapeutici in sinuzitele
cronice la copil.

MATERIAL S| METODA

Am luat in studiu un lot de 120 copii cu sinuzite,
internati in Clinica Pediatrie II din Tirgu-Mures in
perioada 1999-2000. Dupi tratamentul chirurgical
adenoidectomie - efectuat in Clinica ORL Téirgu-Mures,
pacientii au fost urmiriti in ambulatorul de specialitate al
Clinicii ORL la o lunj, trei luni si 6 luni dupi interventia
chirurgicali. Lotul studiat a cuprins copii cu sinuzite
cronice, care au urmat aproximativ 6 luni tratamentul

Varsta (in ani)

10-14 = T .ur.ﬂ45
7-10 [ . . 139
3-7 s ]

Numar de pacienti

Figura 1. Distributia pe grupe de varsta a lotului de pacienti
fuat in studiu

61,66%

38,33%

W baieti

Ofete

Figura 2 Distributia pe sexe a lotului de pacienti luat in
studiu
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medical cu antibiotice, steroizi nasali, decongestionante,
steroizi pe cale sistemici si antialergice. Pe lingi
parametrii obisnuiti (varstd, sex, mediu de provenienti),
ne-au interesat semnele si simptomele clinice, tipul
de sinuziti, examinirile radiologice si prevalenta compli-
catiilor 1nainte s1 dupi adenoidectomie. De mentionat
este faptul c in evaluarea acestor pacienti cu sinuzite nu
s-au folosit alte investigatii imagistice (ecografie,
computer tomografie, endoscopie), cu exceptia
radiografiei de sinusurt paranasale.

Dupi o prealabili pregitire preoperatorie, pacientii
au fost supusi tratamentului chirurgical (adenoidecto-
mie), constind din extirparea amigdalei faringiene a lui
Luschka hipertrofiati (vegetatii adenoide), in anestezie
locali, cu xilocaini spray 10%. Togi pacientii au
beneficiat de ingnijirile postoperatoru repaus la pat in
primele 4 ore, apoi repaus in casi 7 zile, regim hidro-
lacto-zaharat rece 48 ore, dezinfectie nasali si bucali,
tratament antibiotic, antiinflamator si vitamine.

REZULTATE §I DISCUTII

Distributia pe grupe de virsti a pacientilor luati in
studiu este prezentatd mai jos (Figura 1); virsta medie
fiind de 7,2 ani, cu limitele cuprinse intre 2 si 14 ani.

Se remarci o crestere paraleld cu virsta a incidentei
sinusitelor cronice la copil. In consens cu datele din
literaturd®’, sinuzitele cronice, recidivante apar destul
de rar la copiii cu virsta sub 3-4 ani.

Distributia pe sexe arati o predominanti la biiet in
proportie de 61,66% (74 cazuri), ceea ce concordi cu
alte studii de specialitate (Figura 2). Totusi nu am
intdlnit In literaturi explicagii referitoare la prevalenta
legati de sex in cadrul sinuzitelor la copil 3

Provententa cazurilor orienteazi spre o predomi-
nanti a mediulut urban (85 cazun) fati de mediul rural
(35 cazun).

Din punct de vedere clinic, principalele semne si
simptome prezentate preoperator au fost cele expuse in
ordinea descrescindi a frecventei lor, in tabelul de mai
jos (Tabelul I).

Dupi interventia chirurgicali s-a constatat o
ameliorare a simptomatologiei la 87 de pacienti (72% a

Tabelul |. Principalele semne si simptome clinice, prezente
preoperator

Semn, Incidenta in
simptom preoperator lotul studiat
%
Congestie nasala 100
Rinoree purulenta 97
Tuse persistenta 89
Cefalee sau dureri faciale 56
Sensibilitate la palparea punctelor sinusale 45
Edem periorbitar si al pleoapei superioare 7
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72%
(87 cazuri 28%
33 cazuri)

B simptomatologie ameliorata

O simptomatologie persistenta

Figura 3. Efectele adenoidectomiei asupra simptomatologiei
bolnavilor din lotul studiat

afectiune asociata
anemii IR3
TBC W1
LV
L[
cardiopatii congenitale 2
SIDA W2
mucoviscidoza 1

. 16

numar de pacienti

leucemie

diabet zaharat

pneumopatil

Figura 4 Repartizarea cazurilor in functie de afectiunile
asociate

cazunlor), iar la restul de 28% s-a observat persistenta
simptomatologiei si dupi adenoidectomie (Figura 3).

Lipsa de rispuns terapeutic ne-am explicat-o prin
asocierca la acest ultim grup de pacienti a altor afecriuni
pentru care bolnavii au fost internati in Clinica
Pediatrie I Tg. Mures, in perioada studiati 1999-2000,
dintre care de mentionat sunt urmitoarele: infectii de
cii respiratorii inferioare, respectiv pneumopatii (18
cazuri), mucoviscidozi (1 caz), SIDA (2 cazuri),
cardiopatii congenitale (2 cazuri), diabet zaharat (4
cazuri), leucemie (2 cazuri), tuberculozi (1 caz), anemii
severe st persxstente 3 cazun) (Flgura 4)

La pacientii la care sinuzita cronici s-a asociat cu
astm bronsic sau sindrom bronho-obstructiv s-a
observat 0 ameliorare mai tardivi a simptomatologiei si
o rati de succes mai mici decit la cei la care aceste
afectiuni lipseau. Aceasta demonstreazi ci la bolnavii
nostri astmul bronsic nu a constituit un factor predictor
de succes asa cum aratd unele date din literaturi.**

Ramona Dana Andrei, C. Rusnac, S. Sabau

Preoperator s-au testat copii cu antecedente
alergice, iar cei care au fost pozitivi s-au tratat
corespunzitor. Din punct de vedere radiologic,
preoperator toate cazurile au prezentat voaliri difuze de
intensititi diferite. La controalele postoperatorii, la
copiii la care s-au repetat examinirile radiologice
(radiografia de sinusuri paranasale) in majoritatea
cazurilor s-a observat imagine radiologici normali,
doar intr-un procent mic de cazuri s-au pistrat
imaginile preoperatorii, de obicei la pacientii cu
afectiuni asociate cu sinuzitd cronici.

CONCcCLuzIl

1. Adenoidectomia, ca optiune terapeutici a
sinuzitelor cronice la copil, refractare la tratamentul
medical,duce la mdepartarea rezervorului microbian ce
poate cauza sau intretine infectii sinusale recurente.

2. La cazurile noastre adenoidectomia s-a dovedit
a f1 foarte utili, deoarece postoperator s-a observat o
ameliorare simtitoare a simptomatologiei, a imaginilor
radiologice s1 a complicatiilor la 72% dintre pacientii
cu stnuzitd.

3. Succesul tratamentului depinde de asocierca
sau nu a altor afectiuni (pneumopatii, mucoviscidozi,
SIDA, cardiopatii congenitale, diabet zaharat, leucemie,
tuberculozi, anemii) si de antecedentele alergice ale
copiluluy, toate acestea constituind factori de prognostic
nefavorabil pentru evolutia unei sinuzite.

4. Pe baza rezultatelor obtinute, ce concordi sicu
datele din literaturd se poate spune ci utilizarea
adenoidectomiei in tratamentul unor sinuzite cronice la
copil ne-a oferit satisfactii terapeutice care si-au dovedit
viabilitatea in timp.
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Tratamentul percutanat al litiazei in diverticul caliceal

R. Boja, Orsolya Martha, O. Golea, I. Negrut, D. Nicolescu

Diverticulii caliceaii sunt anomalii congenitale rare, care
derivd din muguri uretrali, cu sediu frecvent la nivelul
calicelui superior. Intr-un interval de 15 ani (1886-2000} au

fost diagnosticati 5 pacienti (0,12%) cu diverticuli
caliceali cu litiaza, care au fost rezolvati prin
nefrolitotomie percutanatd. Alte metode de rezolvare

sunt: ureteroscopie retrograda, obliterarea diverticulului
sau abordul laparoscopic pentru diverticulii caliceali
situati in hemivalva renald anterioard. Toti bolnavii s-au
externat stone free; nu am avut incidente $i complicatii
majore, cu exceptfia unui pacient care a avut hematurie
persistenta timp de 14 zile. Autorii preferd punctia directa
pe diverticul, cadnd acesta este situat in hemivalva
posterioard, pentru a evita hemoragia s$i pentru
rezolvarea mai facil a litiazei.

Cuvinte cheie. anomalie congenitald; diverticul caliceal;
litiaza

The diverticulas of the calices, mainly of the upper ones,
are rare congenital

disorders, which develop from the ureteral buds. In a pe-
riod of 15 years (1986-2000} in the Urological Clinic of
Targu-Mures, there were 5 patients (0,12%) presenting
stones formed in caliceal diverticulas solved with percu-
taneous nephrolithotomy (PNL}. Other well known ways
of solving these cases are: retrograde ureteroscopy, clo-
sure of the diverticula or laparoscopic approach for cal-
ices localised on the anterior renal valve. All the patients
became “stone-free”, these were no major complica-
tions, excepting one patient with haematuria which per-
sisted for 14 days. The authors prefer the direct puncture
of the calyx, when it is localised in the posterior renal
valve inorder ta prevent the haemorrhage and to remove
the stones the easiest way possible.

Keywords: congenital disorder, caliceal diverticula, lithiasis

Dnverticulii caliceali sunt cavitip ciptusite cu
epiteliu tranzigional, cu sediul la periferia_sistemului
pielo-caliceal, de reguli la nmivelul calicelui superior,
comunicind cu un calice secundar printr-uninfundibul
cu lumen foarte ingust. Sunt anomalii congenitale care
derivi din mugurii ureterali de gradul III sau IV.® Aceste
anomalii  congenitale sunt in general rare,
asimptomatice §i pot fi descoperite intdmplitor sau
odati cu aparitia complicatiilor (stazd, infectie,
hematurie si litiazd), cind devin simptomatice. Aproape
50% din diverticuli sunt asociapi cu litiazi unici sau
multipli.2** Aceasti anomalie trebuie presupusi on de
cite ori se intilnesc opacititi localizate la periferia
rinichiului sau sunt identficati calculi multpli
conglomerati.

MATERIAL S| METODA

fntr-o pericadi de 15 ani (1986-2000), pe o
cazuistici de 4126 pacienti cu litiazd reno-ureterali
internati si operati in Clinica Urologici din Tirgu-
Mures, am intilmt 5 (0,12%) pacienti cu caleuli in
diverticul caliceali. Dintre acestia 4 au fost dependenti
de grupul caliceal superior, in ump ce 1 pacient a avut
un diverticul caliceal mijlociu cu caleul, situat in
hemivalva renali anterioari. In perioada amintiti nu
am mai intilnit alg bolnavi cu diverticuli caliceali
stmptomatici sau asimptomatici.

Chinica de Urologie Targu-Mures
Adresa pentru corespondentdh dr R Bojas, Clinca de Urologe,
Universitatea de Medicind i Farmacie Targu-Mures, 4300 Targu-Mures

Paciennii’ s-au adresat pentru urmitoarele
simptome: durere, hematurie provocatd i infectie
urinari manifestd la 1 bolnav. Diagnosticul s-a stabilit
pe baza ecografiei, examenului radiologic (UIV cu
compresiune) si a investigatiilor de laborator: examen
sumar de unni, uroculturi.

Ton bolnavii au fost rezolvani endoscopic
anterograd (percutanat). Abordul diverticulilor situaui
in hemivalva posterioari este simplu, cu un traiect
parenchimatos scurt. Diverticulu! situat in calicele
mijlociu, hemivalva anterioari este mai dificil de
abordat percutanat. Este necesari puncgia unui calice
secundar posterior din grupul caliceal de care apartine
diverticulul si pitrunderea in tija calicelui principal.
Inspectia atentd a acester tije identifici de obicei
orificiul mic al infundibulului diverticular, care are un
lumen foarte ingust.® Se cateterizeazi acest orificiu cu
un ghid rectiliniu care se introduce pani in cavitatea
diverticulului. Pe ghid se introduce apoi dilatatorul
axial al setului Alken in cavitatea diverticulului. Se
extrage nefroscopul mentinind pe loc dilatatorul axial,
pe care se dilati progresiv traiectul de nefrostomie. Pe
ultimul dilatator se introduce nefroscopul. Urmeazi
extragerea calculilor sau fragmentarea calculului mare,
care nu poate fi extras direct, ci numai dupi o prealabili
fragmentare. Abordul laparoscopic al acestor diverticuli
s-a dovedit mult mai faal §i eficient.*

fn cazul diverticulilor situati in hemivalva
posterioari, dupi rezolvarea litiazei se cateterizeazi la
vedere cu un ghid infundibulul diverticulului, care se
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introduce pini in bazinet sau ureter. Urmeazi
manevrele de dilatare si in cele din urmi introducerea
tecit nefroscopului, prin care se introduce tubul de
nefrostomie percutanati, in scopul de a dilata
infundibulul diverticulului la un calibru de 24 Ch.

La un pacient, o fetitd de 12 ani, am sectionat la
rece peretele ingust al infundibulului cu cutitul in
semiluni A.D.Smith, dupi care am pitruns cu
nefroscopul in bazinet, unde am trecut s1 pozitionat
tubul de nefrostomie percutanata.

Suprimarea tubului de nefrostomie percutanati s-a
realizat la toti bolnavii dupi 48 de ore de la interventie.

REZULTATE

Calculii s-au extras la toti pacientii, care au fost
stone free la externare. Folosind traiecte angulate, cu tot
sediul inalt (calice superior, calice mijlociu), nu am avut
leziuni pleurale. Nu am avut complicatii sau incidente
majore intraoperator la nici unul dintre bolnavi. 3
pacienti au avut litiazi multipli (calculi mici), care a
fost extrasi prin aspiratie cu sonotrodul. 2 pacienti au
avut calculi mai mari, care au fost prealabil fragmentaui
ultrasonic sau electromecanic si apoi extrasi.

4/5 pacienti s-au externat afebrili, cu urinilimpezi
dupi 4 zile postoperator, un copil cu diverticul caliceal
al cidrui infundibul ingust a fost incizat la rece a avut o
hematurie persistenti timp de 14 zile dupi suprimarea
tubului de nefrostomie percutanati. La acest pacientam
administrat in cele din urmi 500 ml singe. Externarea a
avut loc in condipile vindeciri  traiectului de
nefrostomie percutanati, afebrilitate si urini limpede.

Postoperator au fost infectati toti cei 5 bolnavi, cu
acelasi germen identificat si ' la urocultura
postoperatorie. La controalele efectuate ]a 6 lunisi 1 an
au rispuns 3 bolnavi, 2 pacienti au avut diverticuli
caliceali firi calculi. La copil am intdlnit uroculturi
negativi dupi 6 luni de la interventie.

Nu am avut complicatii tardive sau decese.

DISCUTII

Diverticulii caliceali sunt anomalii congenitale
rezultate in urma intilnirni parenchimului secretor cu
muguri ureterali de gradul III sau IV Au aspectul unei
pilnii indreptati spre parenchim, in comunicare cu
sistemul pielo-caliceal printr-un infundibul ingust.

fn conditii de stazi, in diverticul sunt posibile diverse
complicatii, tratamentul medical este ineficient in aceste
cazuri, motiv pentru care de obicei se intervine
chirurgical. Interventia are scopul de a extrage calculul/ii
din diverticul 5i de a ameliora drenajul diverticulului prin
infundibul In tija calicelui principal de care apartine. Acest
ulum deziderat se poate realiza prin incizia peretelui
infundibulului diverticular.

Incizia se efectueazi electric, cu posibilitatea de a
efectua hemostaza electrici la nevoie. In caz de
hemoragie importanti hemostaza se poate efectua prin
compresiune cu o sondi Foley.

R. Boja, Orsolya Martha, O. Golea, |. Negrut, D. Nicolescu

Abordul diverticulului se realizeazi percutanat
(anterograd) sau retrograd, prin ureteroscopie. Abordul
laparoscopic este considerat a fi cel mai indicat si mai
facil pentru diverticulii situati in hemivalva antenoari,
tot dinspre diverucul spre infundibul, ca i in cazul
abordului percutanat. 5%

Abordul retrograd este mult mai dificil decarece
necesiti identificarea  obligatorie a  orificiului
infundibulului diverticular. Accesul retrograd printr-un
infundibul stenozat si ingust, edemul si inflamagia
datoriti calculului face de multe ori invizibil $1
inpracticabil orificiul infundibulului diverticular, ceea
ce ingreuneazi sau face imposibili rezolvarea sa prin
abord retrograd.”*

Diverticulii situati in hemivalva anterioari sunt
mai dificil de abordat percutanat decit cei situati in
hemivalva posterioari. In aceste cazuri abordul
laparoscopic este mai facil (direct pe diverticul), fiind
urmat de rezultate superioare abordului anterograd sau
retrograd.!

Aln auton preferi obliterarea infundibulului
diverticular dupi rezolvarea litiazei. Burns consideri ci
obliterarea prin cauterizare electrici a mucoasei
infundibulului  urmati de cauterizarea mucoasei
diverticulului cu Holmium Laser are rezultate
superioare  inciziei si/sau dilatirii infundibululw
diverticulului.!

CONCLUZI

1. Diverticulul caliceal este o malformare
congenitali rari a sistemului colector renal.

2. Diagnosticul pozitiv poate fi stabilit intdimplitor,
cind anomalia este necomplicati §i asimptomatici.

3. Tratamentul se adreseazi diverticulilor caliceali
cu complicatii: hematurie, durere, litiazi.

4. Tratamentul diverticulului caliceal complicat
este chirurgical.

5. In prezent, alternativele de abord chirurgical
sunt nefrolitotomia percutanati pentru diverticulii
situati in hemivalva posterioari si laparoscopia pentru
diverticuhi caliceali in hemivalva anterioari.

BIBLIOGRAFIE

1. Burns JR - Calyceal diverticula, in Schwartz B.F, Stoller
M.L.: Percutancous management of caliceal diverticula,
Urol Clin N Am, 2000, 27:635-645.

2. Costas S, VAN BLark P] - Pyelocaliceal diverticula and
rupture of the kidney, Br ] Urol, 1990, 65:111.

3. Frank RG - Rupture of a large caliceal diwerticulum,
Urology, 1997, 49:265.

4. GruckmaN GR, StoLLER ML, IRBY P - Laparoscopic pyelo-
caliceal diverticula ablation, | Endourol, 1993, 7:315.

5. Grasso M, LaNG G, Loisipes P - Endoscopic management
of the symptomatic caliceal diverticular calculus, ] Urol,
1995, 153:1878.

6. PROCA E - Tratat de patologie chirurgical, Vol V111/1, Ed
Med Bucuresti, 1984, 391.

7. RuckLe HG, SEGURA JW - Laparoscopic treatment of a
stone-filled, caliceal diwerticulum, A definitive mimimally
invasive terapeutic option. ] Urol, 1994, 151:121.

8. ScHwaRTZ BE, STOLLER ML - Percutaneons management of
caliceal diverticula, Urol Clin N Am, 2000, 27,4:635-645.



Revista de Medicina si Farmacie - Orvosi és Gybgyszerészeti Szemle, 2001, 47:403-407

Consideratii anatomice asupra sistemului arterial
maxilar intern si particularitatile de vascularizatie ale
aparatului dentomaxilar

Klara Branzaniuc', Magda Seres-Sturm?, Z. Pavai’, C. Nicolescu?, L. Seres-Sturm’

Lucrarea de fatd face parte dintr-o cercetare complexa
referitoare la particularitatile anatomice ale aparatului
dentomaxilar uman, in ceea ce priveste vascularizatia
acestuia.

Cercetarea s-a efectuat prin disectia capului la cadavre
formolizate de adult (partial sau total edentati), din
materialul didactic al Disciplinei de anatomie, prin
disectia fosei zigomatice, urmarind artera maxilara
interna de la originea ei la intrarea ei in fosa zigomtica,
respectiv pe mandibule macerate de adult cdt si pe
arteriografii ale sistemului arterial maxilar intern.

Studiul de fata isi propune sa inventarieze, sa stabileascd
topografia si sa interpreteze rolul ramurilor sistemului
maxilar intern la om cu rol in vascularizatia aparatului
dentomaxilar.

Rezultatele au fost comparate cu studii anterioare ale
catedrei unde s-au descris orificiile accesorii - ale
mandibulei in corelatie cu vascularizatia si inervatia
suplimentara a mandibulei $i a parodontiului.

Cuvinte cheie: Sistemul arterial maxilar intern,
vascularizatia suplimentarad a aparatului dentomaxilar si
a parodontiului.

The present paper is part of a complex research concern-
ing specific features of the vascularization of the human
dental-maxilla aparatus.

The research was performed on human adults heads (
with ages ranging between 30-80 years partially or to-
tally edentated), from the didactic material of the
Anathomy Department, dissecting the zygomatic fossa,
following the internal maxillary artery from its origin to
its entrance in the zygomatic fossa; and on 60 mandibles
and the arteriography of the internal maxillary artery.

The study intends to catalogue and to establish the to-
pography and to interpret the role of the branches of the
internal maxillary artery system in the vascularization of
the human teeth and periodontium. The results were also
compared to previous Departmental studies where the
accessory foramina of human mandible in correlation to
the suplimentary vascularization and inervation of the
mandible, teeth and periodontium were described.
Keywords: the internal maxillary artery, supplementary
vascularization of dentition and paradontium.

Dat fiind faptul ci datele oferite de literatura de
specialitate referitoare la topografia si originea arterei
maxilare interne, numirul si localizarea ramurilor
colaterale sunt diferite, am incercat si inventanem si
si stabilim topografia lor pe matenialul cercetat.

Urmirind traiectul unor ramuri ale sistemului
arterial maxilar intern, cit i unele colaterale desprinse
din artera alveolari inferioari, temporale profunde,
bucali, sublinguali si faciali, s-a pus in evidentd
existenta unor orificii accesorii pe mandibuli, prin care
aceste ramuri ajung la aparatul dentomaxilar .

‘Catedra de Anstomie si Morfologie, Universitatea de Medicinéd gi

Farmacie TArgu Mures

Facultatea de Medicind Generald, Universitates de Medicind §i
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MATERIAL $I| METODA

Studiul s-a efectuat pe 50 cadavre formolizate de
adult (partial sau total edentati), din materialul didactic
al Disciplinei de anatomie, prin disectia fosei
zigomatice, urmirind artera maxilari interni de la
originea ei la intrarea ei in fosa zigomtici, pe 60
mandibule macerate de adult, respectiv pe arteriografii
ale sistemului arterial maxilar intern. S-a folosit metoda
de disectie; unele preparate au fost cercetate dupi
injectarea truchiunlor vasculare mari prin artera
carotidi externi, pentru urmirirea traiectelor colaterale
vasculare pini la destinatia lor, in aparatul dento-
maxilar.

Rezultatele au fost fotografiate digital si prelucrate,
reprezentind documentatia lucririi de fapi.
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REZULTATE
Variatiile anatomice ale arterel maxilare interne s
colateralelor el
In cele 50 de cazuni disecate am gisit traiect
3

0
superficial in 32 cazuri ( 64%), respectiv profund in 18

cazun (36 %)
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Figura 1

Figura 2. Arterda maxilara cu traiect rectiliniu in dispozitie
profunda

In literatura de specialitate, cele mai noi date,
apartinind lui Ronald Bergman, cel care este autor al
unui compendiu despre variatiile anatomice umane, pe
180 de cazuri de disectie se prezinti la artera maxilara
30,5% din cazuni tratect profund, respectiv 69,5% din
cazuri traiect superficial 2

La doud cazuri am intilnit la acelasi cadavru traiect
asimetric, superficial pe o parte si profund pe cealalti
parte.

In varianta de traiect superficial, artera este mai
sinuoasi, prezintd mai multe curburi, fiind situatd intre
fasciculul superior si inferior al muschiului pterigoidian
lateral. In tralectul profund artera cilitoreste intre cei
doi muschi pterigoidieni, avand un traiect mai
rectiliniu, avind raporturi cu nervul mandibular si cu
cele doud ramuri ale sale: nervul lingual si alveolar
interior.

C. Nicolescu, L. Seres-Sturm

Din cele 18 cazuri de traiect profund am gisit
urmitoarele situatii:

-artera trecand lateral de nervul lingual si alveolar
inferior (13 cazuri)

e
[

Figura 3. Schita topografica

Traigctul lateral al a.maxilare fata de nn
si alveolpr infgrior

lingual

Aftesa grecind medial de nervul mandibular (2

g*‘

Figura 5. Relatiile a.maxilare cu n.mandibular

Figura 6. Schita topografica
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-artera trecind printre nervul lingual si alveolar
inferior (2 cazun)

.
= LN
Figura 7. Relatiile a.maxilare cu nn.alveolar inferior si
lingual

Figura 8. Schita topografica

-artera trecind printre ridicinile de origine ale
nervului auriculo-temporal (1 caz )

Figura 9. Relatiile cu n. auriculotemporal
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Figura 10. Schita topografica

Ramuri colaterale
Oblsnun artera maxilari interni emite in traiectul
colaterale. In afara acestora agisit
iri nemodale, nesistematizate:
> insoteste nervul lingual in traiectul
bucal, ramuri care a fost descrisi de
fz o1 am evidentiat-o in 20 cazuri.
plard inferioard am gisit-o emergind
{2 cazuri), din Lru'lchml temporo-
in (runchml dento-maseterin, din
10 1 dlveolara superioari si posterioard
sa¥tery/al¢eglard superioari si posterioari emerge
ndiveidel, dvn frunchi alveolo-suborbital, din trunchi
ucali, din atrera alveolari inferioara.

nogarjera t
raorbitald emerge individual sau din
U uborbitar.

De asemenea, ordinea de emergenti a colateralelor
din prima portiune a maxilarei interne este diferita in
traiectu] superficial si cel profund.

In traiectul superficial ordinea este: artera
timpanici, meningee medie, dentari inferioari, artera
temporali profundi posterioar, iar in traiect profund
artera meningeea medie emerge dupi artera dentari
inferioara si artera temporald profundi posterioara.

De asemenea, se observi o frecventd mai mare a
trunchiurilor comune de emergenti in tratectul profund
fati de cel superficial. Trunchiul temporo-dento-
maseterin, temporo-maseterin sunt mai frecvente in
tratectul profund, chiar se poate observa ci artera
maseterini nu are niciodatd origine individuali in
traiectul profund.Trebuie de asemenea si tinem cont si
de faprul i in traiect profund, artera maxilari interni
trece foarte aproape de gaura ovali §i uneori o
obtureazi parpial, putind fi expusi la leziuni in
anestezia tronculard bazali a nervului mandibular la
gaura ovala.
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Figura 11. Variatii de emergentad ale colateralelor arterei
maxilare interne in raport cu traiectul acesteia. Traiectul
superficial

C. Nicolescu, L. Seres-Sturm
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Figura 12. Variatii de emergentad ale colateralelor arterei
maxilare interne in raport cu traiectul acesteia. Traiectul
profund

Legenda: T-a.timpanicd, MM-a.meningee medie, MA-a.meningee accesorie, Dl-a.alveolard inferioard, L-a.milohioidiana,
TPP-a.temporald profund3 posterioard, TPA-a.temporala profundd anterioard, M-a.maseterini,B-a.bucala, PD-a.palatina
descendentd, AS-a.alveolard superioard posterioard ,PT-aa.pterigopalatine, SP-a.sfenopalatina,|0-a.infraorbitaia

In ceea ce priveste locul de origine al arterei
maxilare interne rezultatele noastre nu indici vreo
variatie ce merit a fi remarcati. Totusi, subliniem faptul
ci distanta dintre originea arterei maxilare interne si
reperele osoase, gonion si condil variazi in funcpe de
aspectul mandibulei. In cazul unei mandibule edentate,
atrofiate, aceste distante se micsoreazi, dar nu este o
diminuare proportionali, deoarece distanta de la originea
arterel maxilare interne la gonion scade proportional mai
mult decit cea de la originea arterei la condil. In aceste
cazuri, dupi disectie, mandibula s-a indepirtat si a fost
studiati in ceea ce priveste existenta unor giuri accesorti,
pentru vascularizatia suplimentatd a crestei alveolare la
edentap.

DISCUTII

Date privind dezvoltare embriologici a sistemului
arterial maxilar intern:

Intr-o perioadi timpurie a dezvoltirii embrionului
uman, artera maxilari interni derivi din carouda interni
primitivi pentru ca pini la definitivarea organogenezei
si devind ramuri a arterei carotide externe.>”-®

Din carotida internd primitivi, intracranian porneste
o ramuri denumiti arteria stapedia. O ramuri a stapediei
se alituri nervului  optic,aceasta este  ramura
supraorbitali care mai tirziu va deveni artera oftalmici.
Restul stapediei piriseste craniul si se divide intr-o
ramuri infraorbitali §i una mandibulari.
fnaintea acestei bifurciri portiunea extracraniani a
arterei stapedia se anastomozeazi cu o ramuri din artera
carotidi externi primitivi. Portiunea stapediei inaintea
acestel anastomoze se atrofizi asa incit artera
supraorbitali rimine ramuri a carotider interne, iar
arterele suborbitali si mandibulari devin ramun ale
arterei carotide externe. Ulterior ramura caroudei
externe care se anastomozeazi cu artena stapediani
devine artera maxilari interni §i apoi apar celilalte
colaterale ale acesteia. Datoriti acestor legitun in
dezvoltarea embriologici dintre carotida interni s
externd uneori persisti ramuri anastomotice intre acestea
chiar si la adulp.*
n angiografiile arterelor craniene ficute la adulti in
Serviciul de imagistici din Tg.Mureg, s-a observat in
citeva cazurl persistenta maxilarel interne primitive care
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apare ca un sunt arterial intre artera carotidi interni si
artera mexilard interni.

Datoriti diferentei de calibru dintre artera maxilari
interni si temporald superficiali considerate ca ramuri
terminale ale carotidei externe si datoriti aspectelor
diferite ale dezvoltirii lor embriologice, credem ci este
indreptitit si considerim din punct de vedere
embriologic artera maxilari interni ca ultima colaterali a
carotidei interne, iar temporala superficiali ramura ei
terminali.

Orificile acccesorii ale mandibulei la edentati, pe
mandibulele prelucrate dupi disectie, sunt numeroase si
demonstreaza ¢ nu sunt lipsite de functionalitate. Prin
ele trec colaterale desprinse din artera, vena i nervul
alveolar inferior, din vase temporale profunde, din artera
s1 nervul sublingual si din artera si nervul facial, cu rol in
vascularizatia si inervatia mandibulei, a dingilor si
parodontiulul.

Aceste observatii sunt fundamentate si prin
observatiile ficute in cadrul cercetirilor anterioare ale
Catedrer de Anatomie Targu-Mures, referitoare la
vascularizatia si inervatia mandibulei din perioada fetala
la stadiul de edentat total ( Racz L., Seres-Sturm G
Se presupune ci aparitia gaunlor acg
mandibulei este determinati de anupfiy
cmbnofetah, legati de dezvoltarea si eriipy

Figura 13. Variatiile de traiect ale a. maxilare

La edentatii total, aduly, pe creasta alveolari am
constatat orificii accesorii in proportie de 100%.

Cu virsta, unele din aceste orificii accesorii se
obtureazi, pierzindu-si continutul lor vascular, pentru
ca ele si reapard in porfiunile edentate dupi ciderea
dingilor la adulg i la edentati totali bitrini in scopul de a
asigura integritatea crestei alveolare si a gingiei
hipertrofiate portiunii triturante. Obturarea unor orificii
interincisale la dentap suprimi circulagia periodontali,

% Wnﬁ %\I\\ fsc
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care poate si explica factorul vascular in declansarea
parodontopatiilor'*'* Daci procesele de degenerescentd
vasculari au  ca urmare obturarea orificiilor
interincisale, se suprimd circulaia  periodontali
ireversibil, explicind dificultatea  proceselor
regenerative in cazul parodontopatilor.

CONCLUZII

1.Anatomia clasici a a.maxilare interne in fossa
zigomatici in raport cu pozifia acesteia fati de
m.pterigoidian lateral descrie un traiect superficial
(lateral de muschi ) sau profund (medial de muschi)-asa
cum se evidentiazi in figura 13.

2.Conform datelor prezentate traiectul si
emergenta ramurilor prezinti variatii mai ales in
traiectul profund in care desi aspectul arterei este
rectiliniu avem cea mai mare frecventd de emergenti a
trunchiurilor comune. Trunchiul dento-maseterin si
temporo-bucal apar numai in traiect profund.

3.Existi suficiente situatii in care traiectul poate fi
asimetric la acelasi cadavru superficial pe o parte
profund pe alta.
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Studiu privind incidenta infectiilor bacteriene
naso-faringiene la bolnavii de psoriazis

Teodora Cighir®, O. Butiu?, Lia Maria Simu?, S. H. Morariu?, Maria Dora Kristaly?

Psoriazisul este o afectiune cutanatd inflamatorie si
proliferativa, printre factorii declansatori sau agravanti ai
bolii situdndu-se infectiile bacteriene sau virale. S-au
examinat 30 de bolnavi cu psoriazis la care s-a efectuat:
anamneza amanuntita, examenul clinic general, iar dintre
examinarile paraclinice necesare evidentierii unui focar de
infectie s-a efectuat examenul bacteriologic al exsudatului
faringian si nazal, precum si determinarea titrului-ASLO.
Infectiile bacteriene sau virale au fost prezente in
antecedentele personale patologice la jumatate din bolnavii
studiati. La 63,33% dintre bolnavi am constatat prezenta in
exsudatul nazal gi/sau faringian a unor germeni patogeni:
Staphylococcus  aureus {13 cazuri), Streptococcus
pneumoniae (4 cazuri), Streptococcus beta haemolyticus
grup A {2 cazuri). Prezenta streptococului beta hemolitic a
fost evidentiatd in perioada debutului bolii, la copii. Titrul
ASLO a fost crescut la 26,67% dintre bolnavi, in special la
cei cu psoriazis eritrodermic sau psoriazis pustuios palmo-
plantar. Incidenta infectiilor bacteriene naso-faringiene,
evidentiate prin examinari bacteriologice sau serologice,
a fost crescuta la bolnavii investigati, fiind de 66,67%. De
remarcat incidenta crescutd a infectiilor cu stafilococ
auriu, fatd de cele cu streptococ beta hemolitic grup A.

Cuvinte cheie' psoriazis, infectii, streptococ, antistreptolizina

Psoriasis is an inflammatory and proliferative skin disease.
Among the precipitating and aggravating factors of the dis-
ease are the bacterial and viral infections. Thirty pacients
with psoriasis was examinated, at wich we have made a de-
tailed questionnaire, the clinical examination and between
the paraclinical examination, wich are neccesary to fiind a
focal infection, we have made the bacteriological examina-
tion of pharyngian and nasal exsudate, as well as the deter-
mination of the antistreptolysine titre. The bacterial and viral
infections was present in pathological antecedents at half of
the studied pacients. At 63,33% from patients we have
found the presense in pharyngian or nasal exsudate of
pathogen germs: Staphylococcus aureus (13 cases), Strep-
tococcus pneumoniae (4 cases), Streptococcus beta
haemolyticus group A (2 cases). Streptococcus pyogenes
was found in pharyngian exsudate at kids, in the period of
the onset of the disease. The antistreptolysine titre was
found higher at 26,67% of the patients, especially at those
with eritrodermic or pustular psoriasis. The incidenceof
naso-pharyngian bacterial infections, found through
bacteriological and serological investigations was higher
at the studied patients, being 66,67%. We notice the
higher incidence of the infections with Staphylococcus
aureus, given those with Streptococcus f haemolyticus
group A.

Psoriazisul este o afectiune cutanati inflamatorie s
proliferativi cu o evolurie cronici $1 o etiologie inci
neelucidati. Pentru a se manifesta clinic boala este
necesar ca pe un teren predispus genetic si actioneze o
serie de factori declansatoni.’ Printre factorii de mediu
care pot avea rol declansator sau agravant al bolii se
situeazi infectiile bacteriene, dar si virale. Astfel, este
cunoscut faptul ci psoriazisul gutat apare dupi o infectie

‘Spitatul  Clinic Municipal, Laboratorul Central de Analize
Medicale, Targu-Mures

2Clinica de Dermatovenerologie,
Farmacie Targu Mures
’Laboratorul de Microbiologie al Policlinicii H, TArgu Mures
Adresa pentru coresponden}é. Teodora Cighir, Spitalul Clinic

Municipal, Laboratorul Central de Analize Medicale, Targu Mures

Universitatea de Medicina s

Keywords: psoriasis, infections, streptococcus,
antistreptolysine.
streptococici  faringo-amigdaliani si ci infectiile

bacteriene, in special cele ale tractului respirator superior
cu streptococ beta hemolitic agraveazi tipul stabil de
psoriazis in plici.* De asemenea, aparitia psoriazisului
pustulos pare a fi declansati de prezenta unor focare
septice in organismul bolnavului.?

O ipotezi recentd privind etiopatogenia bolii este
ci psoriazisul este o dermatozi genetici mediatd imun,
un rol de bazi revenind limfocitelor T sensibilizate fayi
de superantigene.**! Streptococii contin substante
antigemce care actionezi ca superantigene pentru
limfocitele T la bolnavii cu psoriazis>* astfel
explicindu-se aparitia bolii dupi infectii streptococice.
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Tabelul 1. Structura lotului de bolnavi, in functie de varsta.

Vérsta Péndla1an 1-10 ani 11-20 ani

21-30 ant

31-40ani 41-50ani  51-60ani  61-70ani  71-B0am

Nr. cazun 1 3 3 6

fn lucrarea de fari ne-am propus si prezentim
incidenta infectiilor bacteriene naso-faringiene la
bolnawvii de psoriazis.

MATERIAL S| METODA

S-au examinat 30 de bolnavi, cu diferite forme
clinice de psorazis, internati in clinica de Dermato-
venerologie din Tg. Mures, precum si din ambulatoriul
de specialitate. Structura pe grupe de virsti a lotului
examinat este redati in tabelul I.

Bolnavii au fost intervievati cu privire la prezenta,
in antecedentele personale patologice, a infectilor
bacteriene sau virale, iar apoi li s-au efectuat examenul

Tabelul Il. Forme clinice de psoriazis inregistrate la lotul
studiat (N = 30 cazuri}.

Nr.crt Forma climca Nr. cazuri %
) Psoriazis vulgar 2 80
a) psoriazisul pielil glabre 21 70

-gutat 5 16.6

-cronic {rupioid) 16 83,3

b) psonazisul scalpulul 3 10
2 Psonazis eritrodermic 2 6.67
3 Psonazis pustulos 4 133
a) palmoplantar 3 10
b) generalizat 1 333

4 Psoriazis artropatic 0 0

Tabelu! Ill Agenti microbieni izolati din exsudatul faringian
al bolnavilor cu psoriazis (30 cazuri).

Agent microbian Nr cazun %
Streptococ B hemolitic gr A 2 6,67
Stafilococ aury 13 4333

Tabelul IV. Agenti microbieni izolati din exsudatul nazal al
bolnavilor cu psoriazis (N=30 cazuri).

Agent microbian Nr cazuri %
Staphylococcus aureus 6 20
Streptococcus pneumoniae 4 13,33

Staphylococcus epidermidis 20 66,67

clinic, determinindu-se forma clinici de psoriazis.
Dintre examinirile paraclinice necesare depistirii
prezentei infectillor naso-faringiene s-au efecruat:
examenul bacteriologic al exsudatului faringian i nazal,
precum si determinarea titrului antistreptolizinei O

(ASLO).

REZULTATE SI DISCUTII

Bolnavii din lot au fost intervievati privitor la
prezenra in antecedentele personale patologice a
infectiilor bacteriene si/sau virale. Astfel, din cei 30 de
bolnawvi studiati, la 15, deci la jumitate din ei, infectiile
bacteriene sau virale au fost prezente in antecedentele
patologice.

Examenul clinic al bolnavilor a stabilit forma
clinici de psonazis. Dupi cum se stie, existi mai multe
forme clinice de psoriazis, care diferi intre ele dupi
aspectul  clinic si histopatologic.’” Astfel avem
psoriazisul vulgar care afecteazi pielea glabri si/sau
scalpul, unghiile, mucoasele, si asa-zisele forme
exsudative de psoriazis, adici forma eritrodermici, cea
pustuloasi s artropatici.

Cazurile studiate de noi sunt prezentate in funcie
de forma clinici de psoriazis in tabelul I1.

Dupi cum se observi, incidenta cea mai mare o are
psoriazisul vulgar, numirul de cazuri (24 de cazuri din
30 swdiate), fiind semnificativ mai mare fari de
psoriazisul eritrodermic (2 cazuri din 30) si psoriazisul
pustulos (4 cazuri din 30). Cazurile de psoriazis
eritrodermic si pustulos sunt mai rare, acestea fiind in
general mai grave, reprezentind o acutizare a
psoriazisulul vulgar preexistent, rar o modalitate de
debut a boli.

Bolnavii de psoriazis au fost investigati pentru
depistarea unui focar de infectie faringo-amigdalian
prin efectuarea examenului bacteriologic al exsudatului
faringian si nazal. De asemenea, la toti bolnavii s-a
determinat titrul ASLO, un indicator foarte sensibil al
infectiilor streptococice. Titrul ASLO creste incepind

Tabelul V. Titrul ASLO la bolnavii cu psoriazis (N = 30
cazuri).

ASLO (U/mb) Nr.cazun %
500 8 26,67
50 2 1333
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din ziua a 7-a, sau a 8-a de boali si atinge un maximum
in a treia sau a patra siptimini, iar apol descreste
treptat daci boala evolueazi spre vindecare.'

La examenul bacteriologic al exsudatului faringian
am obtinut rezultatele cuprinse in tabelul ITI.

Dupi cum se observi la 15 bolnavi, deci la
jumitate din cazurile studiate, am gisit prezent un focar
de infectie faringo-amigdalian. Doar la 2 bolnavi
(6,67%) din cei 30 studiati am constatat prezenta
streptococulm B hemolitic grup A. De remarcat faptul
ci cei doi erau copii, unul de 8 ani, avind psoriazis al
pielii piroase a capului, iar celilalt de 10 ani cu
psoriazis pustulos palmo- plantar. La nici unul din cele
cinci cazuri de psoriazis gutat nu am gisit streptococ 3
hemolitic gr. A in exsudatul faringian, desi in literatura
de specialitate este mentionat contrariul.>? Este posibil
ca motivul si fie faptul ci bolnavii cu psoriazis gutat
investigati nu au fost surprinsi la debutul bolii. Trebuie
remarcati frecventa mare a bolnavilor cu psoriazis care
au prezentat stafilococ auriu in exsudatul faringian
(43,33%), fapt nementionat in literatura de specialitate.

Efectuind examenul bacteriologic al exsudatului
nazal am obtinut rezultatele cuprinse in tabelul IV

Dupi cum se observd 10 din bolnavii investigati
(33,33%) aveau prezent In exsudatul nazal un agent
bacterian patogen, la ceilalti existind flora rezidentd a
cavititii nazale, reprezentatdi de Staphylococcus
epidermidis. La 19 din cei 30 de bolnavi investigati
{63,33%), am gisit prezent un agent microbian patogen
in exsudatul faringian si/sau nazal, deci un focar
infectios naso-faringian.

La toti bolnavii investigati s-a determinat titrul
ASLO, indicator foarte sensibil -al " infectiilor
streptococice. Valoarea normali a lui este de 200 U/ml.!
Rezultatele obpinute prin  determinarea . acestui
parametru de citre noi sunt prezentate in tabelul V.

Dupi cum se observi din tabel, 8 din cei 30-de
bolnavi investigati (26,67%) au prezentat valori mai
mari ale titrului ASLO decit cea normali. Dintre
acestia, 2 bolnavi aveau psoriazis gutat, 2 psoriazis
eritrodermic, 3 psoriazis pustulos palmo-plantar si unul
psoriazis al pielii pidroase a capului. Rezultatele
obtinute de noi sunt in concordanti cu datele din
literatura  de specialitate, confirmind faprul ci
psoriazisul gutat, eritrodermic i pustulos pot apare
secundar unei infectii bacteriene.>”

Coroborind datele examenului bacteriologic al
exsudatulul nazo-faringian cu valorile titrului ASLO
am observat ci 20 din cei 30 de bolnavi investigati
(66,67%) prezentau unul, sau ambii parametrii deviau
de la normal, In timp ce doar 10 din ei (33,33%)
prezentau ambii parametri in limite normale.

CONCLUZHIt

1. La jumitate dintre bolnavii din lot au fost
prezente infectii bacteriene sau virale In antecedentele
personale patologlce ;

2. In lowl studiat predomini forma clinici de
psoriazis vulgar cronic sau rupioid, formele clinice de
psoriazis eritrodermic si pustulos, forme mai grave,
fiind semnificativ mai rare;

3. La 50% dintre bolnavii investigati au fost
prezente focare infectioase amigdaliene, iar la 33,33%
din el focare infectioase nazale. Dintre bolnavii
investigati, 63,33% aveau prezent un focar infectios
nazal si/sau faringian. Titrul ASLO a fost crescut la
26,67% dintre bolnavi. Incidenta infectiilor bacteriene
naso-faringiene,  evidentiate  prin  examiniri
bacteriologice si/sau serologice, a fost de 66,67%.;

4. Spre deosebire de literatura de specialitate am
evidenpat o incidenti mai mare a infectilor cu
stafilococul auriu, iar streptococul p hemolitic, grup A,
care apare mentionat frecvent in literatura de
specialitate, I-am evidentiat la copii, la acestia boala
find In perioada de debut.
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Interactiunile fizico-chimice ale unor medicamente
antiinflamatoare nesteroidiene cu povidon (l.)

Gyongyi Dudutz, Gabriella Molnar

Povidonul, datorita  structurii sale asemanatoare
proteinelor, poate sa formeze combinatii complexe cu
partenerii de reactie. In forme farmaceutice solide
complexarea se foloseste pentru marirea
biodisponibilitatii. Antiinflamatoarele nesteroidicie  Tn
principiu contin in moleculd o grupare hidrofila ionizata
sub forma unui anion, o grupare hidrofoba si ambele
sunt grefate pe structuri aromatice sau heteroaromatice
cu densitati mari de electroni. Antiinflamatoarele
nesteroidicie luate in lucru - Indometacina, lbuprofen,
Fenilbutazona - sub forma de amestecuri solide, in
prezenta povidonului Tn exces, s-au dizolvat fard
alcalinizare. Pe baze titrarilor potentiometrice s-a
constatat o interacfiune neta incepdnd de la pH 6.
Raporturile molare de combinare §i natura fortelor de
legatura care determina formarea complecsilor sunt
influentate de pH. in domeniut de pH 6,5-8,75, unde
domina forme neionizate respectiv mai putin polarizate
ale componentilor, creste tendinta de complexare.
Constantele de formare au ordinul de marime intre 10° -
10', care corespund valorilor AG® intre -17 -26; in
consecinta forjele de legatura ce intervin In interactiuni
sunt legaturi de hidrogen si forte van der Waals, iar
formarea legaturilor de hidrogen este favorizata de
mediul slab acid.

Cuvinte cheie: combinatii complexe ale povidonului;
antiinflamatoare nesteroidice

Povidone due to its structure resembling proteins may
form complex combinations with different substances.
In solid pharmaceutical forms the complexation is used
to enhance biodisponibility. Nonsteroid antiinflamma-
tory drugs contain an ionized hydrophylic group - an
anion - and a hydrophobic group both associated with
high electrone-density aromatic or heteroaromatic struc-
tures.

The studied drugs - Indomethacin, lbuprofen, Phenylb-
utazone - in solid mixtures have dissolved without
alealinization in the presence of povidone in excess. On
the basis of potentiometric measurements evident inter-
action was found at pH values starting with 6. The stabil-
ity of the complex combinations and the combining mo-
lar ratios are influenced by the pH value. In the pH do-
main 6,5-8,75 characterized by unionizated forms and
less polarized components the complexation tendency
increases. The magnitude of the formation constants
varies among 10° - 10¢ corresponding to AG° values of -
17 -26 kJ/mol, so the binding forces are hydrogen bonds
and van der Waals interactions and the creation of hy-
drogen connections are facilitated by a slightly acidic
milieu.

Key words: Povidone complexes; Nonsteroid antiinflam-
matory drugs

Povidonul (PVP), substanti auxiliari sintetici,
macromoleculard, este usor solubil in api. Fiecare
unitate de monomer (Formula I) a macromoleculei
dispune de un dipol remarcabil. Atomul de O are
sarcind partiali negativi, iar atomul de N pozitivi,
deplasirile electronice modificindu-se in functrie de
pH-ul mediului. Datoritd structurii sale aseminitoare
cu proteinelor, povidonul poate si formeze cu parteneru
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de reactie urmitoarele legituri: ion-dipol, dipol-dipol,
legituri de hidrogen, legituri hidrofobe, legituri m.
Proprietatea de complexare cu numir mare de substante
este o proprietate mai speciali a povidonei. In forme
farmaceutice solide complexarea este utilizatd pentru
mirirea biodispombilititii. Biodisponibilitatea unui
medicament este definitd prin cantitatea de substanti
activi care ajunge nemodificatd in circulatie generali, si
prin viteza si gradul cu care aceasta determini
intensitatea si durata efectului biologic*. In general
biodisponibilitatea medicamentului se poate optimiza
prin mai multe modalititi: ameliorarea formei
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farmaceutice adaptati scopului urmirit, modificarea
proprietitilor fizico-chimice, modificare disolutiei
substantei active din forma farmaceutici si ameliorarea
absorbtiei prin membrane biologice®. In general
complecsii povidonului sunt mai solubili in apd decit
substanta acuvi singuri.

fn cazul antiinflamatoarelor nesteroidiene (AINS)
cercetirile au ca scop gisirea unor solutii pentru
diminuarea iritabilititi gastrice si ulcerogenititu prin
imbunitigrea formei farmaceutice mirind concomitent st
biodisponibilitatea lor. In principiu, antiinflamatoarele
nesteroidiene contin in moleculi o grupare hidrofili
loruzati sub forma unui anion si o grupare hidrofobi;
ambele sunt grefate pe structun aromatice sau
heteroaromatice cu densitifi mari de electroni. Datoniti
acestor structuri interacfiunea poate si aibi loc, teoretic,
prin intermediul formiris perechilor de iony, respectiv prin
legituri de hidrogen si/sau transfer de sarcini (legitun p) si
prin legituri van der Waals. In literatura de specialitate se
gisesc date referitoare la interactiunea intre povidon i
Sulindac  in solufii apoase si In forme solide?,
Indometacini (evidentiatd prin metode de HPLC s
spectroscopie  UV)’, Oxyfenbutazoni (studiati prin
metode de solubilitate, de dializi, de spectroscopie IR, de
termoanalizi de diferentie)® si Ibuprofen (evidengiati
spectrofotometric)’.

Scopul  lucririi  prezente este  urmirirea
interactiunii i formiri combinapilor complexe intre
povidon si unele AINS - Diclofenac-Na (formula II),
Indometacini (formula III), Ibuprofen (formula IV),
Fenilbutazoni (formula V) — si caractenzarea lor
cantitativi cu ajutorul constantelor de formare dupi
obtinerea unor solutii apoase diluate din trituratiile
substantelor solide preparate cu exces mare de povidon.

MATERIAL S| METODA

S-au preparat amestecuri solide din povidon
(Polivinyl pyrrolidone pure, ucb Bruxelles No.7916) si
o serie de substante antiinflamatoare nesteroidiene:
Indometacini (IND), Ibuprofen (IBU), Fenilburazoni
(FB), in rapoarte molare: 10 moli VP: 1 mol AINS 51 5
moli VP: 1 mol AINS. S-au pregiut solutiile care
contin:

a) povidon 1.10° M+KCl 2'M

b) povidon 1.10° M+AINS 1.10#* M + KCl 10:M

C) Povidon 1.10 3Mm+AINS 2.10° M + KCl 10°M

Pentru solurite b. si c. am folosit trituratiile
prealzbil preparate.

Utilizind metoda formirii compusilor in trepte’,
din datele titririlor potentiometrice ale solutiilor a), b)
st ¢) cu NaOH 1.10° M, {f = 1,000, s-au calculat
raporturile molare de combinare §i constantele de
formare ale produsilor rezultapi. Clorura de
potasiul.10? M a asigurat forta ionici constanti in
fiecare probi.

Volumul solutiilor luat in lucru a fost intotdeauna
25 ml. Determinirile au fost efectuate cu ajutorul pH-
metrului “Radelkis OP 204/1*, previzut cu electrozi
de sticli si calomel, etalonat la scara de 4 - 12, la
temperatura de 22 °C.

Gyongyi Dudutz, Gabriella Molnar
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Interactiunile fizico-chimice ale unor medicamente antiinflamatoare nesteroidiene cu povidon {l.}

Tinind cont de valoarea constantei de protonare a
povidonului?, de consumul suplimentar de bazi,
utilizind formula generali (1) necesari calculini
concentratiei povidonului liber, neangajat in complex la
pH dat s formula (2) pentru calcularea numirului
mediu de moli de complexant angajat in interactiune,
obtinem datele necesare trasirii curbelor de formare de
pe care la valorile unde n = 0,5; 1,5; ... putem citi direct
logaritmul constantelor de formare.

Nyp =1 ) 1000

V =

vel HY [kyp +1)(V +dV) M
= D NaOIt

’ Camvs @

REZULTATE Sl DISCUTII

Datele misurate si calculate necesare trasirii
curbelor de formare ale compusilor rezultan in
soluglile apoase diluate care conuin pe lingd povidon
medicamente antiinflamatoare nesteroidiene luate in
studiu sunt cuprinse in tabelele I - ITI.

Tabelul I Perechi de valori n si -Ig[VP] necesare la
trasarea curbelor de formare a complecsilor (VP), — IND

nvr=2,5.10" nve=2,5.10% no=5.10"°
pH Nno=2.5.10* 4glVPI  aml - -IgIVP]
Aaml
6.00 - - - 40 080 520
6.25 2.4 0.96 4.90 44 088 497
6.50 28 1.12 467 48 096 474
675 3.2 1.28 444 54 108 452
7.00 3.4 1.36 421 56 112 429
7.25 36 1.44 3.99 58 116 4.07
7.50 37 1.48 3.79 6.0 120 .3.88
7.78 3.8 1.52 3.61 62 124 370
8.00 40 160 3.47 6.4 1.28 356
8.25 4.2 1.68 3.36 66 132 345
8.50 4.25 1.70 3.28 68 136 338
875 43 172 3.23 72 144 334
9.00 44 1.76 3.20 1.7 154 333
9.25 46 1.84 3.19 82 164 332
9 50 4.8 1.92 3.19 88 1.76  3.34
9.75 5.2 218 3.19 9.4 188 335
10.00 6.0 2.40 319 106 212 342
10.25 1.2 2.88 3.19 1.4 228 343
10.50 13.0 260 3.50
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Tabelul Il. Perechi de valori n si -1g[VP] necesare la
trasarea curbelor de formare a complecsilor {(VP) - 1BU

nve=2,5.10" nyp=2,5.10"°

niey=2,5.10* Migy=5.10""
pH Aml " -igivP]l A ml n -IglvP]
6.26 090 0.36 4.84 210 0.42 489
6.50 1.10  0.44 4.61 250 050 4.65
6.76 125 0.50 3.37 280 056 4.42
7.00 135 054 4.14 3.00 0.60 4,20
7.25 140 056 3.9 320 064 3.97
7.50 150 0.60 3.71 3.40 0.68 3.78
175 1.65 0.62 353 350 0.70 3.60

Tabelul lll. Perechi de valori n si -Ig{VP] necesare la

trasarea curbelor de formare a complecsilor (VP), - FB

avp=2510° nrs=2510¢ np=2510% nrp=5.10%

pH Aml VP Aml n (VP
7.00 52 104 425
725 28 112 3.9 56 112 406
7.50 30 120 3% 62 124 388
775 32 128 354 66 1.32 am
800 34 1.36 344 6.9 138 3.57
825 36 1.44 3134 71 142 3.46
8.50 37 1.48 326 72 144 339
875 18 1.52 321 73 146 LX)
9,00 185 154 318 74 148 331
925 39 1.56 316 75 1.50 120
950 395 1.58 315 76 1.52 328
975 40 1.60 315 78 156 328
10.00 41 164 315 81 1.62 329
10.25 44 1.76 3.16 88 1.7% 332

S-au reprezentat grafic valorile lui n in functie de
logaritmul negativ al concentratiilor ionilor liberi ai
povidonului, obginindu-se curbele de formare redate in
figurile 1, 2, 3. Valorile constantelor de formare ale
combinatiilor rezultate in urma interactiunilor, citite de
pe curbele de formare, raporturile molare de
combinare, precum si valorile AG® calculate cu ajutorul
constantelor de formare sunt cuprinse in tabelul IV.

Tabelul IV. Raporturile molare de combinare §i constantele de formare a complecsilor povidonului cu substantele AINS

Sistemn Raport pH Raport AG®

studiat molar molar de IgK K kJ/mol
VP- AINS combinare

VP -IND 10:1 6,25-10,50 2:1 3,65 4,47.10°  -20,60
3n 3.19 1,55.10°  -18.,01
51 6.00-10,75 2:1 3,33 2,14.10°  -18,80
3 3,49 3,10.10°  -19,70
VP -IBU 10:1 6.25-8,00 1:1 4,37 2,35.10°  -24,67
5:1 6,25-8,00 1M 4,65 4,47.10°  -26,25
VP -FB 10:1 7,00-10,25 11 3,25 1,78.10°  -18,35
5:1 7,00-10,25 1:1 3,29 1,95.10°  -18,72




CONCLUZII

AINS luate in lucru sub formi de amestecuri
solide, in prezenta povidonului in exces, s-au dizolvat
firi alcalinizare. Pe baza titririlor potentiometrice s-a
constatat o interactiune netd in domeniul de pH mai
scizut decit in cazul solutiilor cu exces de AINS
(incepind dela pH 6).

Raporturile molare de combinare si natura fortelor
de legiturd in combinatii rezultate sunt influentate de
pH.

fn jurul pH-ului neutru, pH slab acid respectiv
slab bazic (6,5-8,75) unde domini forme nedisociate
respectiv mai putin polarizate ale componentilor, creste
tendinta de complexare.

Mirimea constantelor de formare este intre 10° -
10*, care corespund valorilor AG® intre -18 -26 k]/mol,
deci fortele de legituri sunt de natura complecsilor =,
hidrofobe, de hidrogen si de forte van der Waals.
Formarea legiturilor de hidrogen este favorizati de
mediul slab acid si formarea legiturilor hidrofob de
pH-ul la care domini formele neionizate ale
moleculelor AINS. In urma acestor interactiuni prin
intermediul fortelor de legituri secundari, in unele
cazuri (Indometacind) se formeazi asociatii in-diferite
rapoarte molare de combinare insi cu aproape aceeasi
stabilitate.

Gyongyi Dudutz, Gabriella Molnar
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Modificari tiroidiene la pacientii hemodializati cronic

loana Dulau-Florea’, A. Schiopu’, I.Z. Kun?, J. Balazs?, Ligia Coros*, Maria Comsa®,
Alina Dulau-Florea®

La pacientli uremici sau hemodializati cronic apar
frecvent  disfunctii  tiroidiene datorate alterarilor
metabolice si de reglare ale hormonilor tiroidieni si
iodului si insdsi procedurii de dializa. Am evaluat
structura tiroidei prin ultrasonografie si am masurat FT4,
FT3 si TSH la 50 pacienti hemodializati cronic si in
lichidul dializat (cu diferite tipuri de membrane). Pacientii
provin dintr-o zona farad deficit de iod sau boli tiroidiene
autoimune. Ultrasonografia a fost normald la 30%
pacienti, restul avind diferite tipuri de gusa. Functional -
20.4% pacienti erau hipotiroidieni, 4.5% hipertiroidieni,
38.6% cu euthyroid sick syndrome, 2.3% cu rezistenta la
hormoni tiroidieni si 34.1% eutiroidieni. Aparitia
hipotiroidismului se coreleazd cu durata hemodializei (9
x 6.35 ani, p = 0.0025) si nu se coreleaza cu alti factori. Am
gasit cantitati importante de FT3, FT4 si TSH in lichidul
dializat. Pierderea TSH reprezintd 15-50% din productia
normala saptamanald si determina probabil scaderea
TSH seric. Pierderea FT4 trebuie sa fie de lung3d durata
pentru a determina reducerea FT4 seric, datoritd
depozitelor mari de hormoni tiroidieni din organism.
Incidenta modificarilor ultrasonografice si. functionale
tiroidiene este foarte mare la pacientii hemodializati,
pierderea cronica (ani) de FT3, FT4 si TSH prin membrana
de dializa fiind o cauzd importanta.

Cuvinte cheie: disfunctie tiroidiana, ultrasonografie
tiroidiana, hemodializa, membrana de dializa

In uremic and hemodialysed patients thyroid diseases
are frecquent, due to metabolic alterations of thyroid
hormones, iodine, alterations of thyroid function regula-
tion, and the dialysis procedure itself. We evaluated the
thyroid structure by ultrasonography, and measured FT4,
FT3 and TSH in 50 patients on maintenance hemodialy-
sis and in dialysate (using different types of dialysis
membranes). The patients reside in a region without io-
dide deficiency or higher incidence of thyroid autoim-
mune disease. Thyroid US was normal in 30% patients,
the rest having different types of goiter. We found hy-
pothyroidism in 20.4% patients, hyperthyroidism in 4.5%,
euthyroid sick syndrome in 38.6%, syndrome of resis-
tance to thyroid hormones in 2.3%,; 34.1% were euthy-
roid. The presence of hypothyroidism is correlated with
the duration of hemodialysis treatment (9 £+ 6.35 yr., p =
.0025), and is not correlated with other factors. We found
important quantities of FT3, FT4 and TSH in the dialysate.
The loss of TSH represents 15-50% of the normal weekly
production, and probably determines a decrease of se-
rum TSH level. The loss of FT4 must be of long duration
to determine a reduction of serum FT4 concentration,
because of the large thyroid hormones deposits in the
body. Incidence of thyroid US alterations and dysfunc-
tionis very high in patients on maintenance hemodialy-
sis, and chronic loss {years) of FT3, FT4 and TSH
through the dialysis membrane is an important cause.
Key words: thyroid dysfunction, thyroid ultrasonography,
hemodialysis, dialysis membrane

La pacientii uremici si hemodializag cronic apar
frecvent disfunctii tiroidiene datorate tulburirilor
metabolismului hormonilor tiroidient si
metabolismului 10dului, ale reglirii functiei tiroidiene
si procedeului de hemodializd propriu-zis.

MATERIAL $! METODE

50 de pacient ai Centrului de Hemodializi din
Tirgu-Mures au fost evaluati pentru afectiuni
tiroidiene, prin examen clinic, ecografie tiroidiani
{transductor liniar de 7.5 MHz) si doziri hormonale
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senice (FT,, TT,, FT,, TT,, TSH), dozarea anticorpilor
antitiroidieni (antitireoglobulinici si antiperoxidazici)
si dozarea markerilor virali pentru hepatitele B si C. De
asemenea, au fost dozati hormonii tiroidieni (FT, FT,,
TSH) din lichidul dializat cu diferite tipuri de filtre de
hemodializi (celulozice §i semisintetice: cupramoniu,
hemophan, polimetilmetacrilat si etilvinilalcool).

La un lot martor de 210 indivizi am misurat
ioduria §i nivelul seric al anticorpilor antitiroidieni
(anuperoxidazici i antitireoglobulinici).

Analiza statistici a rezultatelor a fost efectuati cu
programul Sigma Stat.

REZULTATE

Dintre pacientii luati in studiu 20 au fost femei
(40%) si 30 birbati (60%); virsta pacientilor este
cuprinsi intre 23-70 ani; durata tratamentului prin
hemodializi a fost cuprinsi intre 3-240 luni.
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Modificiri la palparea tiroidei am gisit la 36 (72%)
dintre pacienti, exoftalmie la 4, frilozitate (78%),
constipatie (38%), somnolentd diurni (44%), tulburir
de memorie si atentie (52%), tegumente palide, uscate si
aspre (80%).

Ecografia tiroidiani. Dimensiunile tiroidei au fost
evaluate prin misurarea ecografici a volumului, dupi
formula Brunn; volumul considerat normal a fost de 20
ml la femei si 25 ml la biarbati.

Gusi difuzi (volum mirit, ecostructuri normali)
aveau 16 (32%) dintre pacienti. La 1 pacient am gisit
ecostructura hipoecogeni, cu volum mirit (aspec[ de
uroiditd limfocitara cronici) (figura 1). La 5 pacienti am
gisit tiroiditd atrofici (ecostructuri hipoecogeni, cu
volum redus) (figura 2). 11 pacienti aveau leziuni
circumscrise {chiste simple, noduli de dimensiuri mic,
ecogenitate variabild). 3 pacienti aveau noduli solizi cu
zone de degenerescenti chistici (figura 3). La 2 dintre
pacienti am gisit noduli izoecogeni. 2 pacienti aveau
gusi difuzi cu zond de deformare nodulari. Chiste
tiroidiene simple am gisit la 4 pacienti. Un total de 35
pacienti (70%) aveau modificin ecografice tiroidiene.

Pacientii dializati de 3-20 ani (32%) aveau in
proportie de 87.5% modificiri ecografice tiroidiene; 1ar
cei dializati de 0.1-3 ani (68%) aveau in 61
modificiri ecografice tiroidiene. Incidenta anomatiilor
tiroidiene creste cu durata hemodialize, diferepta dintre
cele doud grupuri fiind semnificativa statistic/p, € 005)7

Functia tiroidiand

Dintre cei 50 pacienti ai | Centrulii==de
Hemodializd, 2 aveau disfuncrii tiroidiene inintg de
admiterea in programul de hemodializi\si4 ny av putu
fi testati pentru hormoni tiroidieni. In“finaly,44 de
pacienti au fost introdusi in calculele statigiice?/Am
gasit:

77% <azun

Figura 1. Tiroida marita, mai ales diametrul transversal,
ecostructura relativ omogena, hipoecogena: tiroidita
limfocitard cronicd Hashimoto (sectiune transversala)

Figura 2. Lobi tiroidieni mici, tiroidita

atrofica (sectiune transversala).

hipoecogeni:

Figura~"3. Lob tiroidian ingrosat, cu nodul mare,
hipoecogen, slab delimitat, cu mai multe zone transonice,
cu intarire acusticd posterioara: nodul hipoecogen cu
multiple zone de degenerare chistica

Figura 4. Tiroida marita, nodul hiperecogen in lobul stang,
cu zone transonice in interiorul nodulului: nodul
hiperecogen degenerat chistic (sectiune transversala)
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-hipertiroidism subclinic (TSH scizut si hormoni
tiroidieni crescuti, firi semne clinice de hipertiroidism)
la 2 pacienti (4.54%);

-hipotiroidism (TSH crescut si hormoni tiroidieni
scizuti) la 9 pacient (20.45%);

-sindrom de rezistentd la hormoni uroidiem
(hormoni tiroidieni crescuti, TSH normal) la 1 pacient
(2.27%);

-euthyroid sick syndrome (hormoni tiroidieni
scizun — in special FT,, TSH normal) la 17 pacienti
(38.63%); in total 29 (59.09%) de pacienti au FT,
scizut, din care 9 sunt hipotiroidieni;

-15 pacienti (34.09%) sunt eutiroidieni.

Durata hemodializei la pacientii cu hipotiroidism
este, in medie, de 9 ani, iar la pacientii eutiroidieni - de
1 an, diferenta fiind semnificazivi statistic (p = 0.00249)
(Figura 5).

Virsta medie a pacientilor dializati  cu
hipotiroidism este de 52.3 £ 11.1 ani, iar a pacientilor
eutroidieni — de 47 + 12.8 ani, diferenta nefiind
semnificativi statistic.

Statusul nutritional, apreciat prin  nivelul
albuminemiei, nu a influentat aparitia disfunctiilor
uroidiene la aceasti pacienti.

Dintre bolile cronice care ar putea’ influenta
activitatea glandei tiroide, hepatita virald a fost
prezenti la un numir important  de /pacienti
hemodializari cronic. Din cei 44 pacienti la care s-au
ficut testirile hormonilor tiroidieni, 31.81% au
anticorpi anti-VHC, 4.54% au antigen HBs, 51 11.36%
au anticorpi anti-HBc (fir3 anticorpi anti-HBs).

durata hemodializei (ani,
S =~ ~N W £y A% (- -~ = O

hipotiroidieni

eutiroidieni

Figura 5. Durata hemodializei a fost semnificativ mai mare
1a pacientii hipotiroidieni

Dintre pacientii purtitori de VHC, 5 (11.36% din
totalul pacientilor) au hipotiroidism, 11 (25% din
totalul pacientilor) au FT, scizut (euthyroid sick
syndrome) si nici unul nu are hipertiroidism. Prezenta
anucorpllor anu-VHC nu a crescut incidenta aparitiei
hipotiroidismului, dar a crescut incidenta FT, scizut.

n ceea ce priveste portajul de VHB, 1 dintre
pacientil cu antigen HBs are hipotiroidism si 3 dintre
pacientii cu anucorpi anti-HBc au FT, scizut (firi
semnificatie statistici). Hepatita virali B nu a crescut
incidenta  disfunctiilor ~tiroidiene la  paciengii
hcmodlallza;i cronic.
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Dintre pacientii cu hipotiroidism, 8 (18.18% din
totalul  pacientilor testati) fac tratament cu
eritropoietind (EPO), iar dintre pacientii eutiroidieni —
7(15.9%).

in medie, FT, este mai mic (cu 0.05 ng/dL) la
pacientii hxponrondlem (mediana 0.70 ng/dL) decit la
cei eutiroidieni (mediana 0.75 ng/dL), dar firi
semnificatie statistici.

Dozarea FT,, FT, si TSH in lichidul dializat a
aritat ci pierderea FT, a fost, in medie, de 31.5+8.67
pg/mL; pierderea FT, a fost sub 0.01ng/dL; pierderea
TSH a fost, in medie, de 0.253 £ 0.153 pU/mL.

Pacienui provin dintr-o regiune firi deficit de iod,
fapt demonstrat prin misurarea ioduriei la lotul martor,
care a fost in limite normale (125.61 + 63.79 pg/l). La
acelasi lot mvelul seric al anticorpilor antitiroidieni a
fost in limite normale, demonstrind ci in zoni nu existi
o incidenti crescutd a tiroiditel autoimune.

DISCUTI

Hormonul uroidian intimpini in uremie rezistentd
din partea organelor tintd. Manifestdrile clinice care
apar frecvent la pacientii uremici sunt intoleranta la
frig, temperaturi corporale scizute, gusa si exoftalmia.
Gusa are o prevalenti de 43-58% in diferite studii (fati
de 6% la subiectii martori), si nu poate fi atribuiti
medicatiel. antitiroidiene®’. Aparifia acesteia este
variabili in diferite regiuni geografice, in functie de
prevalenta gusii endemice®. La pacientii cu insuficientd
renald cronici apar modificiri structurale ale glandei
uroide {minrea volumului tesutului tiroidian,
evidentiat ultrasonografic si hxstolognc), la modelele
animale uremice, prezenta gusii apare in legaturd cu
acumularea de iod, cauzati de afectarea excretiei renale.

La pacientii uremici se produc urmitoarele alterdri
ale testelor tiroidiene:

--nmiveluri subnormale de T, si T, totali si liberi,
prin:

-cresterea excretiei fecale de T,, cresterea
tranzitorie a nivelurilor de T, liber, indusi de
administrarea heparmel 2 sciderea legini T, de
proteinele serice’;

-existd o conversie penfenca redusiaT,in T,
cum se observi si in alte cazuri de euthyrond sick
syndrome”, cit §i o rezistentd a organelor tinti la
actiunea T; preluarea T, pe risini este normali sau
crescuta®;

-rata bazali de preluare a oxigenului de citre
pacientii uremici este normald, dar existd o “aplauzare”
a stimulirii dupd administrare de T

-iodinarea ineficient3 la nivelul glandei tiroidiene,

-suprimarea rispunsului termogenetic la T ;

-niveluri mai inalte ale TSH’;

-rispunsul turoidei la TSH exogen este normal sau
scizut, lar rispunsul hipofizar prin TSH la TRH
exogen poate fi crescut sau suprimat (*amputat”) la unii
pacienti, sugerind o anomalie la nivelul axel
hipotalamo-hipofizare. Proprietirile farmacocinetice
ale TRH sunt alterate in insuficienta renali cronici.
Rinichiul ar putea fi un organ catabolic important
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pentru TRH exogen. Clearance-ul metabolic al TRH
este scizut in insuficienta renali cronici, si
concentratiile serice ale hormonilor tiroidieni sunt mai
mici la pacientii hemodializati decit la persoanele
normale. Testele functionale tiroidiene se normalizeazi
dupi transplantul renal, cu exceptia rispunsului
subnormal prin TSH la TRH exogen. Probabil ci
aceasti anomalie este secundari supresiei secretiei TSH
prin tratamentul cu glucocorticoizt’;

-tireoglobulina plasmatici este normali;

-preluarea iodului radioactiv (RIC) de citre tiroida
pacientilor uremici este mici, atunci cind se misoari la
2 51 la 6 ore, datoriti diluirii iodului radioactiv prin
nivelurile plasmatice ridicate de iodun anorganice.
Dimpotrivi, RIC la 24 ore poate fi crescutd’™;

-iodu! legat de proteine $i TBG sunt normale, iodul
anorganic plasmatic este crescut.

Mediatorii sau toxinele responsabile de aceste
defecte nu sunt cunoscute. Unele dintre aceste
modificiri pot fi legate de natura si extinderea
insuficientei renale sau de stirile comorbide (de ex.
malnutritia)'.

Semnificatia fiziologici a nivelurilor joase ale
hormonilor tiroidieni in insuficienta renali nu-este
clari. Experimentele cu sobolani uremici au demonstrat
cd activititile a 2 enzime hepatice reglate prin
intermediul hormonilor tiroidieni (o-glicerofosfat
dehidrogenaza mitocondriali si maleat dehidrogenaza
citosolici) sunt mici, sugerind ci in uremie poate
apirea un hipotiroidism tisular’.

Influenta dializei

Influenta dializei asupra testelor functionale
tiroidiene este variabili. Unele studii sugereazi ci in
cursul dializei nivelurile hormonilor tiroidieni sunt
influentate de hemodilutie sau de modificarea
distributiei volumului. Mai pot interveni diferentele
dintre pacientii studiai (gradul uremiei, misura
utilizirii i tipul dializei), diferentele de tehnici si

terminologie a  testelor tiroidiene, tulburirile
metabolismului  proteinelor, efectele  heparinei,
diferentele asupra conceptiei studiului efectuat

(utilizarea subiectilor martori, maniera raportirii
anomaliilor - procentul pacientilor cu valori anormale
sau medii, etc.)’.

Utilizarea solutiilor iodate pentru tratamentul
fistulelor arteriovenoase (de 3 on siptiminal) a fost
incriminatd in producerea disfunctiilor tiroidiene la
pacientii dializati cronic’.

Pierderea de hormoni tiroidieni prin membrana de
dializd constituie o modalitate importanti de scidere a
concentratiei serice a hormonilor troidieni i
hipotiroidism consecutiv’. Porii membranelor de
dializ sunt de dimensiuni variate, astfel incit permit
trecerea liberd a moleculelor sub 500 Daltoni, trecerea
buni a moleculelor intre 500-2000 Daltoni, si nu
permit trecerea moleculelor peste 50 000 Daltoni.'o%!*
Hormoni tiroidieni (liber1) sunt molecule mici, iar
TSH are masa moleculari de 28000 daltoni.

In Centrul de Hemodializi din Tirgu-Mures se
utilizeazi filtre de etilvinilalcool, polimetilmetacrilat,

cupramoniu  §i hemophan, cu diferite suprafete.
Pierderile de FT au fost mai mari (in medie 31.5 pg/dl)
decit cele de FT (in medie 0.1 pg/ml), la toate upurile
de filtre. Se plerde s1 TSH (in medie 0.253 pU/ml). Lao
sedintd de hemodializi se utilizeazi intre 150-250 litni
de lichid, ceea ce ar insemna ci se pierd 63 ng FT,,
0.2 ng FT,, 50.6 mU TSH, toate de 3 ori siptiminai.
Glanda hipofizi produce, la un om sinitos, 40-150 mU
TSH/ zi, adici 280-1050 mU/siptimini*. Daci din
aceastd cantitate se pierd 450 mU pe siptimini, aceasta
reprezinti intre 15-50% din productie.

Pierderea cronici de TSH in lichidul dializat duce
la sciderea nivelului seric al TSH. Daci nu s-ar pierde
TSH, mai putini pacienti ar avea niveluri serice scizute
ale hormonilor tiroidieni §i ar scidea numirul
pacinetilor cu hipotiroidism si cu euthyroid sick
syndrome.

Glanda tiroidi are un stoc important de T, (cca.
5000 ug in 20 g tesut glandular) si alte tesuturi (flcat
ninichi, etc.) au stocuri de hormoni troidieni. In cazul
pierderii de hormoni tiroidieni (cum se intimpli si in
sindromul nefrotic sau diaree cronici), apare o cregtere
compensatorie a sintezei lor*. Totusi, daci pierderile
sunt de foarte lungi duratd (cum s-a intimplat la
hemodializi - timp de 9 ani), pot duce la sciderea
concentratiei lor serice si hxpourondlsm consecutiv.

Hepatita virali (sau cronici activi) este printre
cauzele care determini sciderea conversiei periferice a
T,inT, 51 sciderea legirii hormonilor tiroidieni de
proteinele serice (in special TBG), cu cresterea
fractiunii de hormoni tiroidieni liberi (FT ). Am gisito
crestere semnificativi statistic a prevalentei FT, scizut
(la 25%) la pacientii cu anticorpi anti-VHC.

Hipotiroidismul la dializati

Clinic, este dificil de exclus un hipotiroidism frust
la pacientii uremici, care de multe ori au pielea uscati,
letargie, intoleranti la frig si teste functionale tiroidiene
alterate. Reducerea termogenezei se coreleazi cu
nivelurile joase ale T, seric si reflecti, probabil,
malfunctia tiroidiani. Nivelul crescut al TSH este cel
mai util indice de hipotiroidism, pacientii respectivi
necesitind tratament de suplinire cu hormoni tiroidieni.
Altfel, modificirile nivelurilor hormonilor tiroidieni la
pacientii uremici sunt considerate fiziologice,
adaptative la starea de boali, si nu necesiti tratament de
suplinire cu hormoni tiroidieni®.

Din cei 44 pacienti, 20.45% sunt hipotiroidieni.
FT, a fost scizut la un numir mare de pacienti
(59 09%), dintre care 36% sunt hxpourondlem, si 64%
au euthyroid sick syndrome. FT, este mai mic (cu 0.05
ng/dL) la pacientii hlpourmdlem (0.7 ng/dl) decit la cei
cu eutiroid sick syndrome (0.75 ng/dl), dar firi
semnificatie statistici.

Incidenta anomaliilor la nivelul testelor functionale
tiroidiene creste cu cresterea duratei hemodializes’. La
hipotiroidieni durata medie de hemodializi a fost de 9
ani, iar la eutiroidieni ~ de 1 an, diferenta fiind staustic
semnificativi (p = 0.00249).

fn ceea ce priveste efectele entropoietinei asupra
hormonilor tiroidieni si glandei tiroide, unii autor’
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sustin ci administrarea eritropoietinei determini
cresterea concentratiei serice a T, si TSH, s nu
influenteazi concentratia serici a T, iar alti autori® ci
eritropoietina determini cresterea doar a concentratiei
serice a hormonilor tiroidieni totali §i liberi. Dupi
administrarea eritropoietinei s-ar normaliza rispunsul
TSH la TRH exogen’. Supramcacarea cu fier apiruti
din cauza transfuziilor de singe, ar favoriza aparitia
leziunilor tiroidiene, care se rezolvi dupi administrarea
eritropoietinei®.

Pe de alti parte, hipotiroidismul pacientilor
hemodializati cronic este incriminat ca o cauzi de
rezistenti la eritropoietini.

Dintre cei 9 pacienti hemodializat cu
hipotiroidism, 8 fac tratament cu eritropoietini de 1 an
(sunt pacientii cu durata cea mai lungi de hemodializi,
si cu anemie mai severd); nu s-au ficut doziri
hormonale tiroidiene inaintea inceperii tratamentului
cu eritropoietini. Nici unul dintre pacientii cu
hipertiroidism (2) nu face tratament cu eritropoietini.
Dintre cet 15 pacienti eutiroidieni, un procent mult mai
mic (13.33%) fac tratament cu eritropoietini. Nu putem
stabili deocamdati vreo legituri intre administrarea
eritropoietinei i functia tiroidiand, avind in vedere c3
dintre cei 14 pacienti care fac tratament cu
eritropoietind, 8 au hipotiroidism, 4 au euthyroid sick
syndrome si doar 2 sunt eutiroidieni.

Virsta nu a influentat aparitia hipotiroidismulut Ja
pacientn dializati cronic, desi acest fapt este mentionat
in literaturd’. Media de virstd este mai mare (52.3 ani)
la hipotiroidien: decdt la eutiroidien (47 ani), dar
diferenta nu are semnificatie statistici.

Nu am gisit nici o legituri intre hipotiroidism si
statusul nutritional al pacientilor sau - nivelul
colesterolului seric (doar 3 pacienti au colesterolul seric
peste 200 mg/dl si nici unul nu este hipotiroidian).

Hipertiroidismul la dializati

Hipertiroidismul poate, de asemenea, apirea la
pacientii cu insuficient3 renali cronici, iar modalitirile
uzuale de tratament sunt corespunzitoare®.

Dintre  pacientii  analizati, 4.54%  aveau
hipertivordism subclinic.

CONCLUZII

Modificirile tiroidiene, clinice, ecografice s

functionale, apar la un procent foarte mare dintre
pacientit hemodializagi cronic.

Modificiri ecografice tiroidiene am gisit la 70%
dintre pacienti. Unele dintre modificirile morfologice
ale droidei au fost legate de natura si extinderea
insuficientei renale sau de stirile comorbide
(malnutritia), functia tiroidiani la acesti pacienti fiind
normali. Ecogenitatea nu a fost esentiali pentru
screening-ul  disfunctiei  tiroidiene, dar  este
windispensabili pentru detectarea leziunilor circumscrise
sau a hipoecogenititii globale. Volumul tiroidian s-a
dovedit a fi o misurd simpli i usor reproductibili
pentru dimensiunile tiroidei, permitind estimarea
atrofiei tiroidiene, care e cea mai frecventi cauzi a
hipotiroidismului.
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Un procent mare de pacienti (38.63%) aveau
euthyroid sick syndrome, sciderea concentratiei
hormonilor tiroidieni liberi datorindu-se atit pierderii
lor prin membrana de dializi, cit §i scidernn legini
hormonilor tiroidieni de proteinele serice (TBG), in
cadrul hepatitei virale (frecventd la pacientii
hemodializati cronic). Incidenta mare a sciderii FT,
seric (59.09%) face obligatoriu screening-ul prin TSH
pentru diagnosticul hipotiroidismului la pacientii
hemodializati cronic.

Incidenta hipotiroidismului este mare (20.45%) la
pacientii hemodializati cronic, si creste cu cresterea
duratei hemodializei (p = 0.0025). Un mecanism
important de aparitie a hipotiroidismului este pierderea
cronici de hormoni tiroidieni liberi prin membranele
de dializi. Pierderea, prin membrana de dializ3, a unui
procent important (15-50%) din productia de TSH,
duce la sciderea nivelului TSH seric, cu reducerea
stimulirii productiei de hormoni tiroidieni, §i cresterea
incidentei hipotiroidismului.
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Extragerea stent-urilor ureterale autostatice
ascensionate sau fracturate in ureter

0.Golea, R.Boja, V.Osan

Folosirea stent-urilor ureterale autostatice in afectiunile
obstructive reno-ureterale a devenit o metoda folosita pe
scard larga. Printre complicatiile, rare, ale acestui
procedeu se numard ascensionarea capatului distal al
stentului Tn ureterul terminal iar uneori fracturarea
spontand a protezei in ureter.

in perioada 1988-2000, la peste 1000 bolnavi cu stent-uri
montate in clinica noastra sau in alte servicii, am intdinit
19 cazuri de stent-uri ascensionate si 5 cazuri de stent-uri
fracturate spontan in ureter.

La cei 17 bolnavi, in 6 cazuri stent-ul ascensionat s-a ex-
tras cu sonda extractoare Dormia fluoroscopic, iar In 11
cazuri prin ureteroscopie retrograda rigida. Pentru cele 5
stent-uri fracturate spontan cu/fara concretiuni calcare
formate pe stent, abordul a fost complex, combinand in
functie de situatie procedee ca: litotritia vezicala Punch,
ureteroscopia retrograda, abordul percutanat renal,
ESWL.

Analiza acestor cazuri a aradtat ca malpozitionarea (8
cazuri), calitatea slaba a materialului stent-urilor (3
cazuri) si neconcordanta intre lungimea acestuia gi cea a
ureterului (6 cazuri} conduc la ascensionarea capatului
distal. Fracturarea spontana, apare la stent-urile “uitate”
in ureter. Desi montarea unui stent autostatic este o
manevrd simpld in general, aparitia complicatiilor
amintite necesitd metode de rezolvare endoscopica
complexe, o buna tehnicitate si o dotare adecvata, tindnd
cont $i ca operatia deschisd este mai agresiva si
potential cu o rata de succes mai mica decét variantele
endoscopice.

Cuvinte cheie: stent ureteral autostatic; ureteroscopie
retrograda rigida; nefrolitotomie percutanata, ESWL

The use of the Double-J ureteral stent in obstructive up-
per urinary tract diseases has became a widespread
method. Among rate complications of this method are
spontaneously fractured or proximally migration of the
ureteral stent.

Between 1988-2000, looking backward on over 1000 pa-
tients with ureteral stents, placed in our clinic or in other
urological centers, we found 17 cases of proximally mi-
grated ureteral stents and other 5 cases with fracturated
stents.

Regarding those 17 patients, in 6 cases the retrieval of
the migrated stent has been done using baskets fluoro-
scopically and in 11 cases we used retrograde rigide
ureteroscopy. In 5 cases with fractured stents with or
without secondary stones induced by the stent, the ap-
proach was more complex using the proper combination
between Punch lithotripsy, ureteroscopy, renal percuta-
neous procedures and ESWL.

The analysis of this cases shown that malpositioning (8
cases), pour quality of the stent (3 cases) and a too short
stent ~may lead to the proximally migration. The
spontaneouslly fractured stents may occur when those
are *forgoted” in ureter | While placing an ureteral
Double-J stent is a simple procedure, the occurrence of
those complications requires complex endoscopic pro-
cedures, a good technique and instruments and keeping
in mind that open surgery has high aggressively and po-
tentially a low success rate comparing with endoscopic
procedures.

Key words: ureteral stent, retrograde rigide ureteroscopy;
percutaneous nephrolithotomy, ESWL.

Folosirea stent-urilor ureterale autostatice (SA)
pentru drenajul intern rinichi-vezic al urinii, a devenit
in ultimii ani o practici rispinditi pe scari largi si la
noi in tari.

Procedeul este asociat cel mai adesea litotniiei
extracorporeale (ESWL) sau ureteroscopiei retrograde
(URSR) practicate pentru litiaza reno-ureterali dar este
intilnit frecvent s pentru variate alte afectiuni
obstructive ureterale sau ca ultim ump in opera;ule
deschise sau endoscopice pe calea urinari superioari.* !

Eﬂlinicn Urologicd, Universitatea de Medicind si Farmacie, Tdrgu-
ures

Adresa de corespondentd: dr O Golea, Clinica Urologicd, Universitatea
de Medicind si Farmacie, Gh Marinescu nr.38, 4.300 TArgu-Mures

Daci pentru montarea unei SA in principiu sunt
suficiente un cistoscop, un ghid metalic flexibil, stent-ul
in sine si oarecare experientd practici, in cazul
ascensionirii sau fracturirii SA in ureter, instrumentarul
necesar extragerii acestuia cit s1 experienta i pregitirea
endoscopistului trebuie si fie cu totul altele, in sensul
complexititii si calitduii superioare.

Migrarea SA in uretrul terminal este, din fericire, o
complicatie foarte rari, la care se fac pugine referini in
literatura de specialitate dar care reprezinti un risc ce
trebuie cunoscut de citre tof cet care practici aceasti
metodi."
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Fracturarea spontani 1n wureter a SA sau
pietrificarea acestora, desi pun probleme mari in sensul
rezolvinii acestor cazun, este legata direct de deficienta
de colaborare medic-pacient si mai ales de nivelul de
intelegere si culturi al bolnavulu.

MATERIAL S| METODA

In perioada 1988-2000 au fost tratati in Clinica
Urologici Tirgu-Mures peste 1000 pacienti cu SA,
montate in clinica noastra sau in alte servicii, pentru
diferite afectiuni, predominind net litiaza reno-
ureterali. In acest interval au existat 17 cazuni de SA
ascensionate in ureterul terminal si 5 cazun cu SA
fracturate spontan in calea urinari superioari.

La toate aceste cazuri manevrele de extragere a SA
au fost endoscopice, minim invazive, prin abord
ureteral retrograd sau/si anterograd percutanat. Acelasi
gen de proceduri s-au folosit si in cazul SA fracturate in
ureter, asociind tehnici de litotrifie variate acolo unde a
fost cazul, dupi cum vom arita in continuare,

Desigur numirul de cazuri studiate este, din
fericire, foarte mic (cca. 2% din pacientii cu SA), fapt
care concordi cu datele din literatura de specialitate.

Din totalul celor 22 de cazuri, la 20 mouvul
montirii initiale 2 SA a fost legat de una dintre etapele/
timpii de ablatie a litiazei reno-ureterale.

REZULTATE

La cei 17 pacienti cu SA ascensionate, acestea au
fost extrase endoscopic folosind una din urmitoarele
doud metode:

A) cu sonda extractoare Dormia, retrograd, in
cadrul cistoscopiei, sub control fluoroscopic - 6 cazun
rezolvate per primam, firi complicatii intra  sau
postoperatoriy;

B) prin URSR, sub controlul direct al vederi si
fluoroscopic, prinderea capitului ureteral al SA
ficindu-se cu sonda Dormia sau, mai ales, cu pensa
ureterald aligator si extragerea acestora - 11 cazun. $i
aceastd variantd a decurs opum, firdi complicaui, in
conditii de deplini siguranti conferiti de controlul
vederii §i atonia ureterali indusi de stent care a
favorizat procedura ficind si nu mai fie necesan umpii
de dilatare ai ostiumului sau/§i portiunii intramurale a
ureterulut.

In ambele variante s-a folosit anestezia de
conducere.

Pentru ce1 5 pacnenn cu SA fracturate spontan in
calea urinard superioari, succesiunea etapelor necesare
rezolvini cazurilor a fost, dupd cum urmeazi:

1) - extragerea portiunii vezicale cistoscopic, a
portiunilor ureterale (pelvin, iliac, lombar inferior) prin
URSR, a portiunii bazinetale si ureterale superioare
prin traiectul de nefrostomie percutanati (NP) - 2 cazuri

2) - cistoscopie cu extragerea portiunii vezicale,
extragere cu sonda Dormia sub control fluoroscopic a
porfiunii ureterale a SA si nefrolitotomie percutanati
{NLP) pentru liuaza secundari formati pe bucla
bazinetali si in final extragerea prin traiectul de NP a
buclei superioare a SA - 2 cazun

3) Bolnavi cu stent “uvitat” pe loc de 16 luni:

- etapa I - litotritie vezicali Punch pentru litiaza
vezicali secundari formati pe bucla caudali a SA s
extragerea portiunii vezico-ureterale inferioare a stent-
ului.

- etapa II - ESWL pentru un calcul de 8x12 mm
format pe portiunea ureteral lombari superioari a SA
si care fixa, prin dimensiunile sale, stent-ul in ureter.
Dupi dezintegrarea acestui calcul, ESWL pe toati
portiunea lombari a SA pentru restul calcificirilor, de
mici dimensiuni, de Ia acest mvel.

- etapa III - NLP, cu ablatia litiazei bazinetale
formate pe bucla craniali a stent-ului §i extragerea
acestuia, in final, pe traiectul de NP - 1 caz.

Bolnavii mentionati la punctele 1 si 2 au fost
rezolvapl intr-o singuri sedintd operatorie, in anestezie
de conducere, timpul vezical i ureteral retrograd fiind
primul, cu pacientul in decubit dorsal, timpul doi fiind
abordul percutanat renal cu bolnavul in decubit ventral.
Interventiile s-au incheiat cu plasarea unui tub de NP
pentru 48 de ore. Nu au existat complicatii intra sau
postopera[onl.

Bolnava amintitd mai sus la punctul 3, a necesitat
trei sesiuni- terapeutice: prima (litotritie Punch s
extragere) pentru abordul vezical in rahianestezie si
decubit dorsal; a doua (ESWL) in analgezie i.v., decubit
dorsal; a'treia (NLP) in anestezie epidurali, decubit
ventral. Nici in acest caz cu interventii seriate pe
parcursul a 7 zile nu s-au inregistrat complicatii.

DISCUTI

Privitor la SA ascensionate, prin analiza cazurilor, am
depistat urmitoni factori determinanti/favorizang:" 12

a) malpozitionarea SA - poate fi privitd si ca o
deficienti tehnici la prima vedere. Din totalul cazurilor,
la-8 bolnavi am stabilit ci motivul ascensionirii SA a
fost malpozitionarea. La toti acesti bolnavi s-au folosit
SA de upul “multi coil stent” care, dupi extragerea
ghidului formeazi 3-4 bucle la extremitatea cramali si
o bucli la cea caudali. Motivul pentru care, cel purtin
teoretic, se fabrici pe scari largd aceste stent-uri este
acela ci prin formarea craniali a citor bucle sunt
necesare, acest tip de SA se adapteaza la lungimea
ureterulut si astfel potrivirea exacti a lungimu SA la
cea a ureterului nu mai este strict necesari. Cu toate
acestea, pentru hidronefrozele voluminoase, daci virful
ghidului este in calicele superior si tot aici se va iniia
formarea primei bucle, aceasta, odati formati va induce
si formarea celorlalte bucle tot in calicele supenor, in
loc de bazinet. Chiar daci la finalizarea montiru SA,
cistoscopic §1 fluoroscopic existi bucli vezicali,
formarea completi si autoaranjarea buclelor craniale in
calicele superior vor determina tractionarea in sens
cranial a SA s implicit migrarea capitului caudal din
vezicd in ureter.

b) La alte 3 cazuri, tot cu multi-coil stent, calitatea
slabi a matenalului acestora a determinat formarea
tuturor celor 3 sau 4 bucle in bazinet, firi a se adapta,
asa cum ar fi trebuit, la lungimea ureterului, asa incit
bucla vezicali a fost tractionati in ureter.
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¢) In fine, cauza cea mai comuni a ascensionirii SA
este reprezentati de neconcordanta dintre lungimea SA
si cea a ureterului. Am notat 6 asemenea cazuri (femei),
insi aici pare si nu fi fost luat in calcul faptul ci prin
relaxarea planseului pelvin si/sau prezenta unui
cistorectocel, vezica era situati cu mult mai caudal
decit pozitia radiologici normala (implicit si orificiile
ureterale), acesta fund motivul pentru care SA
(misurati fluoroscopic prin plasarea SA pe abdomenul
bolnavelor) folositi a fost prea scurti si capitul vezical a
fost “scipat” in ureter.

Fracturarea SA 1n wureter este cauzati de
imbitrinirea materialului stent-ului, care devinecasant
in mediul urinar, situatie care apare de obicei la peste 6
luni de “uitare” pe loc a aceluiasi stent. Mai mult,
umpului prea lung petrecut in urina litazicului va
complica lucrurile prin inducerea formirii si fixirii pe
SA a litiazei secundare, a favorizirii aparitiei sau
persistentel infectiel urinare.

La cele 22 cazuri tratate de noi, dotarea specifici
endourologiei joase si inalte plus experienta practici
vasti a colectxvulm, au permis rezolvarea minim
invazivi si fird complicatii.®

Extragerea SA ascensionate/fracturate cu Dormia
sub control fluoroscopic este dificili, cu sanse mici de
succes mai ales daci virful caudal al SA buteazi in
mucoasa ureterali nepermitind astfel prinderea lui in
cosuletul Dormiei! Acolo unde nu existd posibilitatea
URSR, rimine totusi o optiune de luat in considerare.®’

URSR este net favorizatd de atonia ureterali indusi
de SA, astfel ci nu mai sunt necesare manevre de dilatare
ureterald, presiunea lichidului de irigare fiind suficienti
avansirii facile in ureter. Metoda permite extragerea la
vedere, in sigurant3, cu pensa aligator a SA ascensionate/
fracturate din 1/2 infericari a uretrului; uneori, cind
conditiile anatomice o permit, se poate aborda retrograd
chiar ureterul lombar superior.»%1

Pentru extragerea buclei bazinetale fracturate si a
portiunii ureterale superioare abordul percutanat renal
este cel mai indicat. Acesta rezolvi in acelasi timp si
calculii pielo-caliceali si, pe acelasi traiect de NP,
permite si ureteroscopia anterogradi (URSA) cind
situatia o impune.*

n cazuri extreme, cu calculi multipli formati pe
SA, asa cum am aritat, serierea interventilor
endoscoplce/extracorporeale asiguri rezolvarea minim
invazivi a situanilor clinice complexe >

0O.Golea, R.Boja, V.Osan

CONCLUZI

Analiza acestor cazuri a aritat ci malpozitionarea
(8 cazuri), calitatea slabi a materialului stent-urilor (3
cazuri) si neconcordanta fntre lungimea acestuia si cea a
ureterului (6 cazuri) conduc la ascensionarea capatulun
distal. Fracturarea spontani apare la stent-urile “uitate”
in ureter. Desi montarea unui stent autostatic este o
manevri simpli in general, aparitia complicatiilor
amintite necesiti metode de rezolvare endoscopici
complexe, o buni tehnicitate §si o dotare adecvari,
tinind cont si cd operapia deschisi este mai agresivi si
potential cu o ratd de succes mai mici decit vanantele
endoscopice.
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Véralvadasi zavarok monokionalis gammopatiakban

Judit Beata Képeczi', |. Benedek?, Erzsébet Lazar B.2, Eva Zsigmond®

Aparitia tulburarilor de hemostaza In cursul gamapatiilor
monoclonale este bine cunoscutd. La cca 2/3 din bolnavi
se poate demonstra prezenta unor modificari ale
parametrilor hemostazei, iar la 10-15% apar complicatii
tromboembolice si/sau hemoragice. Complicatiile legate
de tulburdrile de hemostaza reprezinta o cauzid
importantd a decesului bolnavilor cu mielom multiplu.

Tn colaborare cu sectia de hematologie a Clinicii Medicale
Il si Laboratorului Clinic Central din Targu-Mures, la 22
bolnavi cu gamapatie monoclonald am studiat parametrii
hemostazei si proteinele de fazd acuta.

in aceastd lucrare prezentam rezultatele obtinute in urma
examinarii acestor parametrii.

Teste simple pot atrage atentia asupra tulburarilor,
hemostazei, astfel incadt recomandam efectuarea
acesrora ori decate ori se ridicd suspiciunea unor astfel
de modificari, pentru a putea interveni promt inaintea
aparitiei unor complicatii majore tromboembolice si/sau

hemoragice.
Cuvinte cheie: gamapatii monoclonale, tulburari de
hemostaza, endoteliu capilar, trombocite, fibrinoliza,

proteine de fazd acutd

The appearance of hemostatic disorders in monoclonal
gammopathies is well known. By 2/3 of patients could be
demonstrated some abnormalities of the hemostatic pa-
rameters and by 10-15% appears thromboembolic or
hemorrhagic complications. Manifestations of these he-
mostatic disorders represent an important cause of
death by patients with multiple myeloma.

In collaboration with the Hematological Departments of
the 2nd Medical Clinic and of the Clinical Central Labora-
tory from Térgu-Mures, we studied the hemostatic pa-
rameters and the acute phase proteins by 22 patients
with monoclonal gamopathies.

In this article present the results obtained by our study.
There are simple tests that could direct our attention
upon the hemostatic abnormalities, therefore we recom-
mend their investigation, wherever the suspicion of such
changes arises, to prevent the manifestation of major
complications.

Keywords: monoclonal gammopathies, hemostatic ab-
normalities, endothelium of capillary, thrombocyte, fi-
brinolysis, acute phase proteines

A kildonbdz6 monoklonilis gammopitidkhoz
csatlakoz$ véralvadisi zavarok j6l ismertek. Az esetek
2/3-ban valamilyen véralvadis: zavar mutathaté ki és
10-15%-ban  tromboembélids  vagy  vérzéses
szév8dmény lép fel !

A myeloma multiplex aktiv fazisiban jelen vannak
az elsdleges fertdzéses sz6védmények mellett a kii-
16nb628 véralvadisi zavarok. A kezelés kovetkeztében
elért remisszidban (krénikus fizis) ezek el6forduldsa
csokken. A fellingolis illetve blasztos 4talakulis
fizisaban tjra gyakoriak a fert8zések -az exitus {5 okai
- és a kiilonb628 sz6védmények, kozotrik a véralvadisi
zavarok, amelyek szintén jelent8s szerepet jitszanak a
myelomis betegek elhalilozisiban.?

A monoklonalis gammopitidkban  fellépd
véralvaddsi zavarok {8 okai a kéros immunglobulinok

‘Klinikai Kozponti Laborstorium, Marosvasérhaly

2l Belgyogyaszati Klinika, Hematologia osztaly, Marosvasarhely
Adresa de corespondentd. Laborator Centrsl Clinic, Targu-Mures,
str. Gh Marinescu nr.50

jelenlétére vezethetSk vissza. Ugyanakkor a véralvadis
és fibrinolizis enzimei jelentds szerepet jitszanak a
gyulladis folyamatiban, illetve a szervezet védekezd
mechanizmusaiban.

Birmilyen, a szervezetet ért kdrosité hatds,
kozottitk  a  rosszindulatd  daganatos  elfajulis,
gyulladisos reakciét vilt ki. Ez az dn. heveny szak
reakcié, amikor a heveny szak fehérjék: C-reaktiv
protein, a-1-, a-2-globulinok, fibrinogén mennyiségi
névekedése kovetkezik be.”

A monoklonilis gammopitidkban  fellépé
véralvadisi zavarok négy {8 csoportba tartoznak, de
kézdwik nem hidzhaté éles hatirugyanis tobb
egymissal dsszefiiggs okra vezetherGek vissza:

1.kapillirisok endothéliumira haté kéros tényez6k

2.a.trombocitik szimbeli eltéréser

b.tromboatik funkaiézavarit okozoé mechanizmusok
3. véralvadasi fakrorokkal valé kélesénhatdsok
4. fibrinolizis zavarai.



424 Judit Beata Kopeczi , |. Benedek, Erzsébet Lazar B., Eva Zsigmond

1) kapillirisok endothéliumdra haté  kdros
tényezbk:?
A hipergammaglobulinémia  kovetkeztében

kialakult hiperviszkozitds mechanikai eltomeszel&dést
okoz-va hipoxia illetve anoxia alakul ki é a
mikrocirkulicié kirosoddsa jon létre. Az endothélium
tipldlisa is zavart szenved.

Mielomédhoz gyakran tirsul krioglobulinémia.

A késéi fizisban  szekundér amyloidosis
kovetkeztében is felléphet a kapilliris endothélium
kirosédisa a lerakodé amyloid érfal gyengitd hatisa
kdvetkeztében.

2) Trombocitdk érintettsége:'
a. trombocitaszam csokkenése
Trombocitopénia a myeloma el8rehaladott fizisiban
lép fel, elsésorban a csontveld infiltriciéja sordn felléps
hematopoézis diszlokicéja kovetkeztében, de mis
mechamzmusok 1s kozbeléphetnek: a trombocitik
élettartamanak csokkenése, a trombocitdk sziminak
dtmeneti csokkenése a citosztatikus kezelés utin.
b. trombocitik funkciézavarai
A kéros immunoglobulinok, kétGdve a
trombocitikhoz, kozvetlen hatdsuk utjin csokkentik
ezek adhézidjit és aggregicidit.
A trombocita-3-faktor aktivitisinak csokkenését is
kimutattdk.

3) Véralvadisi faktorokkal vald kélcsonhatisok:*

A fibrinogén fibrinné valé italakulisa akadilyozott.
A monoclonilis immunglobulinok akadilyozzik a fibrin
monomérek “end to end “ és “side to side” kapcsol6ddsir.
Ilyen esetekben a trombin-idé megnyuilt.

A fibrinhdlé stabilizldsit el8segitd X1 faktor
szintézise is csokkenhet.

III faktor, a széveti tromboplasztin- aktivitdsit
felfiggesztd hatdst is megfigyeltek.

VIII faktor aktivitisa is csdkkenhet valdi antigén-
antitest kotddés kovetkeztében.

11, V, VII faktorokkal laza kitéseket képezhetnek a
kéros immunglobulinok.

A fiziolégids antikoagulins rendszer résztvevgihez
- antitrombin III, C protein - szintén kapcsolédhatnak a
kéros fehérjék.

4) Fibninolizis zavarai:!

Monoklonilis gammopitidkban a fibrinolitikus
rendszer is aktivilédhat. Amyoidosisban megfigyeltik
az  a-2-antiplazmin aktivitisinak csokkenését és a
plazmin-a-2-antiplazmin komplexusok jelenlétét. Az
érfalra lerakédott amyloid az endothéliumbél TPA-t
szabadit fel és/vagy a PAI (plazminogén aktivitor
intubitor) szintézisének csdkkenése 1éphet fel.

ANYAG ES MODSZER

A marosvisirhelyi II  szimd  Belklinika
Hematolégia osztilyinak és a Klinikai Kozponti
Laboratérium egyuttmiikodése sorin 22 monoklonilis
gammopitidban szenvedd betegnél (14 nd és 8 férfi)

vizsgiltuk a véralvaddsi paramétereket, illetve a heveny
fizis fehérjék jelenlérét. A monoklonilis gammopinik
eloszlisa a kovetkezd volt: 1 smoldering myeloma, 1
Waldenstrdm  makroglobulinémia, 1  szolitér
plazmocitoma, 3 konnyiiline myeloma, 12 IgG tipusi
myeloma, é 4 IgA tipusi myeloma. Az
alapbetegséghez 2 esetben rheumatoid poliartritisz, 1
esetben krénikus cholecystitis és 1 esetben prosztata
karcinéma tirsult. A 22 beteg kéziil 9 remissziéban
volt.

A véralvadisi paraméterek kéziil a protrombin-
idét  (PI), Howell-idst (HI), aktivile parcidlis
tromboplasztin-id6t (aPTI), trombin-idét (Trl), D-
dimérek jelenlétét, trombocitaszimot vizsgiltuk.. A
heveny szak fehérjék kozil a-1-és a-2-globulinok
szizalékos arinyit mérttk meg a proteinogramm
alapjin illetve a fibrinogén mennyiségét.

EREDMENYEK

A véralvadisi paraméterek és heveny szak fehérjék
vizsgilatakor észlelt eltéréseket az I és II tiblizatban
tiintertiik fel.

1. tablézat
Véralvadas: Megnyile il novekedett Csokkent
paraméterek (aktiv fizis/ remisszid)
P1 1/0
HI 5/1
aPTI 2/0
Trl 7/0
D-dimés 1/2
Tr. szam 1/0 1
2. tablazat
Heveny szak Novekedett Csokkent
fehénék (aktiv fézis/ remisszid)
fibanogén 8/0 1
a-1-giobulinok 6/2
o-2-globulinok 12/5

Amint az I tiblizatbél kitGnik, a myeloma aktiv
fizisiban a véralvadis birmely szakasza érintett lehet.
Leggyakoribb eltérés a trombin-id& megnytlisa és a D-
dimér megjelenése volt. Emellett PI, HI, aPTI és
trombocitaszim eltéréseit is észleltik.

A 9 remisszidban levd beteg koézill 1 esetben
taliltunk enyhén megnyidlt Howell-idét, 2 esetben
pozitiv volt a D-dimer teszt és 5 esetben magasabb volt
az a-2-globulinok mennyisége.

Az aktiv szakaszban és a blasztos dtalakulis
fizisiban levé betegeknél a véralvadisi paraméterek
eltérései gyakoribbak voltak, ugyszintén a heveny szak
fehérjék mennyiségi novekedései. 8 esetben a heveny
szak fehérjék (a-globulinok) novekedését D-dimér
pozitivitis kisérte, ami amellett szél, hogy a heveny
szak reakci6t szekundér fibrinolizis kiséri. Ezeknél a
betegeknél 6 esetben a fibrinogénszint is magasabb volt.
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KOVETKEZTETESEK

1. A monoklonalis gammopitidkban a véralvadis
barmelyik szakasza érintett lehet.

2. Az aktiv és blasztos dtalakulds fizisiban a
véralvadisi paraméterek eltéréser gyakoribbak.

3. A véralvaddsi zavarok f& okai a kéros
immunglobulinok jelenlétére vezethetdk vissza.

4. Az aktiv és blasztos atalakulis fizisiban a
heveny szak reakciét gyakran fibrinolizis kiséri.

5. A fennills véralvadisi zavarokra egyszeri
vizsgilatok elvégzése felhivhatja a figyelmiinket.

6. A specifikus kezelés a kéros immunoglobulinok
mennyiségi csdkkenésével kedvezSen befolyisolja a
véralvadisi zavarokat.

7. Plazmaferézissel a kéros immunglobulinok
gyors csokkenése érhetd el. Ez a kezelési méd javallt
slirgos mitéu beavatkozis el8tt.
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Neoplazia cervicala - o problema de sanatate publica

Simona Marcu', Carmen Carasca?, Ghe. Rosca'’

fn cursul evolutiei sale, cancerul cervical prezinta o lunga
perioadad asimptomatica, fiind precedat de leziuni
preinvazive: displazie sau neoplazie intraepiteliald
cervicala de gravitate variabila, 1, Il si lll. Din cele 903
cazuri luate in studiu, 534 au fost cervicite cronice, 277
leziuni benigne si displazice §i 92 cancere cervicale.
Leziunile benigne si displazice au fost mai frecvente
dec3t leziunile maligne. Dintre leziunile maligne,
carcinomul epidermoid a fost prezent in proportia cea
mai mare. Rol important In cancerogeneza cervicala il are
Papillomavirusul uman, cancerul cervical prezentidnd
multe caracteristici ale unei boli transmise sexual, Ca §i
manifestare a infectiei virale, celulele coilocite, au fost
observate in doar 19 cazuri. Populatia de risc pentru
neoplazia cervicalda a fost cuprinsa intre 35-45 ani, in
studiul de fatd, desi datele actuale arata o incidenta
crescuta la femei tinere, intre 15-35 ani. Media de varsta
pentru cancerul cervical a fost de 52 ani. Cancerul cervi-
cal este o problemd de sanatate publica. El poate fi
prevenit si tratat prin aplicarea unor tehnici de screening
eficiente, care sa depisteze precoce leziunile preinvazive.
Cuvinte cheie: cancerul cervical, neoplazie intraepiteliala

During it's evolution, cervical cancer presents a long pe-
riod without any symptoms, being preceded by preinva-
sive lesions: dysplasia or cervical intraepithelial neopla-
sia, CIN, with different grades of severity I, Il and Ill. In a
study on 903 cases, 534 of them were chronic cervicitis,
277 benign lesions and dysplasia and 92 malign lesions.
Among cancers, squamous cell carcinoma was present
in-the highest proportion. it was shown that cervical
cancer presents many characteristics of a sexually trans-
mitted disease and that, an important role in cervical car-
cinogenesis plays the Human Papillomavirus -HPV-As a
manifestation of the viral infection, the koilocytes were
shown only in 19 cases. Although the latest results
showed a high incidence of neoplasia between the ages
of 15 and 34 years, the risk population for cervical neo-
plasia, in this study, was between the ages of 35 and 45
years, cervical cancer was more frequent at women of 52
years old. Cervical cancer still is a major problem of pub-
lic_health. But, applying efficient screening techniques
that should detect the early preinvasive lesions, it can be
prevented and treated.

Keywords: cervical cancer, intraepithelial neoplasia

Cancerul cervical, ca i frecventd, rimine a doua
cauzi de deces la femeile din lumea intreagi, dupi
cancerul de sin, respectiv a noua cauzi de deces prin
cancer in general#%'? Astfel, in tirile in curs de
dezvoltare din intreaga lume, dar i in tirile dezvoltate
(Canada, Marea Britanie, Suedia 1 Norvegia), cancerul
cervical continui si fie o problemi majori de sinitate
publici la femei si una din cauzele ce conduc la deces",
incidenta cancerului cervical invaziv fiind de 9%, iar
rata de deces de 1:30.000 femei.>!® Rominia, in cadrul
Tirilor Est- si Central Europene, ocupi primul loc
privind mortalitatea §i al doilea privind incidenta.’

Tumorile de col uterin reprezinti 82% din
tumorile uterine.?

in cursul evolutiei, cancerul cervical prezinti o
lungi perioadi asimptomaticd inainte ca boala si devini
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ures
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Adresa pentru corespondentd: Simona Marcu, Disciplina Histologie,
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clinic evidentd si invazivi. Leziunile preinvazive sunt
cele care atrag atentia medicului in aceasti perioadi,
fiind diagnosticate in mod obisnuit prin frotiuri
cervico-vaginale.?

Populatia ”de risc” pentru neoplazia cervicali,
respectiv cancer cervical, a fost initial considerati intre
virstele de 35-65 ani, dar studii mai recente au aritat o
crestere a incidentei la femei unere, mai ales daci
sexualizarea a fost precoce.”” Cei doi factori care
reprezintd cel mai mare risc pentru neoplazia cervicali
fi constituie fumatul si comportamentul sexual, cancerul
cervical avind multe caracteristici ale unei boli
transmise sexual.® Studiile epidemiologice si
moleculare din ultimii ani au aritat astfel ci, asociat cu
carcinogeneza cervicali este virusul papillomei umane
(HPV -Human Papilloma Virus).'*

Leziunile preinvazive ale colului uterin grupeazi
un ansamblu de anomalii celulare, de diferentiere si de
maturatie ale epiteliului pavimentos care sunt strict
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intraepiteliale, adici nu depisesc membrana bazali.
Aceste anomalii histologice denumite inigial s1 displazii
(OMS-1975), corespund neoplaziei intraepiteliale
cervicale (Richart-1976, OMS-1994) sau NIC,
modificin care pot fi de gravitate variabili. Displazia
usoari, displazia moderati, displazia marcatd - severd
si carcinomul in situ, au fost grupate ulterior astfel:
displazia severi si carcinomul in situ au fost desemnate
ca NIC3 (displazia usoari), NIC 1 (neoplazie bine
diferentiati) iar displazia moderati, NIC2 (neoplazie
moderat diferentiati).

Cresterea congtientizirii rolului HPV in geneza
neoplaziei cervicale §i recunoasterea coilocitozet, ca si
manifestare a infectiei, aduce o noui dimensiune
privind nomenclatura §i respectiv  clasificarea
histopatologici, care este in acord cu recentul sistem
introdus de Bethesda pentru raportarea datelor
citologice. Sistemul foloseste doui grade de clasificare
pentru a descrie precursorii carcinomului cervical:
leziune intraepiteliald scuamoasi de grad scizut (Low-
SIL: condilomul plan si NIC1) si leziune intraepiteliali
scuamoasi de grad inale (High-SIL: NIC2 si NIC3,
incluzind si carcinomul in situ, CIS).*

Locul transformirii oncogenice il ~constituie
jonctiunea scuamo-cilindrici, o regiune cu un turnover
celular rapid si1 metaplazie pavimentoasi. La nivelul
zonet de transformare metaplazici, HPV este
incorporat in genomul gazdei si astfel este initiatd
oncogeneza.?

Dintre toate cancerele genitale feminine, numai
cancerul cervical poate fi prevenit sigur, printr-o tehnici
de screening ieftini si eficientd care permite detectarea
si tratarea stirilor precanceroase. Majoritatea deceselor
anuale prin cancer cervical ar putea fi prevenite daci
femeile s-ar supune periodic unui screening cervical de
rutind, cu analizi citologici. Din picate, screeningul
pentru cancer cervical este mai putin frecvent la
populatia feminini din tirile subdezvoltate.’

MATERIAL S| METODA

Am efectuat un studiu retrospectiv pe 903 cazuri -
biopsii §1 sectiuni histologice (piese operatorii)-,
obtinute de la femei ginecopate care s-au adresat
Clinicii de Ginecologie II, Targu Mures si Spitalului
Municipal Reghin, in perioada 1997 -2000.

Preparatele histologice, colorate cu hematoxilini-
eozini, au fost examinate in Laboratorul de Anatomie
Patologici, Tirgu Mures. S-a urmirit prezenta de
leziuni inflamatoni si neoplazice ale colului uterin,
repartitia pe leziuni fiind prezentati in tabelul I.

fn cadrul leziunilor inflamatorii am luat in
considerare cervicitele cronice cu sau firi hiperplazia
glandelor cervicale, dar §i simple hiperplazii ale
stratului bazal al epiteliului cervical nediagnosticate ca
si displazii, in majoritatea cazurilor fiind prezent un
infiltrat inflamator interstigial cronic.

Leziunile benigne pe care le-am urmirit au fost
dintre cele scuamoase, papiloamele iar dintre cele
glandulare, polipii endocervicali.

Tabelul I. Repartitia dupa tipul leziunilor de col uterin

Tipuri de leziuni Numar de
leziuni
Leziuni inflamatorii 534
Leziuni tumorale scuamoase 200
Papilom acuminat 7
Leziuni intraepiteliale scuamoase
-de grad scazut (condiloame, NIC1) 67
-de grad nalt (NIC2, NIC3 si CIS) 42
Carcinom epidermoid 84
Leziuni tumorale glandulare 163
Polip endocervical 161
Adenocarcinom 2
Alte tumori epiteliale 6
Total 903

In ceea ce priveste displaziile, respectiv neoplazia
intraepiteliald, am grupat leziunile de tipul condilomei
(n=25) si displazia usoari (n=42), respectiv NIC1, in
leziuni intraepiteliale de grad scizut, iar displazia
moderat (n=24) si severi (n=12), precum si carcinomul
in situ-CIS (n=8), adici NIC2, NIC3 si CIS, in leziuni
intraepiteliale de grad ridicat.

In leziunile NIC1, modificirile rimin cantonate in
treimea inferioard a epiteliului, In NIC2 anomaliile
intereseazi cele doui treimi ale iniltimii epiteliului, in
timp ce in NIC3 (displazia severd si CIS), anomaliile se
intind in toatd grosimea epiteliului, firi si stribati
vreodati membrana bazali.

Pe 17 sectiuni s-a observat prezenta a doui tipuri
de leziuni.

Leziunile scuamoase maligne urmirite in studiul
de fatd au fost carcinomul epidermoid necheratinizant
cu celule'mari si cu celule mici, carcinomul epidermoid
cheratinizant cu celule mari, dintre cele glandulare
adenocarcinoamele si alte tumori cervicale epiteliale:
adenoscuamos, sarcom mezodermic, nediferentiat. Se
stie cd rata de supravietuire depinde de tipul histologic.
Rata de supravietuire este de 68,3% la pacientele cu
carcinoame necheratinizate cu celule mari, de 41,7% in
carcinoame cheratinizate cu celule mari si de 20% in
carcinoamele necheratinizate cu celule mici.?

fn final, am efectuat si repartitia leziunilor dupi
media de virstd, luind in considerare faptul ci, dupi
ultimele cercetiri, neoplazia cervicali, ocupi locul dot
casi frecvents, la feme intre 15 st 34 de am.?

REZULTATE SI DISCUTH

Din studiul efectuat pe 903 cazuri (biopsii, piese
operatorii) se observi prezenta leziunilor inflamatorii -
cervicite cronice si leziuni hiperplazice cu infiltrat
inflamator - in 59,14%, deci in mai mult de jumitate
din cazuri.

Leziunile benigne au fost prezente in 18, 60%
(n=108), leziunile intraepiteliale scuamoase (de grad
scizut i ndicat) in 12,07% (n=109), iar cele maligne in
10,19% (n=92) din cazun (Figura 1).

Leziunile intraepiteliale de grad ridicar au fost mai
putin frecvente —38,53%- decit cele de grad scizut -
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Figura 1. Repartitia leziunilor cervicale

61,47%-, ceea ce constituie un aspect pozitiv, in sensul
depistirii a unui numir mai mare de leziuni in stadii cu
gravitate redusi. Proportia leziurulor neoplazice dupi
gradul de severitate e prezentati in figura 2.

38%

17%

W Condiloame @NIC | BNIC l BNICII+CIS |

Figura 2. Incidenta neoplaziilor intraepiteliale cervicale

Datele din literatura mondiali privind istoria
naturali a neoplaziei intraepiteliale arati ci displazia
usoard regreseazi in 60%, persisti in 30% st
progreseazi in 1% din cazuri spre leziuni invazive.
Displazia moderati evolueazi in 5% din cazuri, pe
cind displazia severi in 12%-15% din cazuri spre
cancer invaziv; cu cit displazia este mai severi, rata de
regresie este mai scizutd, pe cind cea de progresie mai
ridicati. In general persistenta leziunilor NIC1 este
privitd ca o indicatie pentru eradicare. Este de asemenea
recunoscut ¢i leziunile de grad mai inalt, NIC2 si 3
sunt mult mai probabil si progreseze spre carcinom
invaziv i sunt de obicel tratate firi orice intirziere.'

Simona Marcu, Carmen Carasca, Ghe. Rosca

Leziunea maligni cea mai des intilnitd in acest
studiu, carcinomul epidermoid, a fost prezenti in 91,30%
din cazuri, ceea ce corespunde datelor din literatura de
specialitate, dupi care tumorile de col uterin ar reprezenta
82% pini la 95%." in schimb, adenocarcinomul cervical
(2,17%), precum si alte tipuri de leziuni maligne cervicale
(6,52%) au fost prezente doar in 8,70% din cazur, fati de
20% - cancere adenomatoase, mixte sau metastatice la
nivelu] colului - dupi cum mentioneazi datele de
specialitate (Figura 3).2

% T

91%

B Carcinom epidenrmoid @ Adenocarcinom M Alte tipun

Figura 3. Incidenta leziunilor cervicale maligne

Prognosticul adenocarcinoamelor si tumorilor
adenomatoase este mai rezervat decit al carcinoamelor
epidermoide.

Dintre carcinoamele epidermoide, doar 10,71% au
fost cheratinizate cu celule mari, majoritatea fiind
necheratinizate 75% (n=63), din care 28 au fost cu
celule mari si 8 cu celule mici, in restul cazurilor tipul
histologic celular neftind precizat.

Evolutia displaziel cervicale si a CIS spre
carcinom se face sub influenta a o serie de facton, rol
important avindu-l infectia cu HPV. Manifestarea
histologicd a infectiel o constituie coilocitele: celule
mari, frecvent cu 2 nuclei, neregulai si cu o vacuoli
citoplasmaticd perinucleard bine delimitatd. Prezenta
coilocitelor a fost pusi in evidenfd in 19 cazuri. Metoda
morfologici de identificare este 0 metodi simpli dar nu
specifici de evidentiere a infectiei, tehnicile moderne de
cercetare aritind ci virusul poate fi prezent si in celule
cu aspect morfologic normal. Este un element important
deoarece azi se stie cd cancerul de col este provocat in
90% din cazuri de aceste virus, transmis pe cale
sexuald."

fn ultimii ani, virsta la care apare NIC a scizut iar
prevalenra a crescut la adolescente si femei sub 30 de
ani. Odati cu introducerea programelor de screening in
masi, in SUA, prevalenta carcinomului invaziv a scizut
dramatic, in timp ce a leziunilor precursoare a crescut,
ca rezultat a unei cregteri a detectirii citologice.”

Media de virstdi a pacientelor cu  leziuni
inflamatorii a fost de 47,52 am, iar a celor cu leziuni
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benigne scuamoase §i glandulare, de 47,15 ani, mai mici
pentru papiloame - 40,29 ani - dar mai mare in cazul
polipilor cervicali glandulari - 48,77 ani -.

Tn cazul leziunilor intraepiteliale scuamoase, virtsa
medie de diagnosticare a NIC1 a fost de 45,43 am,
pentru NIC2 de 47,05 ani §i NIC3 de 49,75 ani. Astfel
se observi ci in paralel cu gravitatea leziunilor cregte si
virsta la care au fost depistate, ceea ce sugereazi filiatia
leziunilor. Daci insi media de virsta se face tinind cont
de cele doui grupe mari de leziuni intraepiteliale, se
observd valori apropiate pentru leziuni intraepiteliale
scuamoase de grad scizut - 4543 ani §i leziuni
intraepiteliale scuamoase de grad ridicat - 45,21, in timp
ce carcinomul epidermoid a constituit apanajul celor de
52,03 ani (Tabelul IT).

Tabelul Il Media de varsta a pacientelor pe tipuri de leziuni

Tipuri de leziuni Media de varsta

Cervicite cronice 47,52

Leziuni tumorale scuamoase 40,29

Papiloame 45,39
Leziuni intraepiteliale scuamoase

Condiloame 46,56

NICY 44,76

de grad scazut 45,43

NIC2 47,05

NIC3 49,75

cis 35,17

de grad inalt 45,21

Carcinom epidermoid 52,04

Leziuni tumorale glandulare
Polipi endocervicali 48,77

Adenocarcinom 49
Alte tumori epiteliale 50,5

O observatie interesanti este cea legatd de
condiloame la care virsta medie de diagnosticare —
46,56 ani- a fost mai mare decit pentru displaziile
usoare, luate separat 1ar in cazul CIS, aceasta a fost mai
mici -35,17 ani- decit pentru NIC3, considerat
separat.

CONCLUZI

Leziunile benigne i displazice sunt mai frecvente
(30,67%) decit leziunile maligne (10,19%).

Carcinomul epidermoid, forma caractenstici a
cancerului cervical predomini - 91%- fari de celelalte
upuri de leziuni maligne ale colului uterin, prezente in
doar 8,7%.

Dintre leziunile intraepiteliale, displazice,
majoritatea au fost de grad scizut (condilom+
NIC1=67) comparativ cu cele de grad ridicat
(NIC2+NIC3+CIS=42).

Frecventa leziunilor displazice (n=109) si a celor
maligne (n=92) este apropiati.

Virsta medie de diagnosticare a leziunilor este mai
mare fatd de cele raportate in ultimii ani in literatura de
specialitate; pentru leziunile inflamatorii este de 47 ani,
pentru leziunile displazice de 45-49 ani si pentru cele
maligne de 51-52 de ani. Se observi ci intervalul dintre
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virsta la care au fost depistate leziunile preinvazive i
cele invazive este in medie de 5 ani, ceea ce arati o
perioadi relativ scurtd de evolutie, desi majoritatea
cercetdrilor accepti o perioadi de progreste de 10 ani.?

Virsta ndicatd a pacientelor cu leziuni cervicale,
intervalul scurt de progresie a leziunilor precum si
frecventa crescutd a carcinoamelor cervicale sugereazi
ci organizarea depistirii este deficitard; cazurile noi
sunt diagnosticate tardiv.

Epidemiologia  cancerului de col este
superpozabili epidemiologiel infectiei cu HPV fird a
putea delimita grupele populanonale de risc. In aceste
conditil, datoriti frecventei crescute a bolii, populatia
intreagi trebuie si fie informati cu privire la principalii
factori de risc §i asupra simptomelor de debut.
Clarificarea rolului etiologic s a rispunsului
imunologic contra infectiet HPV deschide posibilitatea
producerii de vaccinuri cu foarte importante
perspective practice in preventia primari si tratamentul
cancerului de col uterin.

Astfel, cancerul de col uterin este o adevirari
problemi de sinitate publici in toate tirile in curs de
dezvoltare, prin frecventa crescuti si stadiile avansate
in care sunt diagnosticate. Azi se stie ci, prin aplicarea
unor tehnici eficiente de screening la populatia
feminind, neoplazia cervicali este o afectiune care poate
fi prevenitd si tratati atunci cind este depistati precoce.
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Analiza microscopica asistata de catre calculator a
drogurilor vegetale

Modelare iconica bazata pe tehnici de “morphing”

M. S. Marusteri', C. Csedé?

in lucrare autorii au folosit tehnici de procesare digitala a
imaginii pentru a obtine sectiuni microscopice ale unor
organe vegetale, la intervale regulate de timp, sectiuni
folosite apoi pentru a genera un film al dezvoltarii
organului vegetal respectiv cu ajutorul tehnicii de
“morfing”. Estimdm cé tehnica de lucru propusa de citre
noi poate fi folosita cu succes intr-o larga varietate de
studii de histologie vegetala.

Cuvinte cheie: morfing, microscopie, procesare digitala
de imagine

In this study we used digital image processing to pre-
serve the microscopic sections from a plant at different
interval of time and to generate a movie on a graphic
workstation which interpolated missing frames based on
“morphing” technology. This method may be used in a
large variety of vegetal hystological studies.

Key words:  morphing, microscopy, digital
procesing

image

Date fiind dificultitile intilnite in investigarea
microscopicd a anumitor tipuri de tesuturi, precum si
dificultatea urmirini evolutiei structurii histologice a
unui tesut de-a lungul unei perioade de timp, in aceastd
lucrare am Incercat gisirea unor noi modalititi de lucru,
rezultate din imbinarea unor tehnici de microscopie
performantd, cu asistarea de citre calculator a
prelucrini si analizei imaginilor obtinute.

MATERIAL S| METODA

Pentru a realiza dezideratele de mai sus era
necesari obrinerea unor imagini microscopice de inaltd
rezolutie, cu un grad ridicat al detalivlui. Alegerea s-a

‘Disciphina  de Marketmg Farmaceutic, Facultatea de Farmacie,
Univer de di $i Farmacie Targu-Mures

Discipline  de  Farmacognozie, Facultatea de
Universitatea de Medicind si Farmacie TArgu-Mures
Adresa de corespondentd: E-mail. msm@umiftgm.ro

Farmacie,

oprit asupra utilizirii unui microscop Nikon, avind
incorporati o minicameri video Sony, de inaltd
rezolutie.

Pentru urmirirea evolutiei in timp a sistemulu
biologic studiat (tulpina de Ruta gravelolens L.) era
necesari fie obtinerea unor secriuni din organisme
vegetale diferite, la intervale regulate de timp (urmirind
astfel evolutia organului studiat, la acelasi nivel al
sectiunii, dar pe plante diferite, ceea ce ar fi dus la
existenta unei marje de eroare), fie obtinerea de sectum
la diferite nivele ale ridicinii (la acelasi organism), rata
de crestere fiind relativ constant, permutindu-ne
estimarea intervalului de timp pentru care am efectuat
studiul (circa 1 an).

Imaginile  microscopice obtinute au fost
inregistrate pe casetd video SVHS, la rezolutie PAL de
768 x 576 pixeli. In figura 1 se pot vedea citeva dintre
imaginile obtinute:
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Figura 1. Sectiuni microscopice falgr NQuwte /di
rédacina de Ruta graveolens L

Pentru prelucrarea imaginilor f\e Zalduldtor/anfos)
erectuate l:ﬂ}""_:[". Ji(' 1mda &,Jli LlAC ; € Casety { f ). -r"\j
aceeasi rezolutie, cu o placd de pre\uézgrd e
semnalului video Targa 2000, cea mw “pesiOnidgiil
dintre cele existente pe piata romaneasca S fiamentul

efectudrii studiului

S-au obtinut astfel imagini microscopice de rezolupe
inaltd, in format digital (JPEG), ce permit aproape orice tip
de prelucrare digitali (mirire de contrast, modificarea
balantei si adincimii culorilor etc.), avind si o ratd optima
de compresie a imaginii, deci un necesar relativ mic de
spatiu de stocare (Figura 2).

Sectiuni microscopice:
Modul de lucru

Realizarea de sectiuni la
diferite intervale de timp
(nivele ale radacinii)

Capturarea Studiul
imaginilor sectiunilor
in format laun

digital cu o microscop

placa Targa NIKON cu
2000 videocamera

i trecerea

pe video

Figura 2. Modul de obtinere a unor sectiuni microscopice
color, din radacina de Ruta graveolens L

M. S. Marusteri, C. Csedé

Pentru a realiza un “film” al evolutiei tesuturilor
studiate, am folosit o tehnologie brevetata de NASA la
inceputul anilor "90, tehnologie ce si-a gisit diverse
aplicatii in domeniul stiintific (de exemplu realizarea,
in 1997, a unui film al exploziilor solare pe ump de un
an).In esentd, metoda consti in obrinerea, la intervale
regulate, a unor imagini de rezolutie ridicati a zone:
studiate. Aceste imagini sunt apoi prelucrate secvential
cu ajutorul computerului, folosind tehnologia numti
“morphing”, calculatorului  sa
“interpoleze” cadrele lipsd, obtinandu-se un film care
ilustreazd evolupia sistemulm biologic studiat de-a
lungul perioadei de timp dorite.

Este evident faptul ci tehnica respectivd nu permite
precizarea exacti a modulul de evolutie a sistemului in
orice moment, meritul el constd insi in faptul ci
permite obtinerea unei “imagini” extrem de veridice a
evolutiel sistemului in perioada studiati. Dorim si
mentionim astfel cd este practic imposibil un asemenea
studiu pe ump indelungat (un an sau mai mult) folosind

care }‘L‘!’Yﬂl[\’

Tehnologia numitd
abilitatea calculatorului de a folosi doui sau mai multe

“morphing” se bazeazi

e la momentelet, t,...,t , pentru a genera

{Aagn rmed re lipsesc. Din prog:

* b\ exact numirul de cadre lipsi pe
\ \ a0 "
culorpi\e va interpola (Figura 3)

Morphing

Interpolarea cadrelor lipsa
de catre calculator -

Figura 3. Prezentarea schematica a tehnicii,morphing”

Trebuie mentionat faptul ci veridicitatea filmul
obtinut este cu atit mai mare cu cat cadrele cheie sunt
luate la intervale de timp mai mici, iar numirul de
“pasi” in care se realizeazi interpolarea este mai mare

In final se obtine un film in formar *.avi sau
‘. mpeg, la viteza de 30 fps (frame-uri pe secundi) si la
rezolutie PAL, film ce poate fi prezentat pe calcul
sau, cu ajutorul placti Targa 2000, poate fi transferat pe
suport video VHS sau S-VHS (Figura 4)

alor
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Figura 4. Captura de ecran cu filmul obtinut

Filmul obtinut, se poate stoca pe suport magp
(DAT, Hard Disk etc) sau optic (CD-ROM
avi sau *.mpg, precum $1 pe caseta vide

in format S-VHS.

REZULTATE $I DISCUTII

Metoda consti in obtinerea, la interfvale fegulrre=
unor imagini de rezolupe ndicatd a gonen stydiay
Aceste imagini sunt apoi prelucrate \séevintial /cf
ajutorul computerului, folosind tehnol\ogia \ourmiti
“morphing”, care permite calcu 1
“interpoleze” cadrele lips3, obtinindu-se 1
ilustreazd evolupia sistemului biologic stu
lungul perioadei de ump dorite.

Desi tehnica respectivi nu permite precizarea
exactd a modulul de evolutie a sistemului in orice
moment, meritul ei constd insd in faptul ci permite
obtinerea unei “imagini” extrem de veridice a evolutiei
sistemului in perioada studiati, practic imposibil de
realizat pe timp Indelungat (un an sau mai mult)
folosind alte tehnici.

Estimdm c3 tehnologia folositd de noi in lucrare isi
poate gisi aplicatii importante in efectuarea unor studii
de histologie vegetald si animali, in studierea evolutiei
unor tumori, in studierea aparipiei unor modificiri
patologice in structura histologici a unor tesuturi
(prelevate, de exemplu, de la culturile agricole afectate
de anumite boli) etc.
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Complicatiile endopielotomiei anterograde

(Studiu pe 303 cazuri)

S. Nedelcu, R. Boja, D. Nicolescu

Endopielotomia anterograda (EPT), tehnicd chirurgicala
minim invaziva descrisa initial de Whitfield in 1983,
reprezintd sectionarea endoscopica a jonctiunii pielo-
ureterale stenozate, in scopul maririi lumenului jonctional si
ameliorarii fluxului urinar. Dupa o experientd de 303 EPT
analizam complicatiile si modul de rezolvare al acestora.
Material si metoda. Intre anii 1987-1998 la Clinica Urologica
Tg-Mures s-au practicat 303 EPT, din care 163 pentru
stenoze congenitale ale jonctiunii pielo-ureterale (JPU), 42
pentru insertii vicioase ale ureterului pe bazinet, 69 pentru
stenoze secundare dupa pielolitotomii i 27 pentru stenoze
secundare dupa pieloplastii. Abordul JPU s-a realizat de
obicei prin calicele postero-mijlociu iar sectionarea s-a
efectuat in cadranul postero-lateral, cu endopielotomul
Storz sau Nicolescu. Dupa verificarea corectitudinii inciziei
s-a inserat un stent ureteral. Un numar de 167 de pacienti
au avut si litiaza renala asociatd care a fost rezolvata
percutanat in aceeasi sedinta inaintea EPT. Rezultate
obtinute. Rata complicatiilor majore a fost de 1,98% (6/303
bolnavi) {hemoragii, hematom perirenal, urosepsis), iar cea
a complicatiilor minore de 37,62% (114/303 bolnavi)
(urinoame retroperitoneale, infectii urinare, simptome
iritative vezicale cauzate de stent, reflux vezico-renal prin
stent, migrarea stentului, etc). Concluzii: 1. EPT este un
procedeu eficient si sigur, cu un numar restréns. de
complicatii majore. 2. Majoritatea complicatiilor dupa EPT
raspund la tratament conservator. 3. Principala cauzd a
hemoragiilor dupd EPT este sectionarea unor vase
aberante care vin in raport cu fata postero-laterala a JPU.
Cuvinte cheie: endopielotomie, complicatii.

Endopyelotomy (EPT) represents an endoscopic incision
of the ureteropelvic junction stenosis in order to relief
the obstruction. The technique was first described by
Whitfield in 1983. We review the complications and their
treatment in our 303 patients who underwent EPT. Mate-
rial and methods. Between 1987-1998, we performed EPT
in 303 patients. Indications were for congenital uretero-
pelvic junction (UPJ) stenosis in 163 patients, high ure-
teral insertion into the renal pelvis in 42 patients, post-
pyelolithotomy stenosis in 69 patients and post-
pyeloplasty stenosis in 27 patients. In most of the pa-
tients the UPJ was approached through a middle calix
and the incision was performed on the posterolateral as-
pect down to the periureteral fat, with the cold knife
(Storz or Nicolescu endopyelotome). After EPT ureteral
stent was inserted antegrade. In the 167 patients with as-
sociated calculi the stones were removed by percutane-
ous technique before the EPT. Results. 6 of the 303 pa-
tients (1,98%) suffered major complications (significant
hemorrhage, perirenal hematoma, urosepsis) and 114/303
patients (37,62%) suffered minor complications (retro-
peritoneal urinoma, urinary infection, irritative bladder
symptoms related to the stent, migration of the stent
and vesico-renal reflux). Conclusions: Endopyelotomy is
a safe and effective procedure with few serious compli-
cations. The most complications after EPT can be man-
aged conservative. The main cause of the bleeding after
EPT is injury of the posterior aberrant vessels in relation-
ships with the UPJ.

Key words: endopyelotomy, complications

Endopielotomia anterogradd (EPT) a fost descrisd
inipal de citre Whitfield in anul 1983." Este o tehnicd
minim agresivi de sectionare endoscopici a jonctiunii
pieloureterale stenozate in scopul miririi lumenului
joncuional si amelioririi fluxului urinar. Abordul renal
endoscopic permite pe lingi EPT si rezolvarea
simultani a litiazei renale.’

EPT a fost rapid adoptati ca o alternativi mai pugin
agresivi §i mai economicoasi decit interventfia
deschis3, avind eficienta apropiati de cea a pieloplastiel
clasice. Poate fi repetati In caz de esec dupi interventia
endoscopici sau dupi pieloplastii nereusite.

Clinica Urologicd Targu-Mures
Adresa pentru corespondents: dr S. Nedelcu, Clinica Urologica,
str. Gh Marinescu nr 1, 4300 Targu-Mures

MATERIAL S| METODA

In perioada 1987-1998, la Clinica de Urologie din
Tg-Mures s-au practicat 303 de EPT. Euologic,
obstructiile jonctiunii pielo-ureterale (JPU) au fost
consecutive unor stenoze congenitale intrinseci
prezente la 163/303 pacienti (53,80%), insertii vicioase
ale ureterului pe bazinet la 42/303 pacienti (13,86%),
stenoze secundare dupi pielolitotomii la 69/303
bolnavi (22,77%), sau dupi pieloplastii 27/303 bolnavi
(8,91%). 15/303 EPT (4,95%) s-au practicat pe rinichi
unici (8 chirurgicali, 5 functionali s1 2 congenitali), iar
18/303 pacienti (5,94%) au fost copii cu virsti cuprinsi
intre 4-16 ani.

Un numir de 167/303 (55,12%) bolnavi au avut si
litiazi renali asociati stenozei JPU, care a fost
rezolvati percutanat in aceeasi sedinti operatorie,
inaintea EPT.
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Complicatii

Din fericire, EPT este foarte bine suportati si cu
putine complicatii serioase.? Evaluirile statistice pe
seria noastrd de 303 EPT arati ci incidenta
complicatiilor majore este de 1,98% (6/303 bolnavi) iar
cea a complicapilor minore de 37,62% (114/303
bolnavi). In cadrul complicatiilor majore am inclus
hemoragiile severe produse prin sectionarea unor vase
aberante, hematomul perirenal, fistula arteriovenoasi
(FAV) si urosepsisul iar In grupa complicatiilor minore
am inclus  urinomul  retroperitoneal, febra,
pneumotoraxul si toate complicatiile legate de stentul
ureteral (fenomene iritative vezicale, reflux vezico-
renal, migrarea, fracturarea, hematuria tranzitorie).

Complicatii majore

Hemoragia severd produsi prin sectionarea unor
vase polare care incruciseazi JPU este cea mai gravi
complicatie a EPT dar din fericire este rard. Pe statistica
noastri am avut 5/303 (1,65%) bolnavi cu singerare
importanti care au necesitat transfuzie.

Incidenta transfuziei dupid EPT, pe stausticile lui
Korth §i Kuenkel (1988), Smith si Badlani (1988),
Clayman si Meretyk (1992) a fost de 8%, 1,6%,9%."&?
In statistica lui Van Cangh (1989) incidenta hemoragiei
severe dupi EPT este de 5,1%.5

Motola si Badlani, pe o cazuistici de 212 EPT, s-au
confruntat cu hemoragii care au necesitat transfuzii la 2
pacienti {1%).1° La ultimele 25 de EPT efectuate de
G.C.Belman, transfuzia a fost necesari doar la un
pacient (4%).*

Conform datelor din literatura de specialitate,
incidenta hemoragiilor severe dupi EPT este cuprinsi
intre 1-9% in comparatie cu statistica proprie evaJuati
la 1,65% (5/303 pacienti) ceea ce inseamni ci ne
incadrim in limite acceptabile.

Hematomul perirenal (HPR). Raportat la
cazuistica noastri de 303 EPT, incidenta HPR a fost de
0,33% (1 pacient). Clinic s-a manifestat cu semne
generale de hemoragie activi, alterarea stirii generale,
sciderea hematocritului, iar examenul ecografic a
precizat localizarea anterioari fatd de rinichi, gradul de
delimitare si aspectul evolutiv al continutului.

Fistula arterio-venoasd (FAV). La 1/303 pacienti
(6,33%) o hemoragie tardivi dupi EPT, cu tablou clinic
de anemie acutd, a fost cauzati cu mare probabilitate de
aparitia unei FAV, iar evolutia rapidi a impus
nefrectomia de urgenti in scop hemostatic.

Urosepsisul, manifestat prin febrd, tahicardie,
hipotensiune arteriald, tahipnee si semne de incircare
pulmonari, este o complicatie rar intilnitd dupd EPT, pe
statistica noastri avind o incidentd de 0,33% (1/303
pacienti).

fn literatura de specialitate, incidenta urosepsisului
este de 2-4% si poate constitui o complicatie redutabili. 3

Complicatii minore

Urninomul.  Extravazarea urimi 1In  spatiul
retroperitoneal dupi incizia profundi a JPU stenozate
este descrisd in seriile altor autori intr-o proportie de
1%.}
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fn seria noastri frecventa urinomului a fost de
numai 0,99% (3/303 pacienti).

Febra. 63/303 (20,7%) pacienti au avut febri peste
38 °C in primele 7 zile postoperator. La 9/303 (2,97 %)
bolnavi la care febra nu a cedat sub tratament cu
cefalosporine, stentul ureteral a fost suprimat prematur,
dupi 2-3 siptimini.

Kuenkel si Kort au relatat stiri febrile la 46% din
pacientii la care au practicat EPT?

Preumotoraxul cu manifestare clinici §i semne
radiologice, I-am inregistrat la 14/303 (4,62%) pacienti.
Evolutia a fost marcati de resorbtia spontani in 4-5 zile
dupi scoaterea tubului de NP.

Refluxul wezico-renal prin stentul wureteral,
manifestat prin suprimarea brusci a mictiunii in
primele 24 ore dupd EPT, aparent firi motiv, a fost
prezent la 12/303 (3,96%) pacienti. Explicatia consti in
refluxul vezico-ureteral de partea rinichiului operat.

Prin montarea unei sonde uretro-vezicale care a
fost mentinutd §i dupi suprimarea tubului de NP,
tratectul de NP s-a Inchis spontan.

Dupi suprimarea sondei uretro-vezicale toti
bolnavii si-au reluat mictiunile spontane.

Fenomene iritative wvezicale, manifestate prin
dureri hipogastrice, dureri la mictiune si polakiurie,
prezente la 19/303 (6,27%) bolnavi, au fost provocate
de capitul distal al stentului ureteral. Tratamentul
anuspastic §1 antialgic a dus la remiterea simptomelor.

Migrarea stentului am intilnit-o la 3/303 (0,99%)
pacienti. La 2 pacienti s-a produs migrarea buclei
proximale in spatiul peripieloureteral prin bresa de
pieloureterotomie, iar la o pacientd stentul s-a eliminat
spontan pe cale uretral, in ziua a 4-a postoperator.

Stenturile au fost repozitionate sub control
fluoroscopic iar evolutia ulterioari a fost buni.

Fracturarea stentului, prezenti la un copil de 4 am,
s-a produs in timpul tentativei de extragere pe cale
cistoscopici, la 6 siptimani dupi EPT.

Stentul fracturat s-a extras prin operatie deschisi.

Hematuria tranzitorie provocatd de stent a fost de
reguli de mici amploare si a cedat spontan sau la
tratament hemostatic.

DISCUTH

fn timpul EPT pot surveni hemoragii severe prin
secrionarea unor vase polare (artere sau vene) care vin
in raport cu fata postero-laterald a JPU.

Diagnosticul vaselor polare este dificil in absenta
exploririi angiografice sau mai recent a ecografiei
ureterale endoluminale’ sau a examenului CT
helicoidal?

Sampaio si Favorito, in urma unor studii
aminuntite pe endomulaje ale sistemului pielocaliceal
preparate prin coroziune dar cu pistrarea raporturilor
arteriale si venoase, au concluzionat ci incizia JPU in
cadranul lateral este cea mai buni cale pentru a evita
sectionarea unui vas polar.?

Incidenta vaselor polare la nivelul JPU este mult
mai mare decit incidenta lezini acestor vase in timpul
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EPT. Van Cangh si colab. au relatat o incidenti de 39%
a vaselor polare la nivelul JPU, in urma exploririlor
angiografice."* Infectiile urinare, edemul, congestia 1
friabilitatea excesivi a mucoasei cdilor excretorii §i a
tesutului renal, situagi intdlnite in unele hidronefroze
asociate cu litiazd, sunt factori de risc pentru
declansarea hemoragiilor dupi EPT.

Referitor la hematomul perirenal, care are o
incidenti foarte mici In cazuistica noastrd (0,33%),
subliniem faptul ci datele furnizate de ex.ecografic
trebuie corelate dinamic cu datele clinice. Caracterul
starionar i lipsa complicatiilor de tip compresiv sau
infectios impun expectativa armatd §1 abrinerea de la
manopere invazive de tipul puncgiei care pot infecta
hematomul.

Frecventa fistulei arterio-venoase (FAV) dupi EPT
este mai mare la bolnavii care au probe de coagulare
alterate, HTA prealabili sau nefroangiosclerozi.
Majoritatea FAV nu au simptomatologie clinici si se
rezolvi spontan, dar existd sitvatii cind pot duce la
alterarea functiei renale, HTA necontrolatd si
hemoragie importanti.

In ecografxa color, FAV se deceleazi cu usurintd
datoriti existentei unui flux vascular cu vitezi tnalti [a
nivelul parenclnmulm renal interesat. Zona patologici
poate fi scoasi In evidentd prin explorarea cu aparatul
setat pentru viteze fnalte. Aceastd tehnici “extrage” din
imagine fluxurile normale si le “pistreazi” doar pecele
patologice, accelerate.

Angiografia cu embolizare = selectivi  este
tratamentul de electie. Daci acest lucru nu este posibil,
atunci  se recomandi rezecpha segmentari a
parenchimului renal unde este localizati FAV.

Daci starea circulatorie este stabili, explorarea
chirurgicali deschisi trebuie evitatd.” Inspectia
intraoperatorie a rinichiului, rareori. permite
identificarea vaselor care singereazi. Interventia este
deseori ineficientd si duce la nefrectomii inuule.

Urosepsisul dupd EPT este rar citat in hteratura de
specialitate. In cazuistica noastrd a fost prezent la 1/303
(0,33%) pacienyi. Urgenta maximi dupd precizarea
diagnosticului o reprezinti menginerea constantelor vitale
ale pacientului. Abordul venos larg, drenajul colectiilor
perirenale, refacerea drenajului urinar, reechilibrarea
hidroelectrolitici, ~ medicaua  tonic-cardiaci i
antibioterapia cu spectru larg reprezinti elementele de
bazi ale tratamentulul. Incidenta urosepsisului poate fi
redusi prin antibioterapie perioperatorie §i tratarea
infectitlor urinare inainte de EPT.

Trecind la discutarea complicapilor minore dupi
EPT, mentionim ci aparitia unui urinom semnificativ
clinic este neobisnuitid cind se realizeazi un drenaj
adecvat al sistemului colector renal. Teoretic, un urinom
voluminos §i persistent poate obstrua ureterul si si
determine in final esecul EPT, situatie cu care nu am
fost confruntati la ce1 3 pacienti cu urinom.

Persistenta febrei care nu rispunde la tratament
antibiotic cu spectru larg trebuie si ridice suspiciunea
unui urinom.

S. Nedelcu, R. Boja, D. Nicolescu

Stirile febrile peste 38°C, prezente la 63/303
{20,7%) pacienti au impus o interpretare clinici critici,
in contextul fiecirui caz. In majoritatea cazurilor,
stirile febrile au fost atribuite obstructiei stentului cu
cheaguri sau cu fragmente de calculi. De obicei, curba
termici s-a normalizat prin forfarea diurezei s
antibioterapie cu spectru larg, administratd parenteral.
Examenul ecografic este obligatoriu pentru a exclude
prezenta revirsatului urohematic perirenal. Daci apare
febra tardiv postoperator, este imperios necesar ca
pacientul si fie reexaminat imediat ecografic iar daci
examenul ecografic este neconcludent, este indicati
urografia. Daci inainte de EPT uroculturile sunt sterile
iar postoperator se realizeazi un bun drenmaj,
complicapile infectioase sunt rare. In opinia noastri,
fixarea sondei uretro-vezicale la pacientii cu reflux
vezico-ureteral prin stentul ureteral, manifestat la 12/
303 (3,96%) din pacienti in primele 24 de ore dupi EPT
a fost in mod evident un element care a dat rezultate
foarte bune.

Majoritatea stenturilor ureterale au inconvenientul
major c¢i provoaci reflux vezico-renal dar nu top
pacientii sunt simptomatici. Deoarece stentul ureteral
este._menpinut numai 4-6 siptimini dupi EPT,
incrustatiile sunt rar intilnite, dar migrarea stentului,
urmati de afectarea drenajului urinar este posibili si
necesitd repozitionare sub control fluoroscopic.

Pe cazuistica noastrd, migrarea stentulur a fost
prezentd la 3/303 (0,99%) pacient, ceea ce este mult
sub incidenta de 14% din cazuistica lui Motola, Badlani
si Smith, publicati in 1993, dupi 212 EPT.*

In cazul hidronefrozelor severe, rinichiul poate
ascensiona  citre cavitatea toracicd iar accesul
percutanat printr-un calice mijlociu sau supenor, in
special daci este efectuat deasupra coastei a XI-a, poate
fi 1a originea unui pneumotorax prin lezarea pleurei.

Totusi, in majoritatea cazurilor, putem aborda
calicele superior cu destuli siguranti fird a produce
pneumotorax.

In statistica lui Meretik incidenta prieumotoraxului
dupid EPT anterogradi este de 4% iar in staustica lui
Kuenkel si Kort pneumotoraxul are o incidenti de 8%.%*

Deci, datele noastre statistice privind incidenta
pneumotoraxului (4,62%) sunt in concordanti cu cele
relatate in statistici importante.

Lezarea pleurei impune montarea unui tub de
nefrostomie mai gros, etans si o perioadi cit mai scurti
de mentinere a nefrostomiei.

CONCLUZII

1. EPT anterogradi este un procedeu eficient si
sigur, cu un numdr restrins de complicatii majore.

2. Majoritatea complicatiilor dup3 EPT rispund
tratamentului conservator.

3. Principala cauzi a hemoragiilor dupi EPT
anterogradi o reprezinti sectionarea unor vase polare
care incruciseazi fata postero-laterali a JPU.
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Eficienta fludarabinei comparata cucea a
chiorambucilului in tratamentul leucemiei
limfocitare cronice

G. Oltean, Smaranda Demian, |. Macarie

Pe un lot de 37 de bolnavi (B/F = 20/17; varsta medie 61
ani) cu leucemie limfocitara cronica a fost studiata
eficienta tratamentului cu clorambucil (23 cazuri) in
comparatie cu tratamentul cu fludarabina (14 cazuri).
Raspunsul terapeutic a fost de 86,95% (52,17% remisiuni
complete) la bolnavii tratati cu clorambucil si de 92,85%
164,28% remisiuni complete) la cei tratati cu fludarabina.
Cazurile evoluand cu L>100000/mm? au o ratd de raspuns
similard la ambele tipuri de tratament, iar cele cu
L<100000/mm*® prezintd un_ rdspuns’ mai- bun  la
tratamentul cu fludarabina. In ambele grupe bolnavii
aflati in stadiile B si C (Binet) au o rata mai scazuta de
remisiuni complete. Timpul mediu pana la progresia bolii
este semnificativ mai lung la bolnavii- tratati cu
fludarabina (10 luni vs 6 luni). Toxicitatea hematologica
este constatatd numai dupd tratamentul cu fludarabind
(57,14% neutropenie; 35.71% trombocitopenie)
Fludarabina este un medicament eficient Tn tratamentul
LLC. La bolnavii netratati rezuitatele sunt similare celor
obtinute cu clorambucil. In  cazurile - refractare,
tratamentul cu fludarabina permite obtinerea de rezultate
superioare, cu prelungirea supravietuirii.
Cuvinte cheie: LLC, fludarabina,
supravietuire.

chlorambucil,

Thirty-seven patients (M/F=20/17, median age 61 years)
with chronic lymphocytic leukemia (CLL) were treated
with chlorambucil (23 cases) and with fludarabine (14
cases) in order to establish the efficacy in terms of re-
sponse rate and survival.

Overall response rate to treatment was 86.95% (with
52.17% complete remission) in patients treated with
chlorambucil, and 92.85% (64.28% complete remission)
in_those treated with fludarabine. The response rate was
similar in both groups for cases with L > 100000/mm°,
but it was better for patients with L < 100000/mm?® treated
with fludarabine. The rate of complete remission was
lower in B and C stages {Binet) in both groups. The me-
dian time to disease progression was longer in cases
treated with fludarabine (10 months vs 6 months). He-
matological toxicity occurred during fludarabine treat-
ment —only (neutropenia 57.17%,; thrombocytopenia
35.71%).

Fludarabine is effective in CLL patients. In untreated
cases the results are similar with fludarabine and witn
chlorambucil treatment. In refractory cases fludarabine
allows reaching higher response rate and survival.

Key words: CLL, fludarabine, chlorambucil, survival.

Leucemia limfocitari cronici (LLC) este una dintre
hemopatiile maligne care desi poate si aibi o evolutie
blindi si prelungiti din punct de vedere clinic, rimine
totusi o boali incurabili. Dintre modalititile
terapeutice aplicate de-a lungul anilor, chlorambucilul
s-a dovedit a fi citostaticul de electie (“gold standard”),
cu cea mai mare eficienti in tratamentul LLC.2*? Existi
ins3 o serie de cazuri in care efectele tratamentului cu
chlorambucil nu sunt cele asteptate sau cazuri in care
boala nu mai rispunde la acest tratament. Pentru aceste
situatii s-a ciutat gisirea de noi scheme terapeutice,
inclusiv recurgerea la polichimioterapie (mai ales de
up CVP: ciclofosfamidi, vincristin, prednison), dar
rezultatele terapeutice nu au fost mult imbunitatite
comparativ. cu cele obtinute prin folosirea
chlorambucilului.*

Clinica Medica!a 1,
Mures
Adresa pentru corespondentd: Prof. dr Gslafteon Oltean - Clinics
Medicald 1, Str Gh Marinescu nr. 50, 4300 Targu-Mures

Universitatea de Medicind si Farmacie Targu-

In ultimul deceniu s-a recurs din ce in ce mai
frecvent la utilizarea fludarabinei, singuri sau asociati
cu alte citostatice, in tratamentul formelor rezistente de
LLC, constatindu-se c¢i prin aceasti modalitate
terapeutici pot fi obpinute rispunsuri terapeutice
superiocare.%! De asemenea, tot mai multe studii 1au in
discutie rolul fludarabinei ca terapie de primi intentie
inLLC?

Studiul nostru si-a propus evaluarea eficientei
terapeutice a fludarabinei comparatuv cu cea a
chlorambucilului la bolnavi cu LLC.

MATERIAL S| METODA

Prezentul studiu a fost efectuat pe un numir de 37
de bolnavi cu LLC diagnosticani §i tratapi in
Compartimentul de Hematologie al Clinicii Medicale 1
din Tg.-Mures. Este un studiu prospectiv desfisurat in
penioada 1997-2001.

Caracteristicile lotului de bolnavi studiat sunt
prezentate in tabelul 1.
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fn tabelul II sunt prezentate modalititile
terapeutice utilizate precum si parametrii care au fost
urmirig pe parcursul acestei cercetiri.

Tabelul I. Lotul de bolnavi studiati

Nr. bolnavi: 37
Sex: BF = 20/17 (R: 1,17)
Varsta medie (limite): 61 ani (48 - 73 ani)

Stadiul bolii:
- stadiul A: 10 (27,02%)
- stadiul B: 21 (56,75%)
- stadiul C: 6 (16,21%)

Tabelul Il. Tratamente aplicate si parametrii studiati

TRATAMENTE APLICATE:
Lotul I: N =23 Chlorambucil 4-8 mg/zi
Lotulll: N=14 Fludarabind 25 mg/m?
i.v., zilele 1-5

PARAMETRII URMARITL:
- raspunsul terapeutic (RC si RP)
- durata RC
- supravietuirea
- efecte secundare si complicatii

REZULTATE

Studiind rata rispunsului terapeutic la lotul tratat
cu chlorambucil comparativ cu cel al bolnavilor tratau
cu fludarabini (Fludara) am gisit o ratd a remisiunilor
complete (RC) mai mare la lotul tratat cu fludarabini
(Tabelul III). Daci insi se analizeazd rispunsul
terapeutic total (RC + RP), acesta nu  diferi
semnificativ intre cele doui modalititi terapeutice
utilizate. Cazurile neresponsive la tratament sunt totusi
mai frecvente la bolnavii care au fost supusi
tratamentului cu chlorambucil comparativ cu cei care
au primit fludarabini ca tratament de primi intentie.

Tabelul Ill. Raspunsul terapeutic in LLC
St A=10 StA=14
Raspuns Chlorambucil St B=11 Fludarabina StB=10
terapeutic {n = 23) StC=2 (n=14) StC= 4
RC 12 52,17% 9 64,28%
RP 8 34,78% 4 28,57%
NR 3 13,04% 1 714%

In funciie de numirul de leucocite cu care sunt
diagnosticati acesti bolnavi, rispunsul terapeutic
cunoaste un comportament diferit (Tabelul IV s1 V).
Astfel, la bolnavii cu LLC avind un numir leucocitar
peste 100 x 10°/ul atar cu tratamentul cu chlorambucil,
cit §i cu fludarabini se obtin rispunsuri terapeutice
mai  slabe decit la bolnavii la care 1in
momentul diagnosticului numirul leucocitar este sub
100 x 10°/uL. La acesti din urmi bolnavi, tratamentul
cu Fludara permite obtinerea de rispuns terapeutic in
toate cazurile.

Tabelul IV. Raspunsul terapeutic Tn LLC {N.r. L > 100 x 10°/ul)

RASPUNS CHLORAMBUCIL  FLUDARABINA
TERAPEUTIC (n=12) {n=8)
RC 5 41,66% 4  50,00%
RP 5 41,66% 3 37,50%
NR 2 16,66% 1 12,50%

Tabelul V. Raspunsul terapeutic in LLC (Nr. L < 100 x 10%ul)

RASPUNS CHLORAMBUCIL  FLUDARABINA
TERAPEUTIC (n=11) (n=6)
RC 7 63,63% 5 8333%
RP 3 27,27% 1 16,16%
NR 1 9,08% e

O situagie similari este giisitd si atunci cind se
analizeazi rispunsul terapeutic in functie de gradul de
infiltrare 2 miduvei osoase cu limfocitele maligne

(Tabelul VI 51 VII).

Tabelul VI. Raspunsul terapeutic in LLC (M.O. cu Ly > 60%)

RASPUNS CHLORAMBUCIL FLUDARABINA
TERAPEUTIC (n=14) (n=9)
RC 6 42,85% 12 6 66,66% 8
RP 6 42,85%  87.50% 2 22,22% 88,88%
NR 2 14,28% 1 11.11%

Tabelul VII. Raspunsul terapeutic in LLC (M.O. cu Ly < 60%)

RASPUNS CHLORAMBUCIL FLUDARABINA
TERAPEUTIC {n=9) in =5)
RC 5 5555% 7 4 B0OO0% 5
RP 2 2222% 7979% 1 20,00% 100%
NR 2 22.22% e
Analizind  eficienta celor doui modalititi

terapeutice la cazurile de LLC refractare la tratament
sau in recidere de boali (Tabelul VIII), am constatat ci
in aceste situatii fludara permite obtinerea de rezultate
terapeutice superioare tratamentului cu chlorambucil.

Tabelul VIIl. Raspunsul terapeutic in LLC refractare/
recadere (N = 13)
RASPUNS CHLORAMBUCIL  FLUDARABINA
TERAPEUTIC {n=5) (n=8)
RC 2 40,00% -] 62,50%
RP 1 20,00% 2 25,00%
NR 2 40,00% 1 12,50%
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In tabelul IX este prezentati supravietuirea
bolnavilor cu LLC in funcpe de conduita terapeutici
aplicatd. Atdt durata medie a RC, cit s1 cea a RP sunt
mai prelungite in cazul tratamentului cu fludarabini.
Toti bolnavii tratati cu fludarabini au supravietuit peste
3 ani de zile (nu este inci evaluati supravietuirea la 5
ani de zile de la inceputul tratamentului).

Tabelul IX. LLC - Raspuns terapeutic si supravietuire

PARAMETRUL CHLORAMBUCIL FLUDARABINA
ANALIZAT (N = 23) (N =14)
Durata medie a RC 6 luni 10 funi
Durata medie a AP S luni 8 luni
Supravietuire la 3 am 17 (73,91%) 14 {100%)
Supravietuire la 5 ant 9{39,13%) neevaluatd
Toxicitate Greturifvarsaturi : Leucopanie: B (57,14%)
7 (30,43%) Tr-penie : 5 {35,71%}
- s.cerebelos: 1 (7,14%)
DISCUTII

Similar altor lucrini publicate in literatura de
specialitate, datele din prezentul nostru studiu
evidentiazi c in tratamentu] initial al LLC fludarabina
este superioari chlorambucilului.’? Rata remisiunilor
complete ca si rata globali a rispunsului terapeutic
(remisiuni complete si partiale), precum si durata
acestul rispuns si a supravietuirii au fost semnificativ
mai bune pentru bolnavit tratati cu fludarabini decit la
cei care au primit chlorambucil. Incercirile rerapeutice
in care fludarabina a fost asociatd cu chlorambucilul au
permis obtinerea de rispunsuri terapeutice similare
celor care au folosit fludarabina ca singurd modalitate
terapeuticd.’’ Toxicitatea a fost insi mai crescuti.

Analizind rispunsul terapeutic in relatie cu/stadiul
bolii, fludarabina se dovedeste a permite obtinerea de
rezultate superioare comparativ cu cele obtinute prin
tratamentul cu chlorambucil, atit la bolnavii cu boald
cu risc scizut (stadiul A), cit si la cei la care LLC
imbraci forma evolutivi cu risc crescut (stadiul C).

Tratamentul cu chlorambucil se bucuri de o
tolerabilitate foarte buni, cu efecte secundare putine,
indeosebi legate de iritapia gastrici. Tratamentul cu
fludarabini este mai frecvent insopit de complicatii
tinind de aplazia medulari postterapeutici. Rar, pot si
apari (asa cum s-a Intdmplat i intr-unul din cazurile
studiate de noi) complicatii neurologice care sunt
deosebit de severe, progresive si ireversibile, cel mai
adesea fatale.

Durata medie a remistunilor de boali cit si cea a
supraviefuirli sunt mai crescute la paciengii tratati cu
fludarabini decit la cei tratan cu chlorambucil*® In
lotul nostru, supravietuirea la 3 ani de zile a fost
inregistratd la tot1 bolnavii tratap cu fludarabini.

Administrarea intravenoasi a terapiel cu
fludarabini nu este, de reguli, la fel de confortabili
precum tratamentul per oral cu chlorambucil. Ea oferd
insi posibilitatea obtinerii unui interval lipsit de
progresia bolii de mai lungi durati, perioadi in care nu
este nevole de aplicarea vreunui tratament specific.’®

G. Oitean, Smaranda Demian, I. Macarie

CONCLUzII

Fludarabina este un medicament eficient in
tratamentul LLC, cu o rati crescuti a rispunsului
terapeutic si cu efecte secundare reduse.

La bolnavii netratati rezultatele sunt similare celor
obtinute cu chlorambucil.

In cazurile refractare sau in recidere, tratamentul
cu fludarabini permite obtinerea de rezultate
superioare, cu prelungirea supravietuirii.

Nu existd in prezent un tratament curativ pentru
LLC. Studierea altor modalititi terapeutice (combinarii
fludara cu antracicline; anticorpi; vaccinuri; terapie
genici) este necesari indeosebi in formele neresponsive
la tratamentul cu chlorambucil.
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Valoarea ultrasonografiei abdominale in diagnosticul
colecistitei acute

Daniela Podeanu', M. Buruian', T. Bara?, F. Butilca?, C. Borz?, |. Macavei®

Explorarea veziculei $i a cailor biliare face parte din
investigatiile de urgenta in cazul suspiciunii colecistitei
acute. Ecografia reprezintd examinarea imagisticd de

prima intentie si ramane frecvent singura realizata.
Autorii  au constatat cad US este indispensabita
diagnosticului  corect  al  colecistitei ' acute = si

complicatiilor acesteia.
Cuvinte cheie: colecistita acutd, ultrasonografie, diag-
nostic.

Gall bladder and bile ducts examination it is one of the
emergency investigations in patients with clinical suspi-
cion of acute cholecystitis. US represents the first choice
imaging method and remains frecquently the single one
performed. The authors observed that US is indispens-
able for a correct diagnosis of acute cholecystitis and
also of theirs complications.

Key words: acute cholecystitis, ultrasonography, diagno-
sis.

Ecograﬁa este investigalia imagistici de bazi
deoarece prezinti avantaje multiple fiind rapidi,
neinvazivi si ieftini’. Durerea abdominali colicativi
din hipocondrul drept pune problema diagnosticului
diferential intr-un numir mare de cazur.

MATERIAL $1 METODA

S-a luat in studiuv un numir de 182 pacienti
examinati in serviciul de urgenti al Clinicilor de
Chirurgie I si III in perioada august 1999 — august 2000
pe baza diagnosticului de suspiciune de colecistitd acutd
si de abdomen acut chirurgical. Dintre acesti pacienti
115 au fost femei 1 67 birbati cu limitele de virsti intre
28-72 ani. In toate aceste cazuri s-au constatat semne
US de colecistitd acuti. S-a utilizat un ecograf Hitachi
cu transductor convex de 3,5 MHz. §-a examinat in
modul B si Doppler (duplex si color). .

Diagnosticul US de colecistitd acuti s-a sprijinit pe
evidentierea urmitoarelor semne:

'Disciplina de Radiologie, Universitatea de Medicind si Farmacie
TArgu-Mures

Clinica Chirurgie I, Universitates de Medicind 3i Farmacie Térgu-
Mures

3Discipline de Fiziop logie. Universi de Medicind  si
Farmacie Tdrgu-Mures
Adresa de corespondentd. Daniela Podeanu, Disciplina de

Radiologie. Universitatea de Medicind si Farmacie Targu-Mures,
str Gh. Marinescu 38, 4.300 Targu-Mures

- semnul Murphy US pozitiv - ingrosarea peretelui
veziculei biliare la peste 3 mm, eventual cu aspect de
»dublu contur” - distensie veziculari ce depigeste 40
mm in diametrul transversal - vizualizarea calculilor
intraveziculari (cu exceptia cazurilor de colecistiti
alitiazicd) - sludge intravezicular - microbule de gaz
endoluminale sau in peretii veziculari (semn de
colecistitd emfizematoasi) - colectii fluide pericolecistic

(abces).

REZULTATE Sl DISCUTII

Din numirul total de pacienti examinati ecografic
s-a constat afectarea preponderenti a sexului feminin
care a reprezentat un procent de 63,18% fatd de birbapi
- 36,81% (Figura 1):

8 birbati
36,81%

8 femei
63,18%

Figura 1. Diagrama repartiliei pe sexe a cazurilor de

colecistitd acuta.
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Diagnosticul de colec
asociatia semnelor clinice si US. Repartitia pe cazuri a
criteriilor US de diagnostic este ilustrati in tabelul I

Tabelul I. Criterii US de diagnostic a colecistitei acute

Semne clinice . %
Semnul Murphy 75,82%
Iingrosarea peretelui vezicular 99,45%
Distensie veziculara>40 mm in diametrul 99,45%
transversal

Litiaza veziculara 97,80%
Lipsa calculilor intraveziculari 1,64%
Sludge 99,45%
Semne US de colecistita emfizematoasa 1.09%
Semne US de colecistitd gangrenoasa 6,04%

Semnul Murphy US a fost prezent in 75,82% din
cazurile examinate. Evaluarea acestui semn este deseori
dificild deoarece pacientul se afli sub efectul sedativelor
sau nu re

Distensia colecistului pani la aspectul de hidrops si
calculi intraveziculari (in majoritatea cazurilor
multipli) si calcul inclavat infundibular s-a constatat in
cele mai multe cazuri. In 3 ( 1,64% 11 b7 e
precizat US diagnosticul de colecistiti acyef aindakzica
(F 2), doui cazuri fiind secundare ughr inter 4
chirurgicale majore (cord).

cac [IOHLA?A

COLECISTITA AC. ALITIAZICA -HIDROPS

Figura 2. Colecistita
ingrosati si dedublati,

acuta alitiazica

sludge

hidrops, pereti

Ihpcrcmm peretelui veziculei biliare poate fi
evidentiata prin detectarea prezentei unui flux sanguin
arterial cu rezistenta joasa intramural la examinarea US
Doppler»duple\ Sensibilitate i acuratetea US color si
power Doppler in dngnosucul colecistitei acute este
semnificativ crescuti fati de examinarea in modul B 7,
Aceste doud tehnici US ajuti examenului bidimensional
pentru diferentierea cazurilor de colecistiti acuti si
cronica.

Semnele US de colecistiti acuti emfizematoasi au
fost decelate in cazul a doi pacienti vrstnici (56 si 70
de ani), din care unul diabetic (Figura 3)

istitd acuta se bazeaza pe

Macavei

u. o
CHIRURCIE | ¥G WUy

Figura 3. Colecistita emfizematoasa: litiaza veziculara,
microbule gazoase endoluminal si intramural

Este necesari precizarea rapidd a diagnosticului
US deoarece perforatia veziculei biliare este o
complicatie frecventi.
Datele d in literaturi arati o incidenti de 13-40% a
lilor veziculari in cavitatea abdominali
e upturii veziculei biliare in tmpul
l;\p.xrosmpx;e’ In general, colectiile
sriveculare secundare perforatiei colecistului
z1§ular) sau/si coleperitoneu se constati in
zurile de colecistitd acutd gangrenoasi
Este necesari detectarea acestora
pjine interventie chjrurgc;‘xli de Urgcnli
n fluide trebuie deosebite de asciti sau de
Am evidentiat prezenta
g5¢JOr intramurale sau/si abces pericolecistic
. 1€azuri de colecisticd gangrenoasi (6,04%) si
in '4_din aceste cazuri (2,19%) s-a wvizualizat si
:\f..} eritoneu (Figurile 4, 5, 6). Varsta acestor pacienti a
fost cuprinsi intre 53 si 72 ani

ul vezicular.
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LiTIAZICa

COLECISTIVA AC . GANGRENORSH
COLEPCRT TOMNEY

Figura 4. Colecistita acutd gangrenoasa: hidrops, sludge,
pereti ingrosati cu microabcese, calcul infundibular,
coleperitoneu



Valoarea ultrasonografiei abdominale in diagnosticul colecistitei acute 443

2H-MAY-08 BGE
v

Fmoas : Rz
AR S8 I

) I 1PC G444
SCC
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Figura 6. Colecistita gangrenoasa: abces VL

valoarea examinirn US
postcolecistectomie ce poate indica un abces subfrenic
(3 cazun - 1 (a-l"n)
dupi o coleci

(Figura 7)

Trebuie recunoscuta

sau prezenta unui coleperitoneu
ctomie laparoscopicd (un caz - 0,54%),

a8 - aua -8 r Ll
11 .91 m m.'.t_“l !—*1"
o1s

-2 e

ABCES SURFRENIC DR

=
CL. CMIRURGIE | TO. MUmES

Figura 7. Colecistectomie. Abces subfrenic drept

daci este

scintigrafia  hepatobiliari prezinti o
"UPC"IHJ:'J fati de US in diagnosticul
. Ald autori au ardtat ci HASTE MRI
are o acuratete crescutd in diagnosticul colecistite:
acute, 1ar alti cercetitori au constatat ca MR are o
sensibilitate mai mare decat US si ar putea deveni
metodd imagisticd de prima intentie®®

Un studiu recent a demonstrat ci,
curatete

cO stiter acute

CONCLUZII
Ecografia este principala investigatie imagistici de
urgenta in stabilirea diagnosticului de colecistitd acutd

si pentru excluderea rapidi a patologiei veziculare
cazul pacientilor care
localizate in cadranul abdominal
US furnizeazi
evaluarea biliare, a ficatului, p.ln{l'c‘l\U]UZ s1
celorlalte abdominale de
identificd cauze extrabiliare ale colicii abdominale
Este de mare utilitate pentru
postoperatorie a pacientilor.

prezinti dureri colicative

perior drept
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Infectia cu Helicobacter pylori si ciroza hepatica.
Fictiune sau realitate?

Diana Pop Petre, A. Nagy, Terezia Craciun Muresan, G. Fodor, |. Tilea, A. Alecu

Rolul etiopatogenetic a! infectiei cu Helicobacter pylori
in boala hepatica cronica este controversat. La pacientii
cirotici, riscul aparitiei ulcerului gastric si duodenal este
mult mai mare decat la martori, dar ramane incert daca
acest risc se datoreaza cirozei hepatice sau altor factori.
Scopul cercetirii noastre a fost studiul unei posibile
relatii  Tntre infectia cu Helicobacter pylori si ciroza
hepaticad. Metoda utilizatd pentru diagnosticul infectiei
cu Helicobacter pylori a fost metoda latex-aglutinarii iar
calculul  statistic s-a efectuat utilizdnd  metoda %
Rezultatele studiului releva o asociere semnificativa intre
ciroza hepatica si infectia cu Helicobacter pylori, aceasta
constituind un factor de risc pentru aparitia ulcerului la
acesti pacienti.

Cuvinte cheie: Helicobacter pylori, ciroza hepatica, ulcer

The etiopatogenetic role of Helicobacter pylori infection
in liver disease is controversial. In cirrhotic patients the
risk of gastric and duodenal ulcer is much higher, but it
is uncertain if this risk is due to liver cirrhosis or other
factors. The aim of our research was the study of a pos-
sible relation between Helicobacter pylori infection and
liver cirrhosis. The method we used for the diagnosis of
Helicobacter pylori infection was the latex-agglutination
and the statistics were made using Y’ method. The re-
sults of the study show a significant association be-
tween liver cirrhosis and Helicobacter pylori infection,
this being a risk factor for uicer in these patients.

Key words: Helicobacter pylori, liver cirrhosis, ulcer

A

In ultimi ani au fost studiate manifestirile
extragastrice asociate infectiei cu Helicobacter pylori,
printre care si afectiunile hepatice, in mod deosebit
ciroza hepatici. Aceste studii  spnjini ipoteza
frecventei mai mari a ulcerului la cirouci decit la
sinitosi, dar rimine incert daci acest risc se datoreazi
cirozei hepatice sau altor factori.! Lucrarea si propune
studiul prevalentei infectiei cu Helicobacter pylori la
pacientii cu cirozi hepaticd, aceasta constituind un
factor de risc pentru aparitia mai frecventi a ulcerului
la acesti pacienti.

MATERIAL S| METODA

Cercetarea a fost efectuati pe un lot de 263 de
pacienti suferind de cirozd hepatici, internan la Clinica
Medicali Nr.2 Tirgu-Mures in perioada tanuarie 1998 -
decembrie 2000, din care la 177 s-a determinat
seropozitivitatea pentru Helicobacter pylori. Metoda
utilizati a fost metoda Latex-aglutinirii, pentru
determinarea rapidi a  anticorpilor serici anu-

ainicn Medicald 1!, Universitatea de Medicind i Farmacie Targu-
ures,

Adresa de corespondentd: Diana Pop Petre, Clinica Medicals II, str
Gh.Marinescu 50, 4300 Targu-Mures

Helicobacter pylori, cu kituni pyloriset-Dry produse de
citre firma Orion-Diagnostica din Finlanda (150 9001).
Calculul statistic s-a efectuat prin metoda x2

REZULTATE

Din totalul de 6805 bolnavi internapi in cet 3 ani,
263 (3,86%) au prezentat cirozd hepatici diagnosticatd
pe baza criteriilor clinice, biochimice s
ultrasonografice st 222 (3,01%) au prezentat ulcer
diagnosticat pe baza critenilor clinice, radiologice si
endoscopice. Din cei 263 de pacienti cu cirozd hepatici
77 (29,27%) au prezentat §i ulcer. 1n lotul martor (6532
pacienti) prevalenta ulcerului a fost de 2,21% (145 de
pacienti). Seropozitivitatea pentru Helicobacter pyon
s-a determinat la 177 (67,30%) pacienti cu cirozi
hepatici, 127 (71,75%) fiind Helicobacter pylori
pozitivi, din care 57 (44,88%) si cu ulcer si 50
(28,24%) pacienti fiind Helicobacter pylori negativi,
din care doar 7 (14,0%) aveau si ulcer. Rezultatele
cercetdrilor noastre relevi o prevalenti a ulcerului de
13 ori mai mare la pacientii cu cirozi hepaticid decir la
martori si o asociere semnificativi intre ciroza hepatici,
infectia cu Helicobacter pylori si prezenta ulcerului
(p<0.001).
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DISCUTII

Infectia cu Helicobacter pylori este considerati in
prezent unul dintre factorii etiologici ai ulcerului
gastric si duodenal.! Rolul etiopatogenetic al
Helicobacter pylori a fost studiat §i in cancerul gastric,
gastrita cronici, boala de reflux gastro-esofagian §i
dispepsia functionali, dar mai putin in afectiunile
extragastrice, printre care §i ciroza  hepatici*
Rispunsul imunologic al gazdei impotriva infectiei cu
Helicobacter pylort  este considerat in prezent
responsabil de aparitia leziunilor mucoasei gastrice si
duodenale, in special prin eliberarea masivi de citokine
si prin autoanticorpi impotriva H*/K*- ATP-azei din
celulele gastrice.

Rezultatele cercetinlor comunicate pini in
prezent in literatura de specialitate asupra rolului
infectiei cu Helicobacter pylon in ciroza hepaticid sunt
controversate. Se stie ci riscul aparitiei ulcerului este
mai mare la cirotici decit la martori, dar nu se stie daci
acest risc se datoreazi bolii hepatice sau altor factor,
dintre care infectia cu Helicobacter pylori.? Astfel, unii
autori au gisit o prevalenti a infectiei cu Helicobacter
pylori de 76,5% la cirotici fati de lotul martor, din care
27% aveau si ulcer, o prevalenti de 76,2% din care
48,2% aveau si ulcer, altii o prevalenti de 48,9%, din
care doar 10,5% aveau si ulcer.t’4?

Rezultatele cercetini noastre relevi o prevalenti a
ulcerului la pacientii cu cirozi hepatici de 29,27%,
mai mare decit la lotul martor (2,21%). in ceea ce
priveste prevalenta infectiei cu Helicobacter pylori la
pacientii cu cirozi hepatici, ea este de 71,75% din care
44,88% au prezentat §i ulcer. Astfel, acest studiu
confirmi prevalenta crescuti a ulcerului la cirotici fati
de martori si riscul crescut pentru ulcer la pacientii cu
cirozd hepatici Helicobacter pylon pozitiv. Importanta
acestei legituni rezidd in posibilitatea unei intervenni
terapeutice eficace pentru eradicarea infectiei cu
Helicobacter pylori la pacientii cu cirozi hepatici, cu
sciderea importanti a numirului de recidive ale
ulcerului §i de aparitie a complicatiilor sale grave
(hemoragie digestivi superioari).

CONCLUZI

1. Pacienti cu cirozi hepatici prezinti o
prevalentd a ulcerului de 13 ori mai mare decit la
martori.

2. Riscul pentru ulcer la pacientii cirotici
Helicobacter pylori pozitiv este ndicat.

3. Rolul bacteriei in aceasti afectiune rimine
neclar i un subiect de cercetare pentru viitor.
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Corticoterapia inhalatorie in astmul bronsic persistent
fa copil

Maria Tarczali

Corticoterapia inhalatorie este indicatd in formeie de
astm bronsic persistent usor, moderat si sever.
Numeroase studii clinice au relevat beneficiile aduse de
acest tratament asupra manifestarilor clinice i alterarilor
functionale respiratorii la pacientii cu astm bronsic.

In studiul nostru am urmarit eficienta budesonidului la
23 de bolnavi cu astm bronsic persistent, cu varsta
cuprinsa intre 6 si 16 ani, dispensarizati la nivel de Spital
Municipal Tg-Secuiesc in perioada 1996-1999. Schema
terapeuticd propusa a fost budesonid 100-200 mcg/zi (AB
usor persistent), 200-400 mcg (AB moderat persistent) si
400-600 mcg ( AB forma severa).

Pe tot parcursul perioadei de tratament timp de 1 an
bolnavii au fost urmariti pe baza de fise de monitorizare
clinicd si peakflow-metrie la domiciliu. Lunar s-au
efectuat spiroscopie si bilantul manifestarilor clinice.
Evolutia cazurilor luate in observatie a relevat faptul ca
in urma tratamentului cu budesonid s-au redus frecventa
si severitatea exacerbarilor. Dupad 6 saptamani se pro-
duce ameliorarea evidentd a simptomelor diurne si noc-
turne, iar dupad 3 luni este revelatoare si ameliorarea
valorilor PEF si VEMS.

Am observat o corelatie strdnsd in ce priveste
ameliorarea simptomelor sub corticoterapie si vechimea
astmului. Din fotul de 23 de bolnavi 7 prezintd astm
bronsic de peste 5 ani. In aceste cazuri ameliorarea
clinica initiald a fost urmata de resutd intr-un interval de
mai putin de 6 luni. Acest fapt atrage atentia asupra

importantei corticoterapiei inhalatorie intr-un stadiu
relativ precoce al astmului Tn vederea prevenirii
cronicizarii procesului inflamator bronsic.

Cuvinte cheie: astm bronsic, copil, corticoterapie

Inhaled corticostercids are indicated for subjects having
mild, moderate and severe persistent bronchial asthma.
Many clinical studies emphasised the benefits brought
by this treatment upon the clinical manifestations and
the alternations of pulmonary functions in patients with
bronchial asthma. In our study we followed the efficacy
of budesonide in 23, 6-16 years old children with persis-
tent bronchial asthma.

During a one year treatment period the patients were
controlled on the basis of clinical symptom-record-cards
and with the help of peakflow-measuring at home.
Spiroscopy and summing up clinical simptoms were
done monthly.

The evolution of the subject-group pointed out: after
treatment with budesonide the frequency and severity of
exacerbations were considerably reduced.

After 6 weeks daytime and nighttime symptoms were im-
proved and after 3 months it was revealing that PEF and
FEV1 were also improved. Ne noticed a strong correlation
regarding the improvement of symptoms with
corticoterapy and the duration of asthma. From the 23
children 7 have had bronchial asthma for 5 years. In
these cases the initial clinical improvement was folowed
by relapsus in a less than 6 months period. This fact
draws the attention on the importance of early interven-
tion with inhaled corticosteroids which can prevent the
cronicity and the inflammatory process of bronchial
asthma.

Key words: asthma, child, corticosteroid therapy

Numeroase studii au relevat rolul benefic al
corticoterapiel inhalatorii asupra manifestirilor clinice
st a alteririlor functionale prezente la pacientii cu astm
brongic.!#¢/

Corticoizii inhalator1 sunt astizi considerati ca
medicapie de “primi linie” pentru diminuarea inflamatiei
bronsice consttuind un tratament eficace si sigur in astmul
persistent cronic.*!

Corticosteroizii  se adreseazi mecanismului
patogenic esential si anume inflamatia precum si

Spitalul Municipal Tg-Secuiesc
Adresa de corespondentd: Dr Tarczali Maria, 4050 Targu-Secuiesc,
Str.1 Decembrie 1918 nr.40.BI 40Sc.C Ap 7.

bronsici,
9.15,19

consecintelor  acesteia-hiperreactivitatea
responsabili de simptomele astmatice cronice.
Administrati pe cale inhalatorie corticosteroizii
reprezinti tratamentul cardinal pe termen lung al
astmului bronsic persistent reusind de cele mai multe
ori si realizeze controlul simptomelor.*** Pentru astm
aceasti terapie este ideald datoritid posibilititii adaptirii
dozelor la gradul de severitate, precum si datoriti
putinelor efecte adverse.*+¥2

Tehnica inhalatorie este diferitd in functie de virsti
st posibilititile de educare a bolnavului. Budesonidul se
administreazi in doui prize, sub formi de MDI, pe
spacer sau turbohaler.*4
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MATERIAL $i METODA
Din 81 bolnavi dispensarizati cu diagnosticul de
astm brongic la nivel de Spital Orisenesc Tg-Secuiesc,
am selectionat 23 de bolnavi cu limita de virst 6-16
ani, aflati in evidenti pentru astm bronsic stadiile I, III.
s1IV. de seventate.
Criteriile de selectare ale bolnavilor au fost:
1. diagnosticul confirmat de AB persistent usor,
moderat si sever,
2. si colaboreze la explorarea functionali
respiratorie, respectiv la determiniri a debitului
expirator maxim de varf,
3. si fie posibili urmirirea clinici pe bazi de fisi
de monitorizare la domiciliu,
4. virsta copilului s permiti o dispensarizare mai
lung de timp, cel putin 2 ani.
La initierea tratamentului bolnavii s1 parinpi acestora
au fost instruifi asupra importantel tratamentului cu
corticoizi inhalatori, fiecare copil insusind tehnica propusi
pentru dozajul medicamentului.
Schema terapeuticd propusd a fost:»
1.Astm usor persistent:
- sub 7 ani: Budesonid 2X50ug/zi pe spacer
- peste 7 ani: budesonid 2X100 pg/zi

2.Astm moderat persistent
-sub 7 ani: Budesonid 2X100 pg/zi pe spacer
-peste 7 ani: budesonid 2X200 pg/zi

3.Astm bronsic sever:
-peste 7 ani: Budesonid:2X300 pg/zi

Bolnavii inclusi in studiu au primit cite un
chestionar in care s-au notat zilnic simptomele (tuse,
dispnee, wheezing), toleranta la efort respectiv nevoia
de bronhodilatatoare p2-adrenergice inhalative. ‘Acest
jurnal a fost condus nainte de initierea tratamentului
timp de 3 luni (perioada I de urmirire), apoi in mod
continuu in primele 3 luni de tratament (pericada a II-a
de urmirire) si cite doui siptimini Tnainte de fiecare
control trimestrial. Cu ocazia controlului s-a notat
scorul simptomelor diurne §i nocturne, toleranta la
efort, nevoia de bronhodilatatoare, numirul
exacerbirilor si gravitatea acestora.

Evaluare functionali s-a efectuat prin metoda
pneumotahograf;ca, respectiv misurarea volumului
expirator maxim intr-o secundi (VEMS), a debitului
maxim de varf la 50% din capacitatea vitali (MEF50) si
a indicelui Tiffencau; cu ajutorul peakflow-metrului
determinind fluxul expirator maxim de virf (PEF) si
variabilitatea bicotidiani a acestuia. Jurnalul a fost
cuprins in evaluare statistici in cazul in care a fost
condus cel putin in primele 6 siptimini, inainte si dupi
initierea corticoterapiel, apoi cite doud siptimini
inainte de control trimestrial.

Evaluarea  eficientei
budesonid s-a efectuat dupi

1. scorul de gravitate a simptomelor diurne i
nocturne comparativ in cele doud perioade de urmirire,

2. numirul §1 gravitatea excerbirilor intr-un
interval de 6 luni,

3. bilanpul clinic §1 functional dupi 1 an de la
inceperea tratamentulul.

tratamentului cu
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REZULTATE $I DISCUTI!
Numirul total bolnavi in lotul de studiu a fost 23,
dintre care 7 fete i 16 biieti, cu limitd de virsti 6-16

ani (Tabelul I).

Tabelul 1. Structura lotului de bolnavi supus
corticoterapiei inhalatorie
as\t/:'lcur;:.lr?(?ni) <2ani 2-3ani 3-5ani >5ani
Fete 3 1 1 2
Baieti 6 3 2 5
Total 9 4 3 7

Pentru aprecierea siptomatologiei in timpul zilei
am calculat scorul simptomelor diurne: O=absenta
simptomelor, 1=simptome usoare, care apar pentru
perioade relativ scurte, 2=simptome moderate, care
persisti perioade scurte, 3=simptome frecvente,
tulburarea usoari a acuvitdpii zilnice, 4=simptome
grave care afecteazi evident activitatea zilnici.

Bilantul clinic efectuat la 3 lum de la inceperea
tratamentului arati o diferentd semnificativi a ce priveste
frecventa si gravitatea simptomelor (Tabelul II).

Tabelul Il. Scorul simptomelor descrise de bolnavi

Simptome = Medie-scorla Medie-scor Diferenta
initierea trat. dupi 3luni  de scor (%)
Diurne 2,13 1,00 47,60
Nocturne 2,65 0.78 30,00
Dispnee 1,56 0,17 10,89
Tuse 1,47 0,61 40,81
Activ.fizica 1,21 0,26 21,48

La-inceperea tratamentului corticoid inhalator 2
bolnavi prezinti simptome usoare, 10 simptome
moderate, 9 simptome frecvente cu afectarea usoari a
activitdtii zilnice si 2 bolnavi se afli cu simptome
evidente, permanente.

La 3 luni de la Inceperea tratamentului 6 bolnavi
devin complet asimptomatici, 11 prezinti simptome
usoare i 6 bolnavi simptome moderate (Figura 1).

12 4

10

Nr. cazuri

B Perioadal B Pericadall

Figura 1. Scorul simptomelor diurne



448

Aprecierea simptomelor nocturne notate in jurnal
s-a ficut in felul urmitor: O=simptome nocturne
absente, 1=simptome care apar dimineata la trezire,
simtomele in sine nu produc trezirea, 2=simtome
nocturne sau simtome care produc trezirea devreme,3=
trezin nocturne cel putin de 2 ori, simptome frecvente
dimineata, 4=simptome grave, care afecteazi somnul.

fn urma tratamentului cu budesonid am constatat
urmitoarele schimbiri: la inceputul tratamentului
simptomele respiratorii nocturne sunt considerate
usoare numai la 9 bolnavi (39,13%) (Figura 2). Dupi
3 luni de tratament simptomele nocturne se amelioreaz3
progresiv astfel incit 8 bolnavi devin asimptomatici in
ce priveste simptomatologia nocturni a astmului §i 11
au numai simptome usoare (82,6%). Bolnavii cu
simptomatologie nocturni evidenti (14 cazuri) prezinti
o ameliorare clinici semnificativi.

12
10
5
N 8
v 6
z 4
2
0
0 1 2 3 4
BPericada | @ Perioada ll
Figura 2. Scorul simptomelor nocturne
Bolnavii urmirii  si-au notat  in foile’ de

monitorizare personali scorul pentru fiecare simptom
aparte astfel: tusea, dispneea, wheezing-ul si nevoia de
bronhodilatatoare (Tabelul III, Figura 3). Se poate
observa ci s-a redus atdt numirul wotal al crizelor de la
171 (perioada I) la 61 de crize (perioada II) cat'si
gravitatea acestora. Crizele severe care au necesitat
internare in spital s-au redus de la 32 crize la 4 crize
(Figura 4).

Tabelul Ill. Monitorizarea simptomatologiei pe perioadele
urmarite
Simptom Media zile/pacient/lund P
inainte Dupa 3 funi (Student)
da trat de trat.
Dispnee 10,21 8,17 0,006
Wheezing 7.86 4,69 0.006
Tuse 13.30 7.56 0.001
Nevoia de
bronhodilatatoare 15,47 643 <0.001
100 81
80 -
60 1
40 4

20
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B Ugoare B Medit W Severe

Figura 3. Gravitatea crizelor sub corticoterapie

Maria Tarczali
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Figura 4. Monitorizarea simptomatologiei

Dupi 3 luni de tratament am trecut la dozele
progresiv scizinde de budesonid, astfel incit dupi 6
luni s-a sistat corticoterapia la 13 bolnavi, s-a continuat
tratamentul cu doze mici ( 2X100ug , 2X50ug) de
budesonid la 3 bolnavi. La 7 bolnavi insi dupi sciderea
dozei de budesonid au reapirut tusea si au produs crize
de astm pentru care s-au necesitat internin in spital. in
aceste cazuri am crescut dozele din nou pini la 400-
600 pg/zi §i am asociat singulair timp de 3 luni. Prin
aceastd asociere s-a putut realiza controlul astmului si
in aceste cazuri.

CONCLUZIl

Tratamentul de fond al astmului bronsic conform
consensului de la Bethesda-1992 revizuit anual- se
realizeazd in trepte, in functie de gradul de severitate al
astmului. Procesul inflamator cronic de la nivelul
peretelui  bronsic reprezinti elementul central
morfopatologic al astmului si in acelasi timp substratul
consecintelor clinice §i functionale ce caracterizeazi
aceasti boali.!

Drept consecinti tratamentul antiinflamator este
unul patogenic 51 detine rolul dominant in tratamentul
farmacologic ce vizeazi controlul bolii astmatice.™

Administrarea medicamentelor pe cale inhalatorie
este justificati in primul rind prn faptul i
medicamentul ajunge direct in ciile respiratoni
actionind mult mai rapid decit pe cale generali.®®

La bolnavii care nu s-au dovedit compleanti la
utilizarea dispozitivului inhalator cu dozator sau
folosirea recipientului suplimentar nu a fost posibili (6
cazuri) am utilizat cu succes Budesonid sub formi de
turbohaler.

Sub corticoterapie cel mai rapid regreseazd
simptomele clinice, chiar in primele 6 siptimini de la
initerea tratamentului, apoi se amelioreazi functia
respiratorie; cel mai tirziu se constatdi sciderea
hiperreactivitigii bronsice. In cazurile de astm bronsic
sever dupi o ameliorare tranzitorie s-a constatat o
recidere, necesitind cresterea dozelor de corticoid si
asocierea singulairului in tratament. [nflamatia brongici
in cazurile mai vechi de 3 ani impune un tratament
antiinflamator de ani de zile.'"



Corticoterapia inhalatorie in astmul bronsgic persistent la copil

Se observi ci s-a redus numirul total al crizelor de
la 171 la 61 de crize iar crizele severe care au necesitat
internare in spital s-au redus dela 32 la 4 crize.

Am observat o corelapie strinsi in ce priveste
ameliorarea simptomelor sub corticoterapie inhalatorie
si vechimea astmului. Din lotul de 23 copii 7 copii
prezinti astm bronsic de peste 5 ani, tratat numai cu
bronhodilatatori in caz de exacerbiri. In aceste cazuri
ameliorarea clinici initiali a fost urmati de reguri intr-
un interval de mai putin de 6 luni. Acest fapt atrage
atenhia asupra importantei corticoterapiei inhalatorie
indicati intr-un stadiu relativ precoce al astmului in
vederea prevenirii cronicizirii a procesului inflamator
brongic.”

Bilantul efectuat la 1 an de le inceperea
corticoterapiel aratd ci: majoritatea cazurilor s-a trecut
la o treaptd inferioari de severitate, mentinindu-se un
tratament cu o medicatie minimd sau sistarea
corticoterapiei. In7 cazuri s-a produs recidere odati
cu sciderea dozei la budesonid, motiv pentru care am
trecut din nou la treapta initiali, dupi excluderea altor
motive de esec terapeutic (tehnici gresitd, complianti
necorespunzitoare, evitarea factorilor trigger). Dupi un
an de tratament 18 copii sunt Incadragi in treptele T 5111
si numal 5 cazuri in treapta III. Formele de astm
persistent sunt controlate eficient prin tratament de
lungi duratd cu corticoizi inhalatori, care stipinesc
inflamagia.
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Importanta examenului imunomicroscopic
in diagnosticul si aprecierea extinderii

leziunilor melanice

M.L. Turcu', Emoke Horvath ', |. Simu?

Se prezintd cazul unui melanom cutanat al regiunii
scapulare drepte, asociat cu un nodul metastatic in
tesutul celular subcutanat invecinat. Caracterul acromic
al metastazei a permis diagnosticul numai in conditiile
aplicarii tehnicii imunomicroscopice care a demonstrat
prezenta antigenelor S-100 si HMB- 45.

Cuvinte cheie: melanom, diagnostic imunomicroscopic

In the case of a skin melanoma of the right scapulary
area with nodular dissemination in the neighbouring
subcutaneous tissue the melanic character of the achro-
mic metastasis was not by imunnomicroscopic examina-
tion (S-100 and HMB -45 antigens), emphasing the im-
portance of this examination.

Key words: melanoma, imunomicroscopic diagnosis

Aforismul lui Ackerman' ¢i anatomo-patologul
trebuie si se gindeasci totdeauna la posibilitatea
existentei unui melanom in fata unei leziuni maligne cu
aspect microscopic neobisnuit subliniazd dificultitile
apirute uneori in recunoasterea naturii unei forme
acrome de astfel de tumor.

Aceste dificultiti sunt de cele mai multe ori
solutionate  astizi prin aplicarea de tehnici
imunomicroscopice, prin punerea in evidenti a unor
structurl caracteristice celulelor melanice, in special
antigenele HMB-45 51 S-100. Investigarea in ultimul
tmp §i a altor structuri caracteristice celulelor melanice,
cum ar fi antigenele T 311 (tirozinaza), A-103 (Mart-1/
Melan A) sau D5 (factorul de transcriptie asociat
microoftalmiei) a ameliorat §i mai mult diagnosticul
microscopic al leziunilor melanice, avind in vedere
faptul ci existi uneori variatii in expresia acestor
structuri in functie de localizarea tumorii*. Aplicarea
unui numir mai mare de anticorpi diminua péni la
excludere riscul nerecunoasterii unei leziuni melanice.

'Disciplina de Anatomie Patologica, Universitatea de Medicind i
Farmacie din Térgu-Mures

Disciptina de Radiologie, Universitatea de Medicind §i Farmacie
din Targu-Mures

Adresa de corespondentd: Dr. M L. Turcu, Aleea Carpati 55/35,
4300-Targu-Mures,

Importanta aplicini celor doui metode deja
traditionale, anticorpii anti-S 100 §i ant-HMB 45, este
demonstrati de cazul prezentat in continuare, in care
diseminarea in apropiere a unui melanom prezinti un
caracter microscopic acromic i diferit.

PREZENTARE DE CAZ

Pacienta de 75 de ani prezintd pe suprafata cutanati
a regiunii interscapulare drepte o formatiune usor
proeminenti, cu suprafatd rugoasi , de culoare bruni-
negricioasi, cu dimensiunea de 12/9mm. In apropiere,
in tesutul celular subcutanat se percepe un mic nodul de
consistentd fermi cu dimensiunea de 10/8mm. Prima
leziune indepartati chirurgical prezinti pe sectiune o
culoare bruna sugerind o naturi melanici, nodulul
subcutanat acromic apirind ca diseminarea leziunii
superficiale.

Microscopic, pe portiunea pigmentatd, in
epidermul subtire, cu creste epiteliale sterse si rare
structuri pilosebacee, se observd prezenta continui in
stratul bazal al unor celule cu citoplasma vacuolari,
continind rare granule de pigment brun cu aspect de
melanocite. La nivelul jonctiunii dermo-epidermice se
observi si cuiburi de celule similare, realizindu-se
aspectul unui nev lentiginos.
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Pe o portiune circumscrisd, aceste celule devin mai
mari, de formi variabili si dimensiuni inegale, incircate
cu cantititi abundente de pigment brun —negricios si
patrund in epidermul supraiacent, care apare reactionat
si ingrosat, acantozic si paracheratozic prezentind si
zone de ulceratie acoperite cu depozite fibrinoase
Subiacent, aceste celule pigmentate patrund pini in

dermul reticular, fiind inconjurate de un abundent
infiltrat inflamator (Figura 1 s1 2)

Figura 1. Leziune lentiginoasa: inmultirea melgfocitelpr
stratul bazal al epidermului. Col.H-E x 10

Figura 2

Invazia dermului de catre celule melanice atipice.
Col. H-E x 40

Se stabileste diagnosticul de melanom malign cu
extensie verticald’ cu nivel de invazie Clark III apirut
pe fondul unui nev lentiginos

Al doilea nodul este constituit dintr-o proliferare
celulari polimorfi predominant de celule mici,
fuziforme sau rotunde, cu nucleu mare, hipercrom,
uneori nucleolat, rar in mitoza, cu citoplasma eozinofila
dar si clari, constant lipsitd de pigment (Figura 3).

Nodulul se giseste la limita dintre derm si
hipoderm si este imprecis circumscris de tesut
conjunctiv care separa grimezile de celule in cimpuri
Pe anumite portiuni celulele au o formi fusiformi, fiind
dispuse in fascicule. Reactia pozitivd in aceste celule

pentru structurile S100 s1 HMB45 (Figura 4 si 5)
permite diagnosticul de melanom; leziunea reprezinta
extensiunea nodulard a melanomului superficial

Figura 3, Aspectul microscopic al diseminarii
subcutanate: celule atipice lipsite de pigment melanic

Col.H-E x 40

Figura 4. Antigenul S-100 prezent in celulele nodulului
metastatic. x 20

Figura 5. Antigenul HMB-45 prezent in celulele nodulului
metastatic. X 20
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DISCUTII

Cazul prezentat subliniazi utilitatea metodelor
imunomicroscopice, cel mai important progres tehnic
realizat in laboratorul de anatomie patologici in
sec.XX-lea?, in caracterizarea exacti microscopici a
diferitelor leziuni, in special neoplazice.

O anumiti variabilitate a diferitelor tumori in
exprimarea structurilor caracteristice subliniazi de
asemenea importanta aplicirii celei mai largi palete
posibile de anticorpt monoclonali in scopul stabilirii
unui diagnostic exact .

CONCLUZI
Aplicarea metodelor imunomicroscopice a permis
diagnosticul de: melanom malign apirut pe fondul unui

M.L. Turcu, Emoke Horvath, I. Simu

nev lentiginos cu invazia dermului papilar (Clark I1I) 51
producerea unei metastaze nodulare acrome
predominant de tip fusiform in hipoderm.
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Cadrul formativ si dinamica intelectualitatii medicale
din Transilvania intre anii 1700-1850

loan Chiorean

Constituirea unei retele sanitare publice si crearea unui
corp medical modern de stat au impus in decursul
veacului al XVlll-lea noi specializdri §i sporirea
considerabild a numarului de intelectuali medico-
sanitari. Cei care gi-au cdgtigat dreptul de a face parte
din acest grup profesional aveau la bazad o inalta pregatire
de specialitate, obtinutd numai la ,academiile” din
strdinatate. Dupd 1775, cdnd se infiinfeazd institutul de
medicina chirurgicald din Cluj (prima scoald medicald din
Transiivania), absolventii acestei institutii de invatdmant
primeau titlul de chirurgi civili (un rang inferior
medicului) si puteau s&-si exercite profesia doar pe
teritoriul principatului. in atari imprejurari, personalul
medico-sanitar cu studii superioare se compunea din
medici, chirurgi si farmacisti.

.Absolutismu! luminat” a creat chiar retele medico-
sanitare, obligdnd - in 1752 - autoritatile comitatense,
scaunale, districtuale §i ordsenesti s& angajeze cate un
medic (physicus) pentru a asigura asistenta medicald
Lsarmanului popor contribuabil®. In 1757 este mentionat
cu aceastd functie {de ,physicus”} si loan Aron, nepotul
de frate al episcopului greco-catolic Petru Pavel Aron din
Blaj. Dar medicii nu au fost retribuifi pe masura muncii
depuse de ei, si de multe ori au preferat sa se stabileasca
In alte téri, chiar si in tarile roméne surori. Inaltii
functionari din Transilvania si aristocratii maghiari
preferau s3 solicite asistenta medicala din partea
medicilor §i chirurgilor angajati dintre strdini la unitatile
militare care stationau pe teritoriul Transilvaniei.

The constitution of a public sanitary network and the
creation of a Modern State medical body imposed, in the
course of the 18" Century, new specializations and a con-
siderable increase of the number of medico-sanitary in-
tellectuals.

Those who gained the right to be members of this pro-
fessional group based themselves upon specialized
training, obtained only at foreign *“academies”. After
1775, when the Institute of Surgical Medicine was
founded at Cluj (the first medicine school in
Transylvania), the graduates of this educational institu-
tion received the title of civilian surgeons (a rank inferior
to the physician) and could exercise their profession
only on the territory of the principality. In such circum-
stances, the medico-sanitary staff having higher studies
was composed of physicians, surgeons and chemists.
“The Enlightened 'Absolutism” created even medico-
sanitary networks, forcing in 1752 the comitat, residence,
district and urban authorities to employ a physician
(physicus) to assure the medical assistance to the poor
taxpayer people”.

In 1757 with this function “physicus” there was also
mentioned loan Orban the nephew of the Greek-Catholic
bishop Petru Pavel Aron from Blaj. But the physicians
were not remunerated according to their work and many
times they preferred to establish themselves in other
countries, even in the Romanian countries. The high offi-
cials from Transylvania and the Hungarian aristocrats
preferred to request medical assistance on the part of the
physicians and surgeons employed among the foreign-
ers at the military units stationed on the Transylvanian
territory.

Constituirea unei retele sanitare publice si crearea
unui corp medical modern de stat au impus in decursul
veacului al XVIIl-lea noi specializini §i sporirea
considerabili a numirului de intelectuali medico-
sanitan. Cei care si-au cistigat dreptul de a face parte
din acest grup profesional aveau la bazi o inalti
pregitire de specialitate, obpnuti numai la
.academiile® din striinitate. Dupi 1775, cind se
infiineazi institutul de medicini chirurgicali din Clyj

lon Chioresn, Istoria Medicinii, Universitates de Medicind §i
Farmacie TArgu-Mures, str. Gg.Marinescu nr.38

{(prima scoali medicald din Transilvania), absolventii
acestei institutii de invitimint primeau titlul de chirurgi
cvili (un rang inferior medicului) §i puteau si-si
exercite profesia doar pe teritoriul principatului. In atari
imprejuriri, personalul medico-sanitar cu studii
superioare se compunea din medict, chirurgi i
farmacisti.

Ocupatia de chirurg s-a desprins din sfera meseriei
de bdrbier abia pe la mijlocul secolului al XVIII-lea, in
timpul domniei impiriteset Maria Tereza, care a
infiintat in cadrul universitini din Tirnavia, pe lingi
facultatea de medicini, si o catedri de chirurgie
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medicali, iar din 1759 li s-a admis chirurgilor si faci
interventii medicale mai mari. Implicarea birbierilor
(chirurgi empirici) in domeniul medicinei a fost
permisi (in 1785) doar cu conditia ci vor absolvi un
curs de chirurgie medicali’.

In pericada preiluministi intelectualii medico-
sanitari nu s-au bucurat de aprecierea care li se cuvinea
pentru activitatea lor din partea autoritdtilor
transilvinene. Cu toate acestea, prin lucririle lor de
specialitate, unii medici (,physicus®) s-au impus nu
numai ca vrednici slujitori ai lui Esculap, ci si ca
personalititi proeminente in istoria medicinei. 1i
amintim aici pe ,fizicul sibian Andreas Teutsch (1669-
1730), Francisc Pariz Pépai (1649-1716), doctor in
medicini al universitdtii din Basel si medic de curte al
principelui, dar mai ales pe Kéleseri Samuel, doctor in
medicini al universititii din Leyden, medic al orasului
Sibiu, iar mai apoi al guberniului transilvinean, autor a
peste 40 de lucrin medicale, istorice, filosofice si
filologice?. Portretele lor ni-i mfanseaza ca barban
distingi, cu o vestimentatie dupi ,,moda apuseana
(K&leseri purtind chiar peruca), fapt ce denoti o pozitie
sociali onoranti si un standard de viati corespunzitor
exigentelor elitei intelectualititii din Transtlvania:

Repetatele epidemii de ciumi vor obliga insi
autorititile imperiale i locale si intervini cu misun
mai eficace. In primul rind, pe lingi Curtea din Viena
s-a constituit o Comisie santtard speciald, cu atriburii
clar definite in vederea curmirii energice a epidemiilor
izbucnite in diferite provincii ale imperiului
habsburgic. In aceste actiuni a fost antrenat, deopotriv,
si Consiliul de rizboi din Viena pentru a se asigura
izolarea severi a soldatilor bolnavi si ingrijirea lor
medicald. Pe de altd parte, in nomenclatorul corpului
medico- sanitar militar si civil au fost introduse
specializiri noi, ca medicii epidemiologi (Kontagions-
Medikus), secundati de felceri (Pestfeldschrer). Astfel,
spre exemplu, in tlmpul epidemiei din 1737 magistratul
Sibiului il anga)eaza pe un oarecare Johann Michael
Popp - fiind romin, ca origine, se numea de fapt Ioan
Mihai Pop - s indeplineasci serviciul de felcer pentru
ciumati. Potrivit documentelor vremi, el a functionat
multi ani ca felcer militar al regimentului Franz Wallis,
acumulind o bogatd experienti de specialitate. Primiria
din Sibiu i-a recunoscut calititile si competenta
profesionali, angajindu-l ca felcer, dar cu o retribunie
destul de mici (in bani si produse) pentru serviciul
dificil si primejdios la care se obliga: locuinti gratuiti,
o miertd de griu lunar, lemne de foc (un stinjen vara,
doi stinjeni iarna), 12 florini pe an, iar in timpul ciumei
incd 50 de dinari zilnic, sumi care putea creste pini la
60 de dinari daci va dovedi ,osirdie, credinti, griji si
hirnicie neobositi la buna ingrijire a bolnavilor intru
binele lor“. Totodati, conform intelegerii cu
magistratul Sibiului, el mai avea obligatia ,,si viziteze o
dati la siptimini inchisoarea, atita ump cit orasul va fi
ferit de molime™?.

fn acelasi an (1737), un mester-chirurg romin
~functioneazi si in Timisoara, la un lazaret pentru
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clumari“. Situapia de aici a fost de-a dreptul
catastrofali, cici purtitorii epidemiei de ciumi au fost
soldatii unui batalion din regimentul Griinne, mutat aici
o dati cu misciriile de trupe impuse de rizboiul austro-
turc, declansat in 1737. In momentul izbucnirii ciumei -
Timisoara avea pe-atunci 6000 de locuitori - personalul
medical al orasului era insuficient. Autorititile locale,
cu sprijinul Curtii de la Viena, au intervenit prompt
pentru a limita pierderile de vieti omenesti. Mai intdi de
toate s-a hotirit ca medicul militar Simon Zaching si
chirurgul Johann Georg Hormayr si fie trimisi imediat
la Timisoara, fiind pusi la dispozitia medicului
orisenesc. Pentru durata epidemiei (13 luni) Simon
Zaching a primit o alocatie speciali de 100 florin, iar
chirurgul Hormayr 50 de florini, plus 3 florini ca diurni
zilnici pentru deplasiri. Pentru combaterea ciumei,
care a mirit numirul victimelor la 1000 de persoane
(militari si civili), au mai fost transferati la Timisoara
inci 3 medici epidemiologi, 5 chirurgi (tott de origine
germani) st un numir de felceri. Citiva dintre ei au fost
ripusi de boal, murind la datorie. Intre felceri, ins, se
gisea si un romin. Din consemnirile lui Hammer,
aflim si modul de retribuire pentru munca grea si
pnme;dxoasa pe care acestia o efectuau zi de zi. Felcerii
germani, de pildi, au primit o indemnizatie lunari de 40
florini, in tmp ce felcerul romin era plitit doar cu 10
florini pe lund®.

sAbsolutismul luminat® a creat chiar regele
medico-sanitare, obligind - in 1752 - autorititile
comitatense, scaunale, districtuale si orisenesti si
angajeze cite un medic (physicus) pentru a asigura
asistenta medicali ,sirmanului popor contribuabil“¢. In
1757 este' mentionat cu aceasti functie (de ,physicus®)
si loan Aron, nepotul de frate al episcopului greco-
catolic Petru Pavel Aron din Bla)’. Dar medicii nu au
fost retribuiti pe misura muncii depuse de ei, si de
multe ori au preferat s se stabileascd in alte t3n, chiar §i
in tirile romine surori®. fnaltii functionari din
Transilvania si aristocratii maghiar preferau si solicite
asistenta medicali din partea medicilor §i chirurgilor
angajati dintre striini la unitipile militare care stationau
pe teritoriul Transilvaniei®.

Retributia ,medicilor oficiali* va fi imbunitititi
abia prin anii 1770-1774. Astfel, medicii care anterior
primeau o retributie anuali de 80 de florini vor avea
acum 200-250 florini, iar mai tirziu chiar 400-500
florini, chirurgii doar 80 de florini*®

Noile prevederi salariale pentru cadrele medicale
au fost cuprinse intr-un ordin al guberniului transilvan
din 1778, care stabilea pentru medici oficali din
comitatele Alba Inferioari, Hunedoara, Cojocna,
Dobica, Tirnava si scaunele Sibiu §i Mures o retributie
anuali de 400 florini, dar pentru cei din comitatele
Turda, Solnocul de Mijloc si scaunul Odorhei de numai
200 florini. Medicul secund din Sibiu primea, in
schimb, 300 de florini.

Tot in 1778, medicul de la capitlul bisericu
romano-catolice din Alba Iulia avea un salar anual de
600 de florini (mai bun decir cel al ,oficialilor din
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comitate). Acelasi salar (600 fl.) il avea si medicul
militar din Mediag, in timp ce medicul de la oficiul
cameral din Alba Iulia era retribuit doar cu 200 florini.
Mari discrepante in privinta salariilor vom inregistra i
in alte zone ale Transilvaniei. Medicul oficial din
Dumbriveni, de pildi, a fost plitit cu un salar anual de
400 de florini, cel din orasul Bistrita cu 300 florini, iar
cel din Gherla cu numai 200 florini. In Partium, medicii
oficiali din Bihor, Maramures si Satu Mare primeau cite
500 de florini, cel din Timisoara 400 de florini, iar cel
din Arad 498 florini. Un venit foarte bun avea medicul
militar din garnizoana Sibiu, care pe la 1787 primea o
soldi anuali de 800 florini'". Daci avem in vedere
faptul ci judele suprem regal angajat in cadrul
autorititilor scaunale secuiesti primea un salar anual de
1200 de florini®, ne putem da seama cum era priviti
functionaliatea sociali a medicilor s§i chirurgilor
Joficiali“ pentru a asigura asistenfa medicali a
populatiel nevoiase.

Societatea laici oriseneasci era totusi constientd de
importanta si funcrionalitatea asistentei medico-sanitare
si acorda aprecierea cuvenitd medicilor si chirurgilor, o
dovadi elocventi fiind si faptul ci muly dintre acestia
au fost alesi chiar si in conducerea oraselor. Se poate
observa astfel cresterea numirului’ medicilor,
chirurgilor s1 farmacistilor. Dacd in anul 1767 erau
recenzati in Transilvania doar un numir de 31 medici,
intr-o statistici a protomediculur Marelui Principat,
Francisc Nyulas, din anul 1807, au fost cuprinsi 57
medici, 51 farmacisti, 162 chirurgi, 64 barbieri s1 142
moage cu dxplome" fn anul 1843 - dupi datele
furnizate de Koviri Liszlé - in Transilvania au
functionat un numir de 69 medici si 143 chirurgl
(numirul farmacistilor nu este indicat)™.

Fiind angajapi pentru a asigura asistenta medicali a
»sirmanului popor contribuabil®, medicii s1 chirurgii
trdiau in conditii foarte modeste din salarul ce-1 primeau
de la autoritdgile comttatense, scaunale, districtuale sau
orisenesti. Sint indeobste cunoscute aminuntele din
viaja medicului tirgumuresan Stefan Mityus, care s-a
stabilit aici in 1757, fiind numit curind medicul oficial
al scaunului Mures, cu un salar anual de 80 de florini
renani. Pentru a-si asigura un nivel de trai decent, acest
medic a acceptat si postul de physicus oficial al orasului
Tirgu Mures (pentru o retributie suplimentari destul de
mici), iar din 1766 si postul de asesor la Tabla continui
a scaunului Mures. In timpul domniei lui losif al II-lea,
avind o retriburie mai buni, el a renuntat la postul de
asesor, dar a functionat i ca medic particular. Daci la
moartea sa, dupi 43 de ani de activitate, a fost totusi
considerat un ,medic Instirit”, aceasta se datoreste mai
mult priceperii cu care si-a administrat mostenirea
obrinutd de la pirinpi sii in satul Chibed (sc. Mures),
precum si faptului c¢i - fiind celibatar - n-a avut de
intretinut o familie’. Dupi ce-a obtinut titlul de
magistru chirurg si oculist al facultitii de medicini din
Viena, ,princeps“-ul stiintei medicale rominesu, loan
Piuariu-Molnar, s-a intors in satul siu natal (Sadu din
scaunul Sibiu) si desi avea un numir mare de pacieng, el

a cerut (in anul 1776) guberniului si-1 numeasci pe
postul de ,medic al sirmanilor” pentru ,a putea
subzista s1 trd1®, cici bolnavii tratapi de el nu aveau
posibilitatea si-] recompenseze pentru stridaniile 1
cheltuielile efectuate in interesul paciengilor respectivi.
Beneficiind de acordul Cancelariei aulice de la Viena, el
a fost numit in 1777 oculist oficial al Transilvaniei, cu
sediul in Sibiu. Retributia anuali i-a fost stabiliti la 250
de florini renani, modesti in comparatie cu cea a
profesorilor de la liceul academic regesc din Cluj, care
aveau in aceasi perioadi un venit anual de 500-70C
florni. In cele din urmi (1783) chiar si autorititile
guberniale au recunoscut nevoia de a-i mai acorda
protomedicului oculist 0 alocatie” speciali de 200 de
florini renani pe an ,pentru iscusinta sa manifestati in
tratarea bolilor oftamologice®. Patru ani mai tirziu,
printr-o decizie a cancelariei aulice a Transilvaniei din
1787, i-a fost majorati retributia anuali la suma de 500
de florini renamni, care 1i va asigura un nivel de trai
corespunzitor pozitiei sale sociale si funcpiei de
protomedic oculist’. Faima sa de reputat oculist a
depisit granitele imperiului, iar cind Curtea de la Viena
s-a convins de oportunitatea infiintirii unor noi catedre
la institutul- medico-chirurgical din Cluj, impiratul
Leopold al II-lea l-a numit (la propunerea indrituiti a
cancelariei aulice), incepind cu data de 21 ianuarie
1791, profesor de oftamologie. Calitatea de profesor in
aceasti specialitate medicali si-a exercitat-o timp de 21
de ani, pini in 1812. loan Piuariu-Molnar a fost
singurul profesor care si-a predat cursurile in cele trei
limbi vorbite in Transilvania, fapt ce i-a sporit audienta.
A fost un om sobru si modest, cu un comportament
moral ceii-a impresionat pini si pe aristocrati, care i-au
acordat -respectul cuvenit si pentru miiestria
profesionald. Iatd cum 1l caracteriza un contemporan
care l-a cunoscut indeaproape: ,Are calititi sufletesti
remarcabile, este birbat bun si onest 51, dupa cit am
ingeles, pe oamenii apisati de mizerie si de siricie are
obiceiul de a-i sprijini mai de multe ori cu ajutorul §i
binefacerile sale“V. In semn de aleasi pretuire si
recunostinti, Ioan Piuariu-Molnar a fost innobilat in
1792, devenind ,von Millersheim®. Actul respectiv
mentiona ci el este ,oculist si profesor ordinar in arta
medicali a vindecirii ochilor; in timp de mai multi ani
s-a distins in mod liudabil §i s-a silit in vindecarea
bolilor de ochi in patria noastri si in alte locun, dupi
necesitatea circumstantelor“'.

Evident, cele mai multe tratamente §i operatii le-a
ficut la Sibiu, unde isi cumpirase o casi destul de
confortabili, iar o cameri a transformat-o in cabinet
medical. Instrumentarul de specialitate si I-a procurat
de la Viena. Uneori avea atitia bolnavi la tratamente s
interventn chirurgicale, incit o parte dintre ei au fost
cazati la diferite familii din Sibiu.

in calitatea sa de oculist oficial al Transilvaniei
avea obligapia si intocmeascd rapoarte despre toate
cazurile tratate sau operate de el, pe care le inainta
deopotrivi guberniului si baronului Brukenthal. Iat, de
pildi, ce scria Ioan Piuariu-Molnar in raportul siu din
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15 aprilie 1786: ,,Am lisat si plece acasi 5 pacienti pe
care i-am avut in grija mea. Ulumii 5 pe care i-am
operat mai au nevoie de ajutorul meu cel mult pini in
20 aprilie, cind si acestia vor putea fi lisati si plece®. In
sfarsit, vom mai evidentia doar faptul ci - datorii
faimei sale - multi tineri studiogi l-au ciutat in Sibiu
pentru a deveni discipolii lui in oftamologie. Unul
dintre acestia a fost si Mathias Lassel, care - dupi cea
studiat oftamologia in timpul consultatiilor particulare
in cabinetul medical al lui Ioan Piuariu-Molnar din
Sibiu - s-a supus unui examen (in 1783) in fata
corporatiei chirurgilor din oras, obtinind diploma s
aprobarea de a-si exercita profesiunea pe teritoriul
Transilvaniei. Doi ani mai tirziu, cind loan Piuariu-
Molnar a plecat la Viena pentru a efectua o operatie de
cataracti dubli, I-a luat pe Lassel cu sine pentru ca si-s1
continue studiile la facultatea de medicini de aici.
Tinirul Lassel, ambitionat de Pivariu, a2 mai audiat
ulterior cursuri de specialitate la universitinle din
Gottingen si Praga, stabilindu-se apoi la Brasov, unde
ca medic ,s-a bucurat de o reputatie frumoasi“®.
Medicul Nyulas Ferenc, stabilit la Gherla din 1795, a
practicat nu numai medicina generali, 1 s1 medicina
veterinari, participind la combaterea epizootier
declangati la vite. Din 1804 el a fost numit medicul
oficial al comitatului Cojocna, iar in 1806 a devenit
chiar protomedicul Transilvaniei. Stins din- viati
prematur (in 1808), el n-a putut si lase pentru sotia si
fiica sa nici un fel de avere, motiv pentru care ele s-au
adresat guberniului solicitind un ajutor ‘material in
vederea asiguririi traiului zilnic chiar la un nivel
minumal? .

Johann Christian Gottlob Baumgarten, angajat din
anul 1801 ca medic oficial al orasului si scaunului
Sighisoara, cu obligatia ,si Ingrijeascd, dupi nevoie si
fird platd, bolnavii aflagi in spitalul orisenesc..., si-i
ingrijeasci de asemenea pe cetitenii mai putini avuti ar
urbei, cu un onorariu mai redus sau firi nici o plati,
dupi imprejuriri®, a rispuns si la chemirile nobililor
din imprejurimi, cdci ,nobilimea il risplitea cu
onorarii mari” si, astfel, el ,se afla in sitvatia fericitd de
a-i ingnji pe siraci gratuit“2,

Contemporan cu acestia a fost si medicul muresean
losif Viola, care si-a ficut studiile medicale la Pesta si
Viena. In capitala imperiului obtine in 1787 si titlul de
doctor in medicini. Timp de doui decenii a functionat
ca medic militar, acumulind o bogati experienti
chirurgicald, mai ales in anii rizboaielor Austriet cu
Franta napoleoniani. incepind din primivara anului
1807 - dind curs invitatiei generoase a viitorului domn
moldovean Mihai Sturza - se angajeazi ca ,chirurg” la
spitalul Sf. Spiridon din Iagi, cu un salar de 100 lei lunar.
In Moldova a functionat deopotrivi ca medic si
inspector al tuturor spitalelor epitropiei Sf. Spiridon
vreme de 45 de ani (intre 1807-1852), acumulind astfel
o insemnati avere, fapt ce i1-a permis si doneze 500 bani
de aur pentru construirea spitalului din Tirgu Mures,
care - astfel, si cu ajutorul siu - a fost inaugurat in
18533,

fon Chiorean

Asa cum bisericile transilvane au stabilit niste
norme de comportament profesional si social pentru
intelectualitatea ecleziastici si1 didactici (cu status
dublu), tot asa vom intilni anumite reguli - ce-i drept,
impuse de autorititile laice centrale - si pentru
intelectualitatea medico-samtari. Toate aceste dispoziti
le gisim cuprinse in legea sanitari generali a imperiului
austriac, cunoscuti sub numele de Generale
Normativum in re sanitatis (Normativ general pentru
treburile sanitare), din septembrie 1770. Potrivit acestui
act normativ, la Viena s-a constituit o comisie sanitard
cu atributi precise: a) de a conduce st controla sinitatea
publici de pe intreg cuprinsul imperiului habsburgic, b)
reglementarea profesiunui de medic, chirurg, farmacist si
moasd, c) supravegherea sanitari a granutelor tini. Din
acest an, medicina nu mai putea fi practicati decit de
absolventi facultitilor de medicind din imperiu sau de
ceil cu diplome obtinute la alte universititi europene,
care s-au conformat dispozitillor din Normativul
general. Cei gisiti cu o pregitire dubioasi vor fi supusi
unui examen de capacitate profesionali. De-acum
incolo, nu numai medicii oficiali (angajagi de
administratiile locale), ci si cei particulani trebuiau - la
nevoie - si fie la dispozitia autontitilor pentru a
supraveghea si verifica aptitudinile profesionale ale
chirurgilor, farmacistilor st moaselor. Medicii oficiali au
fostinvestiti cu controlul inopinat al farmacilor, care nu
mai_puteau elibera medicamentele firi o prescriptie
medicali. Sunt introduse si alte restrictil: medicii nu
mar au voie si vindi medicamente, iar chirurgn si
farmacistii si trateze bolile interne. A fost precizat clar
si statutul moaselor: vor fi acceptate doar acele femei
care, dupd dobindirea cunostintelor necesare, au depus
un examen in fata medicilor oficiali. In sfirsit, alte
prevederi reglementeazi secretul profesional si
onoranile®.

Privit in ansamblu, Generale Normativum a fost
actul care a reformat in epoca luminilor sinitatea
publici (de pe cuprinsul intregului imperiu),
imbunititind-o si modernizind-o in concordanti cu
nevoile societifil. Pe de altd parte, prin crearea unei
administratii sanitare publice, unitare, sarlatanismul
medical - ca o mostenire din evul mediu - se
diminueazi drastic, combitut fiind nu numai de
autorititl, ci 51 de partea cea mat constienti s1 educati a
opiniei publice.

Mai tirziu, dupi infiintarea institutului medico-
chirurgical din Cluj, se va constitui $1 in Transilvarua un
asfat sanitar® al principatului (Consessus medicorum),
compus din protomedicul principatului, profesorii
institutului de medicini din Cluj, medicul oficial al
comitatului si orasulut Cluj s1 alti citiva medici mai
renumiti care profesau in orasul de pe Somes.

Un loc aparte, dar bine definit in istoria medicinei,
il reprezinti cariera doctorului Vasile Pop (1789-1842),
orniginar dintr-o familie de intelectuali rurali din
Chimitelnicul de Cimpie. A studiat deopotrivi
filozofia si medicina la universitatea din Viena (1811-
1817), obtinind utlul de doctor in ambele stiinge. Timp
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de trei ani (1817-1820) va profesa medicina in calitate
de ,medic al romanilor® din Scheii Brasovului. In 1820
va solicita si va obtine de la magistratul orasului Bragov
un certificat pentru dreptul de practici liberi in
medicini. In orasul de la poalele Timpei a profesat
medicina, cu rezultate remarcabile, timp de un deceniu.
Tatd cum i-au apreciat activitatea - la 26 februarie 1828
- fruntasii romini din Tara Birsei: ,Noi mai jos
subscrisu parohi bitrini si confesori din suburbiile de
sus si de jos ale Brasovului, facem cunoscut prin
prezenta ci venerabilul domn Ladislau Basiliu Pop,
doctor in medicini si filozofie, timp de zece ani cit a
petrecut in Brasov, nu numai ci a salvat prin asistenti
medicali, cu cea mai mare sirguinti, multi bolnavi s
siraci, de diferite boli foarte periculoase, dar si mai
mult, - ceea ce este foarte vrednic de laudi -, chiar pe
poporul de jos foarte sirac, care inainte se inspiiminta
de toti medicti si de medicind spre marea lui pagubid sia
bunului obstesc, l-a indrumat si ajutat cu asemenea
povete sinitoase, incit acesta se folosea cu deplin succes
si in mod gratuit de ajutorul siu, lucru care ne este
cunoscut nu numai din insisi gura acelul popor oropsit
s1 sirac care zilnic laudi ajutorul gratuit si bineficitor
al numitului medic, dar chiar din propria _noastri
constatare“?.

Dupi un ,popas” didactic in capitala Moldovei, el
revine in Brasov (in 1821), cici exista ,clenteli
suficientd pentru un medic romin, recunoscut pentru
experienta si cunostintele sale, care 1i va fi asigurat o
oarecare bunistare*?*. Veniturile §i vor scidea insi
simtitor dupd reintoarcerea boierilor si negustorilor
munteni in Tara Romaineascd, refugiati vremelnic la
Brasov din cauza evenimentelor revolutionare. In atari
imprejuriri, el face mai multe demersuri la autoritit
pentru a fi angajat ca medic oficial. La Brasov sanse n-a
avut, dar guberniul i-a avizat favorabil cererea,
numindu-l (prin decizia nr. 10544 din 6 noiembrie
1828) in functia de medic in districtul Figirasului, cu
un salar de 250 florini pe an. In aceasti calitate a
functionat doar pini in primivara anului 1829, ¢ind -
partcipind la concursul pentru ocuparea postulw
vacant de physicus cameralis al domeniului Zlatna -
Curtea de la Viena ingtiinta Tezaurariatul Montanistic
¢i l-a numit pe Vasile Pop ca medic cameral al
domeniului (functie echivalenti cu cea de medic sef al
exploatinlor miniere din Transilvania), cu o
remuneratie anuali de 1004 florini. La acea datd putini
medici din principat realizau asemenea venitun. E
adevirat ci s1 sarcinile profesionale ale lui Vasile Pop
erau complexe si dificile. Drept mirturie stau
rapoartele cu observatiile medicale intocmite de el cu
prilejul cilitonilor efectuate in cele mai diverse zone
montane pentru a cunoaste indeaproape viata minenlor.
Pentru a ameliora starea de sinitate generali a
minerilor a susunut - timp de aproape 13 ani - o
adevirati campanie sanitard impotriva bolilor sociale,
noxelor profesionale si a unor maladii endemice (gusa).

Preocupat permanent de imbunititirea serviciului
sanitar, el a acordat cea mai mare atentie personalului
medical din ,circumscriptiile” miniere, aflate sub

controlul siu (Biita, Hunedoara, Toplita, Cugir, Zlatna,
Certege, Sicirimb, Baia de Aries, Rodna etc.). A
organizat numeroase Inspectii anuale la medicii de la
diferite mine, apreciindu-1 pe cei corecti si cu rezultate
bune, 5i dojenindu-i aspru pe cei cu o actuvitate
profesionali superficiali. Pentru a combate mai eficient
bolile endemice (frecvente in tinutul Zlatnei), a schitat
chiar proiectul unei Topografii medicale, pe care l-a
inaintat apoi Tezaurariatului de la Sibiu. Printr-o
Instructiune din 1831, inaintatdi si Administratiei
domeniului Zlatna, el a precizat clar atriburiile ce revin
medicilor camerali si minieri, stabilindu-le totodati s
locurile unde acestia trebuiau si efectueze gratunt
consultatiile medico-sanitare. Pentru ¢i abuzurile
sivirsite de unii medici si farmacisti continuau intr-un
ritm alarmant, in 1835 soliciti Administratiei misuri
urgente pentru curmarea lor. Personal, a consultat
medical sute de mineri, a rectificat unele diagnosticun
s1 a anulat mai multe tratamente contraindicate.

Privite in ansamblu, atributiile §i obiectivele
profesionale ale lui Vasile Pop in calitate de physicus
cameralis vizau - in fond - problemele majore din viata
sociald si sanitari a minerilor: bolile profesionale si
accidentele de munci; combaterea epidemiilor, a bolilor
sociale 51 a maladiilor endemice; vaccinarea copiilor;
organizarea i functionarea corespunzitoare a oficiilor
farmaceutice si a farmaciilor minelor; pregitirea
cadrelor medicale (medici, chirurgi, farmacisti) din
scircumscriptiile” miniere; asigurarea unor conditii
mai bune de munci si viati pentru medici; eradicarea
practicilor abuzive ale medicilor in relagile cu
pacientii; natalitatea, mortalitatea infantili i calificarea
moaselor; necesitatea colaboririi intre medicii de
diferite specialitigi; chestiuni de etici profesionali
medicali (deontologie) s.a.

In sfarsit, in sirul preocupirilor sale de specialitate
mai trebuie cuprinse si cele de medicini veterinari.
Astfel, de pildi, in 1833 a intreprins misuri energice
pentru a diminua efectele dezastruoase ale febrei
aftoase i a dizenteriei izbucnite in rindul animalelor
din localititile Zlatna, Pitringenii Ampoiului, Galagi,
Fenes si Presaca. In toamna anului 1838 va initia o noui
actiune pentru combaterea epizotiilor in 23 de sate din
zona Cimpeni, Abrud, Baia de Cris, examinind 784
animale bolnave.

In Zlatna, unde isi avea resedinta ca medic cameral,
Vasile Pop si-a cumpirat o casi corespunzitoare
pozitiei sale sociale (cu mai multe camere si
dependinte), situatd chiar in piata localititii, in care a
locuit - impreuni cu familia - pind ce moartea l-a ripit
(dupi o boali necrugitoare), la 6 martie 1842, inci in
plind activitate profesionali. Fiind si un pasionat
bibliofil, a avut o pretioasi biblioteci particulari. Din
picate, in prezent au fost reconstituite - pe baza unui
inventar - doar 64 titluri de cirti din biblioteca sa. Erau
opere si lucrin din domeniul medicinei, istoriei,
filologiei, etnografiei etc., care i-au lirgit permanent
orizontul de cunoastere cu ideile iluministe si
romantice? .
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Pentru a cunoaste mai bine viata si mentalitatea
sociali a acestui grup profesional de intelectuali, vom
mai stirui §i asupra personalititii medicului losif
Ferenczi (1771-1836). Avindu-si obirsia intr-o familie
de nobili secui din comuna Siculeni (Csikmadéfalva din
scaunul Ciuc), el va studia medicina la universitatea din
Viena (intre 1796-1801), unde a obtinut si doctoratul.
La 15 iulie 1807 a fost numit physicus al comitatului
Dobica, functie pe care a indeplinit-o pini in 1810,
cind a fost mutat - pe acelasi post - in comitatul
Cojocna, cu resedinga la Cluj. In calitatea sa de medic
oficial al comitatului Cojocna (Cluj) devenea membru
de drept in Consessus medicorum (,sfatul samtar” al
principatului), prevestind ascensiunea sa in viata
medicald. Fiind cunoscut ca un bun practician, cu ¢
numeroasi clienteld in oras, pretuit s respectat
deopotrivi de autorititi §i cetdteni, losif Ferenczi va
cunoaste in ultimii 10 ani ai vietii bucuriile deplinei
consacriri profesionale, cici a concentrat in miinile sale
functiile-cheie in ierarhia sanitard si administrativi a
Transilvaniei: protomedic, rector al institutului medico-
chirurgical din Cluj, presedintele ,,sfatului medical“ al
principatului si referent sanitar gubernial. Cumulate,
veniturile dupi functiile pliute, plus onorariile
percepute la consultatiile din cabinetul siu particular,
depiseau anual suma de 1500 de florini. In acea vreme
nici un alt medic nu putea visa la asemenea cistiguri.
Avind deci venituni stabile si bune in comparatie cu
ceilali colegi de breasli, Ferenczi a putut oferi familiel
sale o viati imbelsugati, locuind intr-o casi mare,
spatioasi, bine mobilati, in care o Incipere era destinatd
consultatiilor i tratamentelor medicale.

Ca protomedic al Transilvaniei 1 ca referent
sanitar gubernial, Ferenczi a trebuit si faci fati tuturor
problemelor ridicate de marea epidemie de holer3 care
a bintuit principatul intre anii 1831-1837. Prin ‘el,
autoritigile administrative si sanitare au lvat cele mai
variate misuri de igieni sanitari publici. In acest sens, ¢
remarcabild Instructiunea nr. 97 din 1831. Despre acest
eveniment epidemic ne-a lisat importante mirturii i
un alt medic clujean, Daniel Pataki, in lucrarea A
cholera Kolosvdrtt (Holera la Cly)), tipiritd aici in
1832. Aparitia el a rispuns unei necesitipi de politici
sanitari, pe fondul misurilor de igieni anuholerici
iniiate de doctorul Ferenczi.

Din initiativa protomedicului principatului, Iosif
Ferenczi, §i sub presedintia lui, spre sfarsitul anului
1833 se intemeiazi la Cluj Asociatia medicilor din
Transilvania, cea dintdi organizatie profesionali
stiintificd, care viza - in general - progresul stiintelor
medicale, cici se baza pe largi schimburi de experiente,
manufestiri stiintifice, lecturi din noutitiile editoriale de
specialitate s.a. In sedintele acestui for medical, fiecare
membru cotizant al asociatiei - cotizatia fiind fixati la
suma de 4 florini de argint - putea prezenta cazurile mai
importante intilnite in practica sa medicalj, solicitind
pirerea celorlalti colegi asupra acestora. Asociatia isi
mai propunea si editeze un periodic §i chiar volume
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colective de cazuri medicale mai semnificative spre
folosul general al practicii medicale din Transilvania®.

In preajma revolutiei de la 1848, medicii oficiali de
la comate, scaune, districte si orase primeau o
retributie anuali de 400 de florini, pe cind - in acea
vreme - o familie de intelectuali putea si-si asigure o
subzistentd acceprabili doar din 500-600 de florini®®.
Medicii  oficiali, dar mai ales chirurgii oficiali,
continuau si fie retribuiti mult sub valoarea muncii
depuse de ei. Din aceastd cauzi unii dintre acestia ezitau
si accepte postul de medic oficial (.physicus oficial“) al
comitatelor, scaunelor, districtelor si oraselor. Dar nici
medicii angajati de familiile aristocratice nu erau cu
mult mai bine retribuiti. Gabriel Zigoni (1728-1787),
de pildi, considerat In epoci ca un medic si farmacist
foarte bine pregitit, s-a angajat in slujba familiei Teleki,
iar mai apot la contele Sigismund Thoroczkay, primind
o retributie anuali de 200 de florini, avind asigurati -
foarte probabil - cazarea si intretinerea®.

In orice caz, faptul ci in anul 1843 existau in
Transilvania istorici un numir de 42 medici §i 75
chirurgi retribuiti de stat, 6 medici si 6 chirurgi angajati
in spitale si doar 21 medici §1 61 chirurgi particulan®,
reflecti posibilititile reduse de cistig pentru medicii
particulari; acestia nereusind si-si asigure din venitul
lor o relativd bunistare. Asa se explici de ce medicii
vizau, totusi, posturile de ,medici oficiali“, incercind -
totodatd - s3 obtini si alte slujbe sau surse de cistiguri
suplimentare. Nu se stie in ce misuri a fost o solutie, in
vremea respectivd, initiativa scaunului Odorhei de a
recurge la sprijinul preotilor i invititonlor - poate 1 a
altora - cerind de la ei 1-2 florini pentru a se crea o
fundatie, care si asigure o retributie corespunzitoare
.medicului oficial“ cu o pregitire de specialitate
impecabili*.

Cu toate acestea, numirul tinerilor care studiau
medicina era in continui crestere. Numai la facultatea
de medicind a universititii din Pesta, care -
geograficeste - era cea mai aproape, pini la 1848 au
studiat un numir de 146 de transilvineni®*. Majoritatea
covirsitoare a tinerilor ardeleni a preferat insi
specializirile medicale de la Universitatea din Viena.
Astfel, numai intre anii 1790-1850 au frecventat
cursurile facultitii de medicini de aici un numir de 386
transilvineni: 169 la medicina generali, 95 la farmacie,
94 la chirurgie si 28 la medicina veterinari. Unii au
optat, in aceeasi perioadi, pentru facultitile de medicini
de la alte universititi din imperiu: Graz (6), Innsbruck
(4), Praga (8), Padova (7), Pavia (4), Olomouc (1) si
Cracovia (1)*. Au fost si citiva tineri studiosi, care -
din anumite considerente ~ au depisit fruntariile
imperiului habsburgic, pentru a se inscrie si frecventa
cursurile de medicini ale unor renumite universititi
germane, olandeze sau elvetiene.

Centralizind datele si informariile de pini acum
despre tinerii studiosi ardeleni care au frecventat
cursurile facultitilor de medicini ale unor universititi
striine obtinem urmitorul tablou cu specializinle alese
intre ani 1700-1850%.
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Tabel 1. Specializarile alese de tinerii ardeleni intre anii
1700-1850

Speaalizarea

Nr. tnenlor studiogi %

Media 511 621
Farmaasu 12 14,5
Chirurgy 14 174
Mecdia veterinan 50 6,0
TOTAL 827 100

Evident, si aceste cifre is1 au graiul lor. Mai intii si
mai presus de toate, semnalim interesul crescind - mai
ales In prima jumitate a secolului al XIX-lea - al
unerilor spre studiul stiintelor medicale pentru a
rispunde nevoilor de modernizare a societdil
transilvinene si de sinitate publici a populagiei. Dar tot
atit de adevirat este i faptul ci numerosi tneri care s-
au inscris la facultitile de medicini (in special la Viena)
au frecventat cursurile acestora doar un semestru sau un
an, schimbindu-si pe parcurs optiunea profesionali,
deci si cariera practicd. Surprinde insi, prin comparatie
cu celelalte specializiri, numirul relativ mic al tinerilor
care au optat pentru medicina veterinari in contextul in
care economia Transilvaniei era preponderent agrari si
unde marile latfundii dominau relatiile agricole,
inclusiv zootehnia si, deci, era o nevoie acuti de medici
veterinari. Pentru a suplini lipsa medicilor veterinari, la
institutul de medicini chirurgicali din Clyj s-a infiintat
in 1787 o catedri de medicini veterinari, ca un prim pas
s spre un invirimint agro-zootehnic. Drept urmare, in
1811 guberniul Marelui Principat al Transilvaniei
dispune predarea disciplinei de medicini veterinara in
toate liceele si gimnaziile. Astfel, dupi ce Scientia
Artis Veterinaris a fost predati mai intii la liceul regal
din Cluj, ea a fost introdusi din acelasi an ca obiect de
invitimint la colegiile reformate din Aiud s Tirgu-
Mures*, colegii care furnizau prin absolventii lor
numerosi 1intelectuali economici rurali (prefecn
provizori, samesi etc.). S-au diversificat deci s
specializirile functionarilor economici angajati pe
marile domenii. De pildi, pe domeniul lui Eszterhizi
Dionisie (considerat In epoci ca unul dintre cele mai
moderne prin organizare si inzestrare tehnici), cu
centrul la Iclod (comitatul Dibica) si subdiviziuni
domeniale n 14 localitin, printre angajati se aflau s1un
specialist in cresterea oilor merinos, un maistru pentru
herghelia de cai, 1ar impreuni cu nobilul Binffi din
Bontida au folosit pentru serviciile de specialitate si un
medic veterinar, Miiller, care se ocupa de ingrjirea
cailor din hergheliile de la Giliu, Iclod si Obreja¥.

Medicii si chirurgn oficiali aveau obligatia de a
asigura asistenta medicali pentru populatia nevoiasi
firdi vreo recompensi din partea bolnavilor. De
asemenea, ei efectuau vaccinarea copiilor impotriva
variolei; vaccinau chiar s1 animalele impotriva
virsatului vitelor®.

Mai exact, pini la detalii, sarcinile, obligatiile, dar
st drepturile corpului medical din Transilvania sunt

cuprinse in trei Instructiuni ale protomedicului losif
Ferenczi. Cronologic, prima a fost emisi in 1834, ea
referindu-se la chirurgii in functie publici. De fapt,
instructiunea se referd la doui categorii de chirurgi:
chirurgi i obstreticieni cu diplomi (magister chirurgiae
et obstreticiae; Wundarzt; seborvos) si doctori in
chirurgie (doctor chirurgiae). Potrivit paragrafulm 3,
chirurgii si obstreticienii cu diplomi de magistru
(cunoscuti pini atunci §i sub denumirea de chirurg:
crvili) nu erau obligari si tind ,atelier de frizerie” 51 nici
si se inscrie in breasla birbierilor. Pe acest temei,
activitatea profesionali a unui chirurg era destul de
limitati si bine precizati. El n-avea voie si trateze
bolnavii suferinzi de boli interne si nici si execute
singur si independent operatii mai importante, decit in
prezenta unui doctor in medicini sau a unui chirurg mai
renumit §i numai dupi consultarea lor prelabili. De
asemenea, chirurgul n-avea voie si prepare singur
medicamentele, aceasta revenind in exclusivitate
farmacistului. I se ingiduia totusi si aibi asupra sa o
»farmacie de mini“ s1 si dea medicamentele conform
farmacopeii si taxelor farmaceutice in vigoare. in
privinta normelor de comportament, paragraful 9
stipula urmitoarele: ,Chirurgul trebuie si fie om
cumpitat si blind, in slujbi si fie ordonat, fari de togi
cei ce fi cerserviciul si se poarte intotdeauna serviabil
si cu bldndete, cirtile ce se tin de progresul stiinei sale
si le procure si sd le citeasci, iar pe calfele si ucenicii
ce-i sunt sub conducere si-1 instruiasci masurat
capacitini lor, si le trezeascid interesul la citit i s3 se
striduiasci pe toate cdile si-i faci si progreseze in
meseria - lor  stinpficd*?®. Chirurgul oficial, de
circumscriptie sanitari, mai avea numeroase alte sarcini
s1 _atribupii: executarea vaccinirilor antivariolice;
depistarea bolnavilor de sifilis, tratarea lor si intocmirea
unor statistici cu acestia; supravegherea activitdtii
moasclor, inlocuirea celor necorespunzitoare din punct
de vedere profesional si moral; deplstarea epidemuilor;
adunarea de date medico-sanitare cu privire la modul
de viatd al populatiei, obiceturile, educatia fizici a
copiilor, in general a tuturor factorilor care influenteazi
negativ sinitatea populatiei si animalelor.

Un an mai tirziu, in 1835, Iosif Ferenczi emite si
Instructiunea pentru medici (cuprinzind 37 paragrafe)
referitoare la o serie de chestiuni privind ierarhizarea,
functiile, obligatiile si dreprurile acestora. In primul
rind se subliniazi faptul ci ,medicul joaci acelasi rol in
circumscriptia sa ca §i protomedicul in principat*. in
atari imprejurir, medicii comitatelor ,sunt egali in
grad cu oficialii resedintelor si districtelor si cu
senatorii magistrati ai localititilor taxale, prin urmare ei
ocupi loc in schemi printre acestia“®. Pe de alti parte,
medicili oficiali din comitate ,intrec in grad pe medicii
camerali de resedintd §i districte, care la rindul lor
intrec pe medicii localicitilor taxale**'. Daci intr-un
comitat, scaun, district sau oras erau in activitate mai
muly fizici ordinan®, ei erau subordonat - ca, de
altfel, intreg personalul medico-sanitar pliut de stat -
medicului oficial ,primar“. Medicul primar mai avea
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responsabilitatea si asupra instrumentarului chirurgical
cumpirat din fondurile bugetului de stat. {n paragraful
28 sunt precizate atributiile profesionale ale medicului,
care trebuia ca - in fiecare an - o dati, ,ba chiar de cite
ori va cere necesitatea, si-si viziteze circumscriptia sat
cu sat“ pentru a cunoaste obiceiurile locuitorilor cu
privire la cisitorie si familie, la educatia copiilor mici,
de scoali i a celor adulgi de ambele sexe, modul de trai
al locuitorilor, structura lor corporali, temperamentul,
alimentagia sitenilor, felul in care isi pregitesc hrana,
vasele in care se prepari si se conservi alimentele $1
biuturile, condimentele intrebuintate pentru gustul
mincirurilor, imbricimintea obisnuitd a locuitorilor,
constructia locuintelor particulare, posibilititile de
circulatie locale, regnul vegetal sau mineral ce se
produce acolo, situatia muncitorilor agricoli, a
lucritorilor din industrie si a mestesugarilor, precum si
aceea a detinutilor in inchisori etc. latd deci o sumi de
atributii ce reveneau medicului salariat de stat, pe lingi
principala sa obligatie profesionali - de a consulta §i
trata bolnavii.

Din acest punct de vedere activitatea unui medic
oficial se deosebea de cea a medicului particular. Cel
dintii era puternic socializat, fiind in contacte mai dese
cu populatia din circumscriptia sa. Constatirile sale din
teren trebuiau si constitute, periodic, obiectul unor
rapoarte si informiri citre autorititile administrative si
sanitare. Medicul particular, in schimb, isi gisea si
stabilea singur clientela, plitind impozit pe venit. Daci
nu era un practician cu renume risca mult in comparatie
cu un medic retribuit de stat, care - indiferent de
mirimea salariului - avea asigurate totusi un anumit
standard de viatd si posibilititi materiale pentru
intemeierea si intretinerea unei familii.

in partea a treia din aceastd Instructiune, un numir
de 7 paragrafe se referi la ,remuneratia medicilor®.
Intrucat protomedicul Transilvaniei, losif Ferenczi,
cunostea foarte bine conditiile de salarizare ale
personalului medical s-a simtit obligat si intervini la
guberniu pentru a se crea anumite facilititi materiale,
care si compenseze nivelurile relativ. modeste de
retribuire a diverselor categorii de medici. In acest sens,
deosebit de pilduitor este paragraful 31, care preciza
urmitoarele: ,Medicului de circumscriptie profesind in
functia lui oficiald, in localititile de sub jurisdictie
ungureascd, i se vor servi gratuit locuinta si intretinerea,
contra unet chitante ce se prezintd autorititilor locale
privitor la spesele ce au fost ficute in interesul lui,
medicilor din circumscriptille de sub jurisdictie
siseasci care beneficiazi de diurne nu le compete
prestarea intretinerii gratuite**. {n privinta onorariilor,
precizirile sunt mai suple: ,Pentru medici, in ce
priveste serviciul ingnjirii bolnavilor din familiile
magnatilor, nobililor, cetitenilor s locuitorilor mai
bogati, limita onorariufui cuvenit se lasi in seama
generozititii acestora, care daci ar fi prea mici, si se
calculeze conform normativului din anul 1823 emis sub
nr. gubernial 604; ingrijirea contribuabililor mai siraci
se va face gratuit“®.
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Tot in 1835, losif Ferenczi a emis $i o Instructiune
pentru farmacisti, care repeti - in fond - Instructio pro
Apothecariis a lui Nyulas Ferenc din 1807. Conform
acestor reglementin, farmacistul trebuia si dovedeasci
(prin diplomi §i un examen sustinut in fata comistei de
specialitate) ci, dupi terminarea studiilor de trei ani si
practica farmaceutici, posedi cunostintele necesare
pentru exercitarea profesiei sale in bune conditiuni. In
general, farmacia trebuia si fie ,intr-un loc uscat si
asezati in centrul orasului (...), si fie previzuti cu o
sonerie, pentru ca in timp de noapte farmacistul de
serviciu si poati fi trezit“*. Farmacistul trebuia si fie
»un om de bune moravuri, cumpitat, sirguincios,
constincios §1 afabil® (paragraful 6) si ,si aibi o
biblioteci, atit pentru instruirea lui personali, cit si a
asociatilor si a practicanulor” (paragraful 12)**. Dintre
cirtile care trebuiau si formeze biblioteca unui
farmacist nu puteau lipsi cele de stunte naturale, chimie,
farmacie, precum nici ierbarul (completat in fiecare an)
si tablounle pentru ilustrarea plantelor.

I se interzicea ins3, chiar daci venitunle sale erau
modeste in raport cu statutul siu social, si mai aibi o
altd slujbi, si faci negot, ori si conduci o gospodirie
care i-ar rip1 din umpul necesar practicini profesiei de
farmacist. Alte prevederi din Instructiune se refereau la
modul de preparare si conservare a medicamentelor, iar
laboratorul siu trebuia si fie destul de incipitor si
potrivitpentru lucrirle de chimie, adici luminos, curat
si-asigurat contra incendiilor si exploziilor. Fiecare
farmacist mai era obligat si aibi ,o magazie de
provizii si de ,ierbun®, o pivnitd curati, uscard si
ricoroasi, unde se vor pistra apa minerali, vinul,
sucurile, siropurile medicinale, electuarii, conservele i
alte produse, care si fie astfel ferite de frig, cilduri si de
mucegaire.

Asadar, misurile reformismului austriac, dublate
de o serie de actiuni pragmatice ale guberniului
transilvinean, adoptate in a doua jumitate a secolului
luminilor §i in prima jumitate a veacului al XIX-lea au
dus la crearea unor conditii mai favorabile asistentei
medicale §i sanitare. Ele au fost impuse si datoriti
mizeriel sociale in care triia populatia nevoiasi de la
orase si sate, mizerie care favorizase deseori izbucnirea
si rispindirea unor epidemii groaznice, ca variola,
ciuma, tifosul exantematic, sifilisul, bolile febrile de
mare intindere (malaria in Banar) etc. De-a lungul
timpului aceste epidemii au ficut zeci de mii de victime
in rindurile populatiei Transilvaniei, obligind
autorititile imperiale, guberniale si locale si acorde o
mai mare atentie si griji corpului medical, sporindu-1 §i
diversificindu-1 pe specialitigi i sarcini profesionale. In
atari imprejurin, a crescut, treptat, rolul, functa si
responsabilitatea sociali a medicilor si chirurgilor
oficiali. Rispunzind direct de igiena sanitari publici, e
trebuiau si rispindeasci noile cunostinte medico-
sanitare, si convingd locuitorii oraselor si satelor si
manifeste mai mult interes fati de necesitatea
schimbirii mentalititilor sociale invechite in tratarea
unor boli, si-si imbunititeasci alimentapia §i si-;i
construiasci locuinte igienice, sinitoase.
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Dar medicii si chirurgn oficiali si cei particulan,
precum i farmacistii, s-au remarcat §i printr-o acuivitate
stiintifici. Medicul Mityus Istvin, de pild, s-a afirmat
de umpuriu prin Diaetetica (1762-1766); Martin Lange
din Brasov (1753-1792) s-a ficut cunoscut in Europa
prin mai multe lucrin stinpifice consacrate combaterii
epidemiilor vremii §i prin popularizarea cunostintelor
medicale, fiind ales In 1789 membru al Academiei
cercetitorilor naturii din Germania. Altii, ca Michael
Neustidter (1736-1806), medic oficial al orasului Sibiu,
din 1774 si protomedic al Transilvaniei, Nyulas Ferenc
(1758-1808), si el protomedic, st Benjamin Barbenius
(1758-1814) aveau merite deosebite in introducerea
vaccindrii impotriva virsatului vacilor in principat.
Andreas Wolff, medic la Iasi 51 in Sibiu (1795), membru
corespondent al Societitii de Stiinge din Gottingen, este
autoru! lucririi Contributii la o descriere statistico-
tstoried a Principatului Moldovei, 1ar Vasile Pop (1789-
1842) s-a ficut cunoscut prin studiul Despre apele
minerale de la Arpdtac, Bodoc si Covasna (1821), apoi
prin dizertana despre upografille rominestu din
Transilvania (Sibiu, 1838), precum si ca bibliograf si
bibliofil. Princeps-ului stiinter medicale rominest, loan
Pivariu Molnar, 1i datorim insi prima lucrare
romineasci de medicini. El s-a remarcat si printr-o
acuvitate intensi pusi in slujba luminiri s ridicim
culturale a2 poporului siu, militind activ/ pentru
dezvoltarea invitimintului rominesc si salarizarea
invititorilor din bugetul statului (memoriul din 1782).
A participat de asemenea la elaborarea documentului de
bazi al miscirii de renastere nationali de la sfirsitul
secolulu al XVIII-lea (Supplex Libellus Valachorum),
ticind mai multe incerciri de a obtine aprobarea pentru
editarea unei gazete in limba romini ¢, niiind -
alituri de alu intelectuali - §1 crearea Socetdti:
Filosoficestr. S3 mai amintim doar faptul ci, numai in
decursul veaculur al XVIII-lea, noui medici si
farmacisti transilvineni au fost alesi ca membrn ai
Academiei Imperiale ,Leopoldina* din Halle®. In
preajma revolutiel de la 1848 se afirmi viguros s
tinirul medic romin binitean Dimitrie Nedelco
(originar din Lugoj), care - dupi ce absolvi facultatea
de specialitate din Pesta in 1839, unde obtinu si titlul de
doctor in medicini - fisi cistigi repede un mare
prestigiu in corpul medical, fiind numit in 1843
profesor la noua catedri de stomatologie a facultii de
a1’

Intelectualii medico-sanitari erau constienti de
funcrionalitatea lor sociali, de statutusul si locul
medicilor in ierarhia sociali din Europa apuseani, fapt
pentru care n-au acceptat si fie umilin de citre
anstocratu transilvineni, care recurgeau uneori chiar la
jigniri si insulte. fn anul 1720, de pildi, medicul Johann
Georg Vette din Sibiu - somindu-1 pe contele Teleki
Sindor si-si achite datoriile ce le avea, provenite din
cumpirarea medicamentelor din farmacia sa - a primit
un rispuns jignitor, motiv pentru care medicul l-a
avertizat pe conte, sublinind ¢i: ,nu-s iobagul niminu
(...) Eu nu primesc gratuit mirfurile medicale, ci cu

multe cheltuieli si cu bani scumpi le cumpir“®. Intr-un
chip similar a fost jignit, in 1779, si medicul Mityus
Istvin de citre contele Toldi, acesta din urmi
amenintindu-| pe medic cu bitaia, motiv pentru care a
fost nevoit si protesteze oficial impotriva unui
asemenea comportament® .

Prin natura pregitirii lor profesionale obtinuti la
»academiile” din striinitate sau chiar la institutul
medico-chirurgical din Cluj, si prin profesia practicati,
intelectuali medico-sanitari si-au format un larg
orizont de cunoastere si gindire. Mentalitatea lor se afla
astfel sub influenta directdi a rationalismului,
iluminismului, iar mai apoi a romanusmului european.
Dar, fiind slab retribwmiti (in cazul medicilor s
chirurgilor oficiali), ei triiau din veniturile realizate
dupi clientela provenitd din rindurile nobilimii bogate,
fenomen care si-a pus amprenta asupra metodelor
utilizate in stridaniile lor inscrise pe orbita progresului
social §1 national. Unii dintre medici, chirurgi si
farmacxsn aveau §i preocupiri ,extraprofesionale”:
botanice, de geografxe istorie, emografle filozofie etc.,
cistugindu-si astfel merite s1 in domeniul acestor
stiinte™
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CODUL DEONTOLOGIC

CAPITOLUL INTRODUCTIV - DOMENIUL DE
APLICARE $I PRINCIPIl FUNDAMENTALE

Art.1 Codul de deontologie medicali cuprinde
normele de conduiti obligatorii in legituri cu exercitiul
drepturilor si datorillor medicului ca profesionist.

Art.2 Prevederile prezentului Cod, atit cele ce
reamintesc regulile morale pe care orice medic trebuie
si le respecte, cit g1 cele care privesc aspecte tehnice,
precum i comportarea fatd de confrati, sunt obligatorii
pentru medicni din evidenta Colegiului. Medicilor,
inclusiv pentru studentii in Medicini ce inlocuiesc sau
asistd un medic in fmprejuriri previzute in articolele
speciale dedicate unor asemenea situatii.

Art.3 Colegiul Medicilor din Rominia este
organizafia profesionali a medicilor din rari, avind
sarcina de a veghea asupra autoritifii g1 demnititii
profesionale si morale a corpului medical, pe baza
principiilor cuprinse in prezentul Cod de deontologie
medicali.

Art4 Medicul practicant are obligatia de a-si
exercita profesia conform tuturor regulilor artei §i
stiintei medicale, in respectul moralei specifice si al
persoanel umane.

fn acest scop nu trebuie si inceteze niciodati, in
decursul viepi sale profesionale, si-si insuseasci
achizitiile stiintei medicale, ca §i deciziile marilor
foruri profesionale, tinind permanent seama ci nu
existd practici medicali firi incredere, 1ar aceasta se
bazeazi pe secretul profesional cit mai absolut.

Art5 Medicul practician, indiferent de gradul
ierarhic sau de modul de practici, este in serviciul
persoanei umane. Nu este admisi atentarea la dorinta
exprimati de citre bolnav in cunogtinti de cauzi.

Art.6 Morala corpului medical se bazeazi pe
traditiile progresiste universale §i autohtone ale
medicinii, care este prin excelenfi o profesiune
umarntari.

Art.7 Congtiinta medicali este acel factor subiectiv,
care ciliuzeste medicul, asiguri autocontrolul faptelor,
cuvintelor si determini atitudinea lui fatd de interesul
omului bolnav.

CAPITOLUL li - INDATORIRI GENERALE

Sectiunea A - Despre independenta profesionald a
medicului si responsabilitate

Art.8 Medicul va pizi cu sfintenie independenta sa
profesionali, pentru ci in realitate aceasta este un drept
al bolnavului,

Art.9 Medicul are libertatea
prescriptiilor pe care le crede necesare.

Art.10 Orice medic este rispunzitor pentru fiecare
dintre actele sale profesionale. Este preferabil ca
medicul si se abtini de a garanta vindecarea afectiunii
pentru care bolnavul i s-a adresat.

Art.11 In activitatea medicali ce se desfisoari in
echipi (sectii de spital, proces de invirimant medical tip
rezidentiat), rispunderea pentru actele medicale
apartine sefului echipei si medicului care efectueazi
direct actul medical, in limitele competentei care i-a fost
atribuitd de seful departamentului.

Art.12 incredm;area obligatiunilor proprii in
miinile altora si lipsa controlului personal constituie
greseli dcontologlce.

absoluti a

Sectiunea B - Secretul profesional

Art.13 Secretul medical este obligatoriu. Interesul
societitii (prevenirea si combaterea epidemiilor, bolilor
venerice, bolilor cu extindere In masi) primeazi fati de
interesul personal.

Art.14 Obiectul secretului este tot ceea ce medicul,
in calitatea lui de profesionist, a aflat direct sau indirect
in legituri cu viata intimi a bolnavului, a familiei, a
apartinitorilor, precum i probleme de diagnostic,
prognostic, tratament, circumstante in legituri cu boala
si cele ma1 diverse fapte, si chiar si rezultatul autopsiel.
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Art.15 In situapia in care legea sau o curte
]udecatoreasca obllga medicul si dezviluie aspecte
cuprinse in secretul medical, aceasta nu constituie o
abatere. Politia sau procuratura nu pot inlocui decizia
judecitoreasci.

Art.16 Medicul rispunde disciplinar pentru
destdinuirea secretului.

Art.17 Secretul existi si fatd de apartiniton, de
colegi si cadre sanitare neinteresate in tratament.

Art.18 Secretul persisti §1 dupi terminarea
tratamentului sau moartea pac1enrulu1

Art.19 In comunicirile stiintifice, cazurile vor fi in
asa fel prezentate, incdt identitatea bolnavului si nu
poati fi recunoscuti.

Art.20 Mass media are voie si intre in unititile
sanitare doar cu acceptul sefului de sectie, al medicului
curant i al pacientului, cu respectarea confidentialititii.

Art.21 Certificate medicale si medico-legale vor fi
eliberate numai la cererea persoanei examinate,
reprezentantilor sii legali sau la cererea unei instante de
judecati.

Art.22 Evidentele medicului (registru, fise, foi,
condici de operatie, procese verbale de necropsie)
trebuie pistrate ca materiale secrete.

Sectiunea C - Atentarea la viatd si integritatea
fizicd, eutanasia

Art.23 Medicul trebuie si incerce reducerea
suferintei bolnavului incurabil, asigurind demnitatea
muribundului, dar in nici un caz nu are dreptul si-i
provoace moartea in mod deliberat, act ce constituie o
crimi, chiar daci a fost cerut insistent de un bolnav
perfect constient.

Art.24 Se interzice cu desivirgire eutanasia, adici
utilizarea unor substante sau mijloace apte de 2 provoca
decesul unui bolnav, indiferent de gravitatea  si
prognosticul bolii.

Art.25 Ateniatul la viata embrionului uman, prin
intreruperea de sarcind, nu poate fi practicat decit in
cazurile si in conditiile previzute de lege. Orice medic
este liber si refuze firi explicatii cererea de intrerupere
voluntari a sarcinii.

Art.26 Nici o mutilare nu poate fi practicati firi
motiv medical evident si foarte serios, in afara unei
urgente “quo ad vitam”.

Art.27 Prin actele sale profesionale, de investigare
sau terapeutice, medicul nu trebuie si supuni bolnavul
nici unui risc nejustificat.

Art.28 Medicul nu va inlesni sinuciderile sau
autovitimirile prin sfaturi, recomandiri, imprumutarea
de instrumente, oferirea de otrivuri, etc. Medicul va
refuza orice explicatie sau ajutor in acest sens.

Sectiunea D - Obligativitatea acorddrii asistentei
medicale

Art.29 Medicul care si giseste in prezenta unui
bolnav sau rinit in pericol, sau care este informat in
acest sens, are obligatia si-i acorde asistenti la nivelul
posibilititilor momentului si locului, sau si se asigure
ci cel in cauzid primeste mgn)mle necesare.
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Art.30 In caz de calamititi naturale (cutremure,
inundati, epidemii, incendii) sau accidentiri in masi
(naufragii, accidente rutiere sau aviatice, accidente
nucleare), medicul este obligat si rispundi la chemare,
chiar si-si ofere de bunivoie serviciile sale medicale
imediat cum a luat cunostinti despre eveniment.

Art31 Vointa bolnavului trebuie totdeauna
respectati, indiferent care ar fi sensul acesteia, inclusiv
indepirtarea oricirui medic de lingi pacient. Aceasti
respectare trebuie totusi si tini seami de limitele
posibilului omenesc, tehnic si moral. Daci bolnavul se
afli intr-o stare fizici sau psihici ce nu-i permit
exprimarea luminati a vointel, apartinitoni sau
apropiatii celui suferind trebuie preveniti i informati,
cu exceptia imposibilititilor sau a urgentelor.

Art.32 Medicul poate refuza ingrijirile sale din
motive persona]e sau profesionale, cu exceptia
urgentelor, asigurdnu-se ci bolnavul are acces la alte
surse de ingrijire, dar firi si intrerupi continuitatea
ingrijirilor incepute de el insusi.

Sectiunea E - Reguli generale de comportament in
activitatea medicald

Art.33 Medicul nu poate trata firi examinare
medicali prealabili, efectuati personal. Numai in
cazuri exceptionale, de urgentd sau in cazun de fortd
majord (1mbolnavm pe nave maritime aflate in mers, pe
avioane in zbor, locuri inaccesibile) se vor da indicatii
de tratament prin mijloace de telecomunicatii.

Art.34 Medicul nu poate utiliza aparate de
diagnostic sau tratament pentru minuirea cirora nu are
pregitire sau suficientd practici.

Art.35 Daci in urma examinirii sau in cursul
tratamentului, consideri ci nu are suficiente cunostinte
sau~ experienti pentru a asigura o asistentd
corespunzitoare, va solicita un consult cu specialisti sau
se-va indruma bolnavul citre acesua.

Art.36 Medicul va urmin bolnavul intrat in
tratamentul siu pini la Insinitosirea acestuia sau pini
la trecerea in ingrijirea altui medic.

Art.37 In caz de pericol de moarte nemijlocit,
medicul va rimine lingi bolnav atit ump cit este
nevoie de ajutorul lui personal.

Art.38 Bolnavul nevindecabil va fi tratat cu aceea
si grijd §i atentie ca §i cel care au sanse de vindecare.

Art.39 Medicul poate executa o activitate medicali,
doar daci are pregitire i practici suficientd. Aceastd
prevedere nu se aplici In cazuri de pericol grav, care nu
poate fi inldturat astfel.

Art40 Medicul va informa bolnavul s
apartinitorii {uneori numai pe acestia) asupra bolii,
stiri bolnavului, tratamentului necesar si a sanselor de
insinitosire. Medicul va evita si trezeasci prin
comportamentul lui, imaginea unei boli mai grave decit
este ea in realitate.

Art.41 Se vor evita imbolnivirile iatrogene, chiar si
cele produse prin cuvintul, accentul, gesturile sau
mimica medicului in prezenta bolnavului.

Art.42 Medicul va pistra o atitudine de stricta
neutralitate si neamestec in problemele familiale ale
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bolnavului, exprimindu-si pirerea numai daci este
solicitat, numai daci interventia este motivati de
interesul sinitidi bolnavului.

Art.43 Medicul nu trebuie si se implice in
problemele legate de interese materiale din famila
bolnavului siu.

Sectiunea F- Respectarea drepturilor persoanei

Art.44 Medicul trebuie si respecte dreptul
persoanei in privinta optiunii libere, asupra medicului
siu curant §i chiar s3 usureze aceastd posibilitate.

Art.45 Un medic care este solicitat sau are obligatia
si examineze o persoani privati de libertate, sau si dea
ingrijirt in mediu carceral, nu poate nici direct, nici
indirect, fie si numai prin simpla prezentd, si
cautioneze sau si favorizeze atingerea integrititii fizice
sau psihice a vreunui de tinut, inclusiv a demnitdti
acestuia. Daci medicul constati ci persoana privati de
libertate a suportat maltratin, are obligatia, sub rezerva
acordului celui interesat, si informeze autoritatea
judiciari.

Art.46 Medicul are obligatia de a ingriji, cu egali
constiinciozitate, pe toti bolnavii, indiferent de conditia
lor, nationalitate, religie ori sentimente pe care le inspiri
acestia.

Sectiunea G - Intretinerea si folosirea cunostingelor
profesionale

Art.47 Medicii au datoria de a intretine @
perfectiona cunogstintele lor profesionale.

Art.48 Toti medicii sunt abilitati si practice orice
act in vederea diagnosticului §1 tratamentului. Dar
medicul nu trebuie, in afara unor circumstante
exceptionale, si intreprindi sau si continue Tngrijiri si
nici si formuleze prescriptii in domenii ce depisesc
competenta sau posibilititile sale.

Art.49 Folosirea unei metode terapeutice noi nu
poate fi luatd in considerare decit cu conditia ca si fi fost
in prealabil supusi unor studii biologice adecvate $1 si
prezinte pentru bolnav interes direct.

Sectiunea H - Consimtimantul

Art.50 Pentru orice activitate medicali
(examinarea clinici, examiniri func tionale, manopere
de diagnostic, tratament medicamentos, fizioterapeutic
sau chirurgical de orice fel) se va cere consimtimintul
bolnavului.

Art.51 Pentru unele manopere de diagnosuc si
tratament, care COmporti risc, se va cere consimtimant
in scris (pe formular sau pe foaie de observatie clinici).

Art.52 Consimtimantul va fi dat dupi limuritea
bolnavului asupra esentei si utilititii  actului
recomandat.

Art.53 Riscurile vor fi comunicate apartinitorului
intotdeauna, cind nu pot fi dezviluite bolnavului.

Art54 In situagia asistini minonlor sau a
persoanelor  fird  capacitate civili  (interzisu
judecitoresti): oligofreni, bolnavi mentali, bolnavi in
stare de inconstienti, consimtimintul se va cere
aparunitorilor, daci este posibil.
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Art.55 Prognosticul grav va fi impirtisit familier
cu prudenti si tact.

Sectiunea I - Integritatea si imaginea medicului

Art.56 Medicul va fi model de comportament etico-
profesional, contribuind la ridicarea nivelului
profesional si moral, cresterea autorititii si prestigiului
profesiunii pentru a merita stima §i increderea
bolnavului si a colaboratorilor.

Art.58 Medicina nu trebuie practicati ca o
activitate comerciali. Informirile publice sunt
acceptate, cu conditia si fie corecte si decente (vezi
anexa 1).

Art.59 Medicul nu trebuie si faci propagandi in
mediile nemedicale si chiar medicale, a unor procedee
de diagnostic sau tratament, insuficient probate, firi si
sublinieze si rezervele ce se impun.

Art.60 Este contrard eticii intelegerea dintre doi
medici, medic si farmacist sau cadru auxiliar pentru
obtinerea de avantaje materiale. Este nedoriti practica
profesionali in localuri comerciale sau in cele in care se
vind aparate medicale.

Art.61 Este interzisi distribuirea in scopuri
lucrative a unor remedii, aparate sau produse, cu interes
pentru sinitate, ca 1 a unor medicamente neautorizate.

Art.62 Este interzisi practicarea unei profesii care
dezonoreazi profesia medicali.

Art.63 Medicul nu trebuie in nici un caz si-gi
exercite profesia in conditii ce ar putea compromite
calitatea ingrijirilor si a actelor sale profesionale.

Art.64 Onice medic trebuie s3 se abtini, chiar in
afara vietit profesionale, de la acte de naturi si duci la
desconsiderarea’ acestuia. Medicul nu trebuie s3
cumuleze o alti profesie, daci aceasta este
incompatibili cu demmitatea profesionali.

Art.65 Propunerea sau aplicarea de citre medic a
unei metode terapeutice insuficient probate este
blamabil, se consideri sarlatanism.

Art.66 Este interzisi acordarea de facilititi oricui
care practici ilegal medicina.

Sectiunea ] - Despre onorarii si atragerea bolnavilor

Art.67 Este interzis orice act care ar procura
bolnavului un avantaj material nejustificat sau ilicit.
Trebuie de asemeni evitate reducerile in naturi sau
binesti ficute unui bolnav. Nu sunt admise comisioane
percepute indiferent cui si nici acceptarea unui
comision pentru indiferent ce act medical.

Art.68 Este interzisd impirtirea onoraritlor intre
medicul curant, cel consultat sau chirurg,

CAPITOLUL Il - iNDATORIRI FATA DE
BOLNAVI

Sectiunea A - Relatia cu pacientul

Art.69 Calitate relatier cu bolnavul §i familia
acestuia este extrem de importanti.

Art.70 Medicul are obligatia unei conduite
ireprosabile pe plan fizic, mintal §i emotional fati de
bolnav, respectind totdeauna demnitatea acestuia.
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Exercitiul profesional nu trebuie ficut impersonal, c1
ncercind stabilirea unui contact psihic cu pacientul,
pentru ca, la nevoie, compitimirea din partea medicului
si nu pari un act formal.

Art.71 In vederea elaboririi diagnosticului,
medicul trebuie si consacre toatd constiinciozitatea §i
timpul necesar, ajutindu-se, daci este cazul, de
metodele stiintifice cele mai orientate si recurgind la
consulturi cit mai luminate.

Art.72 Prescriptiile trebuie formulate cit mai clar,
medicul asigurindu-se ci a fost inteles complet de
bolnav si anturajul acestuia, mergind pini la incercarea
de a obtine o buni executare a tratamentului.

Art.73 Din momentul in care a rispuns unei
solicitiri, medicul este automat angajat moral si asigure
bolnavului in cauzi ingrijiri constiincioase §i devotate,
inclusiv prin recurgerea la mijloace de care el nu
dispune, sau la un specialist competent.

Art.74 Pentru ratiuni ce pnvesc constiinta
medicului, bolnavul poate fi lisat si ignore dxagnosucul
sau prognosticul infaust.

Art.75 Medicul are obligatia de a usura bolnavului
siu obtinerea avantajelor sociale la care acesta are
dreptul, fird si cedeze nici unei cereri nelegale. Abuzul
de cotare a actelor medicale sau a onorariilor sunt
reprobabile.

Art.76 In caz de pericol public, medicul nu are
dreptul si-si abandoneze bolnavii, cu exceptia unui
ordin formal al unei autorititi competente in
conformitate cu legea.

Sectiunea B - Probleme ale ingrijirilor minorilor

Art.77 Daci medicul apreciazi ci minorul este
victima unei agresiuni sau privatiuni, trebuie si incerce
si-| protejeze uzind de prudentd, firi si ezite, iar daci
este necesar, si alerteze autoritatea competenta.

Art.78 Medicul trebuie si fie apiritorul copilului
bolnav, daci apreciazi ci starea de sinitate a acestuia
nu este bine inteleasi sau nu este suficient de bine
servitd de anturaj.

Art.79 Un medic chemat si ingrijeasci un minor
(sau un major firi discernimint) trebuie si Incerce si
prevind aparfinitorii sau reprezentantii legali ai
acestuia, pentru a le obtine consimtimintul. In caz de
urgentd, pot fi acordate mgrlprlle necesare, firi acord.

Sectiunea C - Eliberarea de documente

Art.80 Orice act medical va oglindi realitatea
obiectivi.

Art.81 Este interzisi eliberarea pentru bolnav a
unor certificate de complezenti sau de rapoarte
tendentioase.

Art.82 Medicul poate emite certificate, atestate si
documente permise de lege, pe baza proprilor sale
constatiri, pe care le va semna sub o formi usor de
identificat, datindu-le totodati.
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CAPITOLUL IV - INDATORIRI FATA DE
PUBLIC

Art.83 Medicul chemat intr-o familie ori
colectivitate, trebuie si se ingrijeasci de respectarea
regulilor de igieni si de profilaxie. El va semnala
bolnavului si anturajului responsabilitatea ce revine
acestora fatd de ei insisi, dar si fati de zona invecinati.

Art.84 Medicul are obligatia morali de a aduce la
cunostinta publicd orice situatie de care afli si care
influenteazi in riu starea de sinitate a publicului

Art.85 Toy medicii au obligatia si participe la
serviciul de garda de zi s de noapte, cu exceptia unei
derogin pentru virst, stare de sinitate si eventual de
specialitate, date de citre Consiliul teritorial al
Colegiului.

Art.86 Medicul are datoria de a ajuta orice actiune
intreprinsd de citre autorititile competente, in scopul
protectier sinitipi.

CAPITOLUL V-CONFRATERNITATEA, CONSULTUL
MEDICAL, REGULI DE COMPORTARE CU ALTI
PROFESIONIST! DIN SFERA SANITARA, OBLIGATI
FATA DE COLEGIU

Sectiunea A - Confraternitatea

Art.87 Medicul va trebui si- s1 trateze confratii asa
cum ar dori el insusi si fie tratat de ei. n baza spmtulm
de corp, medicii §i datoreazi asistenta morald. Daci un
medic are neintelegeri cu un confrate, mai intdi trebuie
si prevaleze concilierea, la nevoie prin Presedintele
Consiliulu Teritonal al Colegiului. Calomnierea unui
confrate este condamnabili ca si rispindirea de
comentarii ce ar putea si-i prejudicieze reputatia
profesionali. Este de dorit ca medicii si ia apirarea unui
confrate atacat pe nedrept.

Art.88 Este reprobabili racolarea de clienteld,
precum si tentativa in acest sens.

Art.89 In propriul siu cabinet, medicul poate primi
orice bolnav. Daci bolnavul primit are un alt medic
curant, cu acordul bolnavului, se va incerca intrarea in
contact cu medicul curant, in vederea unui schimb de
informati, in interesul bolnavului.

Art.90 Un medic poate fi inlocuit de un confrate
inscris in Registrul Colegiului, cu informarea prealabili
a Consiliului teritorial colegial asupra datelor de
inlocuire si caracteristicilor inlocuitorului. Inlocuitorul
se va retrage automat odatd cu expirarea datei terminus
de inlocuire.

Art.91 Este nedoriti sciderea onorariului, in scopul
concurentei. Se poate insi recurge la Ingrijiri gratuite.

Sectiunea B - Consultul medical

Art.92 Ori de cite ori medicul consideri necesar si
ceari pirerea unui coleg pentru elucidarea
diagnosticului, formularea planului terapeutic, sau a
indicatiel unei interventii, va propune, de acord cu
bolnavul sau apartinitorii lui §i tnind cont de
preferingele acestuia, un consult cu alp confragi.
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Art.93 Consultul este organizat de medicul curant
si este recomandabil si decurgi in felul urmitor:
medicii chemati in consult examineazi bolnavul in
prezenta celorlalti. Apoi, medicii se retrag pentru a
discuta cazul. Dupi ce au cizut de acord, cel mai in
virsti dintre el sau medicul curant comunici
bolnavului sau apartinitorului rezultatul consultului.
Daci existi divergente de pireri, se va proceda dupi
caz, la completarea examinirilor, internarea in spital,
lirgirea consultului prin invitarea a altor specialisti, etc.

Art94 In consultul medical, se va pistra o
atmosferi de stimi §i respect reciproc, nu se va
manifesta superioritatea fati de medicul curant.
Discutarea greselilor, observatiile critice nu se vor face
in fata bolnavului sau altor persoane striine, chiar daci
este vorba de medici subordonati. Gregelile mai grave
vor fi anuntate dupi caz, superiorilor.

Art.95 In general, medicul este obligat si-si ajute
colegii si subordonatii cu sfaturi, explicatii, observatii,
impirtd sirea cunostintelor si a experientei proprii, cu
conditia si nu-i jigneasci.

Art.96 O buni confraternitate inseamni si apirarea
colegului atacat pe nedrept.

Art.97 Constituie o incilcare a regulilor etice,
blamarea si defiimarea colegilor (critica pregiririi sau
activititii.  lor medicale) in fata = bolnavilor,
apartinitorilor, a personalului sanitar, etc., ¢it si orice
expresie sau act capabil si zdruncine increderea in
medicul curant §i autoritatea acestuia.

Art.98 Un medic chemat in consult nu trebuie si
revadi bolnavul din propria sa initiativd g/ firi
aprobarea medicului curant.

Art.99 Un medic care a acceptat s fie consultat, nu
poate prelungi ingrijirile, cu exceptia unei cereri
exprese a bolnavului.

Art.100 In cazul colaboririi mai multor medici
pentru examinarea sau tratamentul aceluiasi bolnav,
fiecare practician fsi asumi responsabilitate personali.

Art.101 Daci in urma unui consult, avizul celor
chemat diferd fundamental de cel al medicului curant,
bolnavul trebuie informat. Medicul curant este liber s3
se retragd, dacd pirerea medicilor chemari prevaleazi
in vedenile bolnavului sau ale anturajului acestuia.

Art.102 Medicul solicitat de bolnavul altui coleg
trebuie si respecte urmitoarele reguli:

- in cazul in care bolnavul renunti la serviciile
primului siu medic, poate si-| asiste din toate punctele
de vedere;

- daci bolnavul a dorit un simplu sfat, firi si
doreasci schimbarea medicului siu curant, i se va
propune un consult in comun; daci bolnavul refuzi, i se
poate da sfarul solicitat, iar in caz de urgentd si
ingrijirile de rigoare; cu acordul bolnavului, medicul
curant va fi informat;

- daci medicul curant este absent din localitate,
medicul solicitat poate acorda ingrijirile necesare,
urmind si dea medicului curant toate informatile de
rigoare, in acord cu bolnavul, urmind si inceteze
ingnjirile odati cu reintoarcerea medicului curant.

467

Art.103 Medicul curant trebuie si propuni un
consult de indati ce situatia o impune si trebuie si
accepte acest lucru, daci propunerea vine din partea
bolnavului sau a anturajului acestuia, avind obligatia
organizirii modalititii de consult. In cazul in care
medicul curant nu este de acord, se poate retrage firi
explicatii. In urma consultului se va redacta un
document semnat de participanti. Daci documentul nu
este redactat, se considerd ci participanpi la consult
sustin punctul de vedere al medicului curant

Sectiunea C - Raporturi cu alti profesionisti sanitari
Art.104 Medicii vor avea raporturi bune in
interesul bolnavilor cu celelalte profesii din sinitate.

Sectiunea D - Obligatii fatd de Colegiu

Art.105 Orice membru al Colegiului trebuie s3
sustini Organizatia din toate punctele de vedere.
Sustragerea de la vreuna din obligarii este susceptibili
de sanctiune disciplinari.

Art.106 Declaratiile nereale ficute in fata unui
reprezentant al conducenii colegiale, sau in situatii
speciale, -in fata unor structuri specializate ale
Colegiului, sunt pasibile de actiune disciplinari.

CAPITOLUL VI - REGULI SPECIALE PENTRU
ANUMITE  MODURI DE EXERCITARE SAU
SITUATII PARTICULARE

Sectiunea A - Chirurgie

Art.107 Chirurgul poate refuza orice decizie
operatorie’ a cirei indicatie nu i se pare suficient
justificatd.

Art.108  Chirurgul poarti rispunderea pentru
ajutoarele pe care si le-a ales.

Art.109 Medicul anestezist va primi de la chirurg
toate informatiile necesare asumirii rispunderii
misiunii sale. El poarti rispunderea atit a ajutoarelor pe
care si le-a ales, cit si a intregii perioade cit bolnavul i
este incredintat.

Art.110 Chirurgul trebuie si colaboreze pe baza
increderil reciproce, cu medicul curant, in interesul
bolnavului.

Art.111 Sterilizarea prin orice mijloace trebuie
considerat cu maximi responsabilitate, dupi ce a fost
luati in considerare impreuni cu bolnavul si informat
partenerul de viatd al acestuia, a cirei eventuali opozitie
nu poate prevala asupra deciziei bolnavului.

Sectiunea B - Despre transplant de tesuturi si organe

Art.112 Prelevarea de tesuturi si organe “ex vivo”
in vederea efectudrii unui transplant, nu se poate executa
decit dupi consimtimintul prealabil luminat al
bolnavului.

Art.113 Prelevarea de tesuturi si organe “post-
mortem” trebuie s3 tind seama de:

a) regulile admise actual pentru constatarea mortii;

b) opozitia exprimati in timpul viegii este de
netrecut;
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¢) acordul apartinitorilor, daci nu existi nici o
indicatie lisati de riposat si numai pentru fragmentele
explicit aprobate pentru prelevare.

Sectiunea C - Medicina legald
Vezi anexa 2

Sectiunea D - Probleme ale experimentdrii pe om

Art.114 Se interzice provocarea de imbolniviri
artificiale unor oamenmi sinitosi, din ratuni
experimentale.

Art.115 Impunerea cu fortd sau prin inducere in
eroare a experimentulul pe om constituie o gravi
incilcare a principiilor eticui medicale. In toate cazurile
de cercetin clinice, pentru verificare pe om a eficacitii
unor metode de diagnostic sau de tratament, se va
respecta riguros conditia consimtimintului liber si
deliberat al subiectului.

Art.116 Experimentul clinic (cercetarea firi scop
terapeutic) este admisibil din punct de vedere etic daci
nu comporti nici un risc serios previzibil. Cercetitori
care conduc experimentul clinic sunt obligati si-l
intrerupi daci apare pericolul vitimirii sinititii
subiectului sau cind acesta cere sistarea experimentului.

Art.117 Incercirile terapeutice (cercetirile ficute
in scop terapeutic) constituie aplicarea pentru prima
datd la om a unor procedee medicale sau chirurgicale i
se vor face exclusiv in scop curativ.

Art.118 In cazul acesta, se va alege un caz clinic in
care si existe o proportionalitate justi in favoarea
bolnavului, intre riscurile procedeului nou si gravitatea
cazului, pericolele posibile ale procedeului nou si nu
intreaci in gravitate evolutia probabili a bolii de bazi
sau a tratamentelor cunoscute si aplicate pini in
prezent.

Art.119 Experimentarea umani trebuie si respecte
un numir de reguli:

a) si fie precedati de o serioasi experimentare pe
animal;

b) subiectul si accepte voluntar, si fie major, in
stare de libertate si perfect informat despre riscuri;

¢) in cazul unor maladii incurabile la subiecti in
stadiul terminal, remediul nu crebuie si provoace
suferinte suplimentare si si existe sanse rezonabile de a
fi util;

d) nu pot fi experimentate remedii care ar altera
psihicul sau constiinta morali.

Sectiunea E - Exercitiul medicinii de expertizd
Judicard

Art.120 Subiectul va fi informat in prealabil despre
sensul examiniri1, de expertul care nu a avut niciodati
nici o relatie de un gen oarecare cu cel experuzat, ceea
ce i-ar putea influenta rationamentele.

Art.121 Experuizatul poate recuza pe expert, acesta
trebuind si se supuni.

Art.122 Raporwul final nu va contine decit
elemente de rispuns la chestiunile puse in decizia de
numire. In rest expertul este supus secretului
profesional.
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Sectiunea F - Reguli specifice medianei de control

Art.123 Medicul insircinat cu misiune de control,
trebuie si faci cunoscut acest fapt persoanei examinate,
care nu §i-a exprimat optiunea pentru el. In cursul
examinirii medicul trebuie si fie circumspect in
afirmatii, limitindu-se la strictul necesar examinirii.
Medicul va fi obiectiv in concluzii, nelisindu-se
antrenat sub nici o formi in dirijismul medical. El nu va
interveni in planul terapeutic, dar poate discuta cu
medicul curant probleme legate de terapeutica aplicati.
In cazul unor dificultiti de ingelegere, se poate recurge
la autoritatea Presedintelui Consiliului Teritorial al
Colegiului, firi a diminua increderea bolnavului in
medicul siu curant.

Art.124 Medicul controlor are obligatia, fati de
organismul care il foloseste, doar a concluziilor, nu gi a
ratiunilor de ordin profesional care au condus la
acestea, intrucit pot perturba secretul profesional.
Medicul va fi deosebit de atent la pistrarea
independentei profesionale, concluziile tinind doar de
constiinta sa.

Art.125 Medicul controlor se va recuza singur in
cazul in care i s-ar cere si examineze pe unul din
proprii sii bolnavi.

Art.126 Daci medicina de control este practicati
de manieri obisnuitd, ea trebuie reglementatd printr-un
contract_scris vizat de citre Consiliul teritorial al

Colegiului.

Sectiunea G - Particularititi ale exercitiului
specialitdyii de psibiatrie
Vezi anexa 3

Sectiunea H - Exercitiul medicinei salariale

Art.127 Medicul care este legat in exercitiul siu
profesional printr-un contract cu o administratie, o
colectivitate sau orice alt organism public sau privat,
rimine cu toate obligatiile sale profesionale si morale,
in mod particular secretul profesional si independenta
deciziilor sale. In nici o ocazie si sub nici un motiv,
medicul nu trebuie s3 accepte limitarea independenter
sale profesionale.

Art.128 Medicul nu trebuie si accepte remunerarea
bazatd pe norme de productivitate sau de randament
orar, ceea ce ar avea ca rezultat, limitarea independentei
lui. Daci o asemenea dispozitie ar fi dati, Consiliul
Colegiului trebuie incunostiintat.

Art.129 Existenta contractului sau conventiei scrise
este obligatorie. Proiectul contractului trebuie adus la
cunostinta Consiliului teritorial al Colegiului, care
poate face observatii in termen de o luni. Orice
modificare a contractului sau conventiel, trebuie adusi
la cunostinta Consiliului teritorial al Colegiului, care va
verifica daci noua formi este compatibili cu prezentul
Cod sau cu contractele cadru, agreate de citre Consiliul
National al Colegiului.

Art.130 Este contrari normelor morale, actiunea
medicului profesind sub contract public sau privat, de a
se folosi de situatia sa pentru a-si creste clientela
personali.
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Sectiunea I - Exercitiul medicinei private

Art.131 Nu este admis ca un medic si aibi doui
cabinete particulare, decit in mod exceptional i numai
cu avizul Consiliului teritorial al Colegiului, care il va
acorda doar daci un interes imperios al bolnavilor ar
cere aceastd situatie. Avizul nu se di pe o perioadi
nedeterminatd, ci doar pe un an, putind fi revocati
oricind, daci se instaleazi un alt medic de aceeasi
specialitate.

Art.132 Este interzisi practicarea itineranti a
profesiel.

Art.133 Nu este admisi folosirea ca salariat a altui
confrate sau a unui student in medicind, cu exceptia
unui aflux considerabil de pacienti si doar cu avizul
favorabil al Consiliului teritorial al Colegiului.

Dispozifia de mai sus nu include stagiile de
formare a studentilor in medicini.

Art.134 Este interzis unui medic si-si incredinteze
propriul cabinet unui coleg pentru a fi administrat.

Art.135 Este nerecomandabili instalarea unui
cabinet in clidirea in care existi deja unul cu aceeasi
specialitate, firi acordul celui care are intdietatea de
instalare §i fird acordul explicit al Consiliului
Colegiului.

Art.136 Onorariile trebuie fixate cu tact s
moderagie, tinind seama de toate circumstantele
posibile. Achitarea onorariilor se poate face fie direct de
citre bolnav, fie de citre un organism abilitat. Medicul
nu are dreprul si refuze explicatii in legituri cu nota de
onorariu. In cazul colaboriri intre mai multi
practicieni la acelasi bolnav, notele de onorariu vor fi
personale si disuncte.

Art.137 Concurenta neloiali este blamabili si
trebuie si facd obiectul unei documentatii aparte, ce va
fi dati publicitini.

Art.138 In cabinetele de grup, exercitiul profesiei
rimine personal, pentru a se putea asigura, pe de o
parte independenta profesionali, iar pe de altd parte
rispunderea individuali completi. Libertatea de
opfiune pentru un anumit medic, trebuie asigurati si
respectata.

Art.139 Orice fel de asociere intre medici, trebuie
si faci obiectul unui contract scris ce trebuie si respecte
independenta profesionali a fieciruia. Actul trebuie
obligatoriu  comunicat Consiliului  teritorial  al
Coleguului, pentru ca acesta si-si dea avizul din toate
punctele de vedere.

CAPITOLUL Vi - DISPOZITII DIVERSE

Art.140 In sitvapa unei acgiuni disciplinare
impotriva sa, medicul trebuie si fie sincer in todte
declarapiile pe care le face. Invocarea secretului
profesional nu trebuie si impiedice instruirea
disciplinari in curs. Declaratiile inexacte ficute
deliberat, vor fi considerate drept abateri grave
impotriva reputatiei Colegiului.

Art.141 Odati cu inscrierea numelui siu in
Registrul Colegiului, medicul trebuie si declare pe
onoarea sa ci are cunogtinti de continutul prezentului
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document si si se angajeze sub semnituri, ci il va
respecta in totalitate.

Art.142 Orice medic care inceteazi exercipul
profesiei, are obligatia de a aduce acest fapt la
cunostinta Colegiului.

Art.143 Orice decizie luati de citre Colegiu prin
aplicarea prezentului COD, trebuie motivati. Deciziile
luate de citre Consiliile teritoriale, pot fi reformate de
citre Consiliul National, fie din oficiu, fie ca urmare a
cererii ficute de citre cel interesat, in termen de doui
luni de la comunicarea primei decizii.

Art.144 Prezentul cod are 4 anexe care fac parte
integrantd din el.

Prezentul Cod de Deontologie Medicali a fost
elaborat in Sedinta Consiliului National din 16-
17.05.1997, aprobat de Adunarea Generali Nationali
din 6.06.1997 de la Bucuresti si a fost revizuit in cadrul
Adunirii Generale Nationale din noiembrie 1997.

ANEXA |

PRECIZARI CU PRIVIRE LA INFORMARE,
PUBLICITATE, RECLAMA

Art. 1 - Reputatia medicului trebuie si se sprijine
doar pe competenti si demnitate, firi contriburia
reclamei.

Art. 2 - In anunjuri, pe retete, pe firmi sau in
anuarele profesionale, singurele mentiuni care pot
figura sunt urmitoarele:

a, - nume complet, adresd, numir de telefon, ore de
consult;

b.- calificare recunoscuti de citre Colegiu;

c. -'situatia sa in relapia cu Asiguririle Sociale de
Sinitate;

d. - titluri si funcni recunoscute de citre Colegiu;

e. - distinctii onorifice acordate de stat.

Art. 3 - Firma cabinetului trebuie pusi doar pe usa
cabinetului §1 pe aceea de intrare in clidire. Ea va avea
dimensiuni §i aspect modeste. Eventualele indicatoare
sunt admise in situatia unui amplasament al cabinetului
dificil de gisit.

Art. 4 - Este interzisi editarea de brosun
publicitare in legituri cu activitatea sa profesionali.

Art. 5 - Se recomandi ca participarea medicului la
activitatea presei scrise si se faci cu discrerie i
prudentd, pentru ca medicul si nu cadi victimi
tendintelor gazetarilor in publicarea de elemente de
senzatie sau la citarea trunchiatd oni scoasi din context
a declaratiilor ficute de citre profesionist.

ANEXA 2

PARTICULARITATI ALE
EXPERTULUI MEDICO-LEGIST

Art. 1 - Medicul legist este in slujba statului, prin
mijloace stiingifice, a adevirului obiectiv, in interesul
general, inclusiv al justitiei, motiv pentru care tine
seama de deontologia medicali generali, precum si de
principiile etico-juridice.

ACTIVITATH
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Art. 2 - Medicul legist nu va formula opinii asupra
incadririi juridice §i va tine seama ci adevirul judiciar
nu se suprapune totdeauna peste adevirul obiectiv
suintific.

Art. 3 - Medicul legist va tine seama de regula
competentei oficiale, precum si de limitele competentei
personale.

Art. 4 - Observatiile ficute de citre medic trebuie
consemnate luindu-se imediat §i misuri in vederea
asiguririi mijloacelor de verificare, pentru a prevem
omisiuni rezultate din degradarea elementului de
observatie, imprejurare ce ar putea fi asimilati culpei
profesionale.

Anz. 5 - Medicul nu trebuie si-si limiteze
activitatea doar la obiectivele din ordonanti, ci trebuie
si rezolve toate problemele cazului, tinind seama ci
incertitudinile il oblig3 la prezentarea lor explicitd, iar
concluziile univoce necesiti o fundamentare solidi, ce
impune excluderea factorilor de eroare.

Art. 6 - Medicul legist poate fi recuzat ca expert,
dupi cum este preferabil si se auto-recuze, daci existi
motive intemelate.

Art. 7 - Secretul medical din activitatea de
expertizi judiciari are caracteristicile generale ale
acestuia, plus aspectele ce tin de intrebirile formulate de
citre magistragi, la care va rispunde doar in
conformitate cu constiinta sa, fard imixtiunea nici unui
factor exterior acesteia.

Art. 8 - In activitatea sa medicul legist trebuie si se
comporte in asa fel incit s3 nu genereze teami printre
colegii sii, respectind toate normele de expert obiectiv.

Art. 9 - Este preferabil ca expertul medico-legal s
nu fie regimentat politic.

Art. 10 - Nici o prizi de singe nu se poate face cu
forta.

Art. 11 - Medicul care practici autopsia va actiona
cu tact, discretie. E] va lua misurile necesare pentru ca,
dupi autopsie, corpul si fie prezentat, in misura
posibilului, de 0 manieri care si respecte sentimentele
celor apropiati.

Art 12 - Medicul anatomo-patolog poate colabora -
daci este solicitat - la prelevarea de organe si tesuturi
umane, in scop de grefi sau transplant, tinind seama de:

a. - regulile admise in prezent pe plan international
pentru constatarea mortij;

b. - legislatia in vigoare privind transplantul;

¢. - consimtiméntul congtient, prealabil, explicit, al
persoanel decedate;

d. - consimtimintul apartinitorilor, daci lipseste
conditia de la puncrul ¢).

ANEXA 3

- Diagnosticul unei tulburini psihice va fi pus de
psihiatri in conformitate cu Clasificarea Internafionali a
Maladiilor-OMS-(CIM-10) si in acord cu standardele
medicale acceptate international (Dictionarul American
de Statistici Medicali - DSM-1V).

- Dezacordul unei persoane fati de opiniile politice
sau religioase majoritare sau fati de valorile morale si
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culturale ale societitii nu reprezinti criterni de
diagnostic pentru o boal psihici.

- Psthiatrul nu trebuie si accepte si consulte o
persoani cu sau firi tulburiri psihice daci aceasta nu
este informatd despre calitatea sa de psihiatru si de
scopul profesional al vizitei sale §i nu trebuie si accepte
sd consulte o persoani cu sau firi tulburin psihice in
locuni care nu asiguri prestarea actului medical
respectiv (mijloace de transport in comun, restaurant,
etc.)

- Psihiatrii trebuie si informeze persoanele cu
tulburini psihice, pe membni familiei (sau, in lipsa
acestora, persoanele apropiate ori desemnate legal)
despre procedurile terapeutice, misurile de reabilitare §i
despre alternativele posibile.

- Psihiatnii, ca de altfel toti membrii societiti,
trebuie si Tngeleagi si si accepte c¢i persoanele cu
tulburdri psihice au aceleasi dreptun si libertiti
fundamentale ca toti ceilalti membri ai societigii in care
trilesc.

- Psihiatrii, aldtuni de ceilalyi membri ai societitii,
trebuie si participe activ la protejarea persoanelor cu
tulburiri psihice impotriva exploatirii, abuzurilor
fizice sau de alt gen si impotriva tratamentului
degradant.

- Psihiatrii trebuie si refuze cooperarea cu un
pacient sau cu o tertd persoani care soliciti o actiune
contrari cunostintelor stintfice sau principiilor etice.

- Psihiatrii nu trebuie si acorde tratament psihiatric
s1 nic1 si utilizeze profesia ca sursi de profit fatd de o
persoand la care s-a stabilit absenta unei tulburini
psihice.

- Psihiatrii nu trebuie si foloseasci informatiile
furnizate de’ pacient si nici ascendentul pe care il
conferi pozitia lor psihoterapeutici, in scopul
influentirii deciziilor pe care pacientul le ia in afara
sferei de obiective ale terapiei.

- Psihiatrii nu trebuie niciodati si-si foloseasci
posibilititile profesionale pentru a viola drepturile
omului sau demnitatea unei persoane cu sau firi
tulburdri psihice, indiferent de prejudecitile, dorintele,
sentimentele si credintele personale.

- Psihiatrii trebuie si-si pistreze independenta
deciziilor profesionale fati de autoritatea de stat, de
interesele politice, economice sau de alt gen, in luarea
unei decizii fatd de o persoani cu tulburiri psihice sau
fati de o persoani la care s-a stabilit absenta unei
tulburin psihice si care ar putea viola demnitatea sau
drepturile omului.

- Psihiatrii trebuie s asigure toate misurle pentru
a pistra demnitatea §i anonimatul persoanelor cu
tulburin psihice, fiind interzis accesul unor terte
persoane (cu exceptia celor abilitate prin lege) la
documentele medicale, cit si formularea in public s
publicatii, de concluzii de specialitate cu nominalizarea
persoanelor cu tulburin psihice. Confidentialitatea
informatiilor se pistreazi si dupi decesul pacientilor.

- Psthiatrii trebuie si stabileasci interventiile
terapeutice care sunt cel mai putin restrictive pentru
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libertatea persoanelor cu tulburin psihice. Tratamentul
voluntar trebuie incurajat cind este posibil s pe cit este
posibil, in comunitatea in care triieste persoana cu o
tulburare psihici, in absenta oriciror mijloace de a
acorda tratamentul potrivit (tratamentul care se impune
ca o necesitate), o persoani cu tulburiri psihice poate fi
internati intr-un spital de psihiatrie firi consimtimaintul
sdu, si se pot lua misun obligatorii de tratament numai
cind, din cauza tulburirii sale psihice reprezinti un
pericol grav si iminent pentru el insusi sau/si pentru alte
persoane, sau pune in pericol importante valori
materiale sau culturale, private sau publice. Misurile de
tratament obligatoriu se pot lua si in ambulatoriu.

- Sterilizarea prin orice mijloace nu trebuie
niciodati aplicati ca mijloc de tratament al unei
tulburin psihice.

- In cadrul procesului de cercetare, participarea
persoanelor cu tulburiri psihice se face atdt cu
consimtimintul lor cit si cu consimtimintul familiei
(ori, in lipsa familiei, a reprezentantilor lor legali).
Informatiile confidentiale pot fi folosite pentru cer-
cetare si publicate numai in conditiile pistrarii
anonimatului pacientilor participanti la programul de
cercetare {cu exceptia cazurilor cind este mentionat in
scris acordul pacientilor st al familiel sau al
reprezentantilor sii legali). Pacientii spitalizayi fir3
consimtimintul lor nu pot fi folositi ca subiecti de
cercetare.

ANEXA 4

Pentru a respecta normele de deontologie medicali
in domeniul informaticii medicale, toate activititile si
proiectele din acest domeniu trebuie si fie coordonate
de medici.

- Medicul nu poate transfera responsabilitatea
deciziei medicale sistemului informatic, indiferent de
performantele acestuia (sistem expert).

- Medicul nu poate folost sisteme de evident3
informatizatd dacd acesta nu asiguri respectarea
secretului medical simultan cu asigurarea accesului
facilitat pentru situatiile de urgenti.

- Programele informatice care se aplici in asistenta
medicali trebuie si aibid specificatd marja de eroare pe
care medicul utilizator trebuie si o cunoasci sisiolain
consideratie in deciziile sale.

REGULAMENTUL DE ORGANIZARE SI
FUNCTIONARE AL COLEGIULUI JUDETEAN AL
MEDICILOR MURES$

In temeiul dispozitilor art.139 si respectiv art.85
din Regulamentul de organizare si functionare al
Colegiului Medicilor din Rominia, coroborat cu
prevederile art.24 alin. 1 din Legea nr. 74/1995 privind
exercitarea profesiunii de medic, infiintarea, or-
ganizarea si functionarea Colegiului Medicilor din
Rominia (CMR),

Consiliul Judetean din cadrul Colegiului Judetean
al Medicilor Mures a elaborat prezentul
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REGULAMENT DE
FUNCTIONARE

ORGANIZARE Si

CAPITOLUL I. PRINCIPIIl GENERALE.

Art. 1 - Colegtul Judetean al Medicilor (C.].M.)
Mures se constituie in baza dispozitiilor art. 18 din
Legea nr.74/1995 si respectiv in temeiul dispozitiilor
art.8 alinl din Regulamentul de Organizare si
Functionare al C.M.R. ca persoani juridici de drept
public, avind ca principal obiect de activitate apirarea,
controlul si supravegherea exercitirii profesiunii de
medic, precum si aplicarea legilor si regulamentelor
care organizeazi si reglementeazi exercitiul profesiei
in judetul Mures.

Art. 2 - Colegiul Judetean al Medicilor Mures
funcrioneazi descentralizat. Intre CM.R. si C].M.
Mures existi raporturi de autonomie functionali,
organizatorici si financiard, cu respectarea principiului
subsidiaritdtii ce decurge din Regulamentul de
organizare si functionare al C.M.R.

Art. 3- Sediile Colegiului Judetean al Medicilor
Mures sunt in:

< Tg-Mures, str.Gh.Marinescu nr.38 (sediu unde
funcrioneazi Consiliul, Biroul, comisiile de specialitate
st secretarul tehnic) i

- Tg-Mures, str. Paringului nr.23 (sediu in care
funclioneazi departamentul administrativ, financiar-
contabil si juridic, cu exceptia secretarului tehnic).

Art. 4 - Colegiul judetean al Medicilor Mures, prin
orgausmele sale, este reprezentantul corpului medical
din juderul. Mures in relatile cu autorititile s
institutiile - guvernamentale §i  neguvernamentale,
interne si internationale. Pentru indeplinirea atribugiilor
s1 obiectivelor conferite de lege si Regulamentul
C.MR,, organele reprezentative ale C.J.M. Mures pot
intra in relatii cu diferite organisme similare din alte
state.

Art. 5- Colegiul judetean al Medicilor Mures
reprezinti interesele profesiei de medic si actioneazi
prin toate mijloacele conferite de lege pentru
dezvoltarea acestela §1 pentru ridicarea prestigiului el in
cadrul vietii sociale.

Art. 6- Ca organizatie profesionali, C.J.M. Mures
apiri demnitatea §1 promoveazi drepturile si interesele
membnlor sii in toate sferele de activitate, apiri
onoarea, libertatea si independenta profesionali a
medicului in exercitarea profesiel, asigurd respectarea
de citre medici a obligatillor care le revin fari de
bolnav si sinitatea publici.

Art.7- Ca reprezentant al medicilor din juder,
Colegiul Judetean al Medicilor Mures isi exerciti
atributiile conferite de lege. Regulamentul CM.R. s1
respectiv regulamentul propriu de organizare si
functionare, in patru domenii principale de acuvitate:

- profesional

- jurisdictie profesionali si litigii.

- economic-social.

- administrativ-organizatoric.
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CAPITOLUL 1. - MEMBRII COLEGIULUI
JUDETEAN AL MEDICILOR MURES. DREPTURI $I
OBLIGATII.

SECTIUNEA 1. Membrii Coleginlui [udetean al
Medicilor Mures

Art.8 - Sunt membri ai C.J.M. Mures toti medici,
cetiteni romini, care au domiciliul in juderul Mures,
autorizati si practice profesiunea de medic precum si
medicii pensionari, la cererea acestora (care nu mai
desfisoari activitate medicali).

Art.9 - La cerere, membrii C.J.M. care din motive
obiective intrerup pe o durati de pini la 5 ani
exercitarea profesiei de medic, pot solicita suspendarea
calititii de membru al C.J.M. pe aceasti durati. Pe
durata suspendirii la cerere a calititii de membru al
C.J.M,, se suspendi drepturile s1 obligatiile care decurg
din prezentul regulament.

Art.10 - In cazul in care un medic i intrerupe
activitatea profesionali pe a perioadi mai mare de 5 ani,
Colegiul Judetean al Medicilor Mures atesti competenta
sa profesionali in vederea reludri activitdtii, cu
respectarea prevedenlor art.8 din Legea nr. 74/1995
privind exercitarea profesiei de medic.

Art.11 - Medicii cetdteni striini, cirora li s-a
aprobat, in condigiile legii, si exercite profesiunea de
medic pe teritoriul Rominiei. dacd is1 desfisoard
activitatea in juderul Mures, au obligatia’ de a se
inregistra la Colegiul Judetean al Medicilor Mures. Avi-
zul de liberd practicd pentru medicii cetitent striini se
elibereazi de citre Consiliul National al Colegiului
Medicilor din Roménia, cu acordul C.J.M. Mures.

SECTIUNEA 2. - Drepturile si obligatiile
membrilor Coleginlui Judetean al Medicilor Mures.

Art.12. Membrii C.J.M. Mures au urmitoarele
drepturi:

a. - dreptul de a alege si de a fi ales in toate
organismele de conducere ale Colegiului Medicilor din
Rominia, respectiv ale C.].M. Mures;

b. - dreptul de a se adresa organelor abilitate ale
C.M.R. si respectiv ale C.J.M. Mures si de a primi
informatiile solicitate;

¢. - dreptul de a participa la orice actiune a C.].M.
Mures si de a fi informat in timp util despre aceasta;

d. - dreptul de a folosi, impreund cu membrii sii de
familie, toate dotirile sociale, profesionale, culturale si
sportive ale CM.R. si ale C.J.M. Mureg;

e. - dreptul de a purta insemnele corpului
profesional;

f. - dreptul la asistenti juridici;

g.- dreptul de a fi anchetat disciplinar pentru
abaterile deontologice si disciplinare cu respectarea
principiului prezumtiei de nevinovitie;

h. - dreptul de a contesta sanctiunile primite;

1. - dreptul de a fi apirat in fata organelor de stat,
centrale si locale sau a organizatiilor administrative,

). - dreptul de a fi reprezentat in relatile cu
asociatii stintifice si cu sindicatele;

k. - dreptul de a primi informatii si asistenti
jundici gratuiti;
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1. - dreptul de a solicita ajutoare materiale pentru
situatil deosebite, atit personal cirt si pentru membnii
sii de familie.

Art.13 - Colegiul Judetean al Medicilor Mures va
depune toate diligentele necesare pentru ca membrilor
organelor de conducere care se afli in raporturi
contractuale cu sistemul de asiguriri sociale de sinitate,
si le fie asigurati protectia necesari Impiedicirii
oricirui fel de presiuni sau abuzuri la incheierea,
respectiv, prelungirea contractelor privind furnizarea
de servicii medicale.

Art.14 - Membrii Colegiului Judetean al Medicilor
Mures au urmitoarele obligatii generale:

a. - obligaia de a respecta dispozitile
Regulamentului de Organizare si Functionare al CM.R

b. - obligatia de a respecta dispozigiile Codului de
Deontologie Profesionali, dispozitille prezentulu
regulament, hotiririle Adunini generale, deciziile
Consiliului  Judetean s1 ale Biroului Consiliulu,
ordinele emise de Presedintele Colegiului, precum si
regulamentele profesiei

c. - obligatia de a rezolva sarcinile care le-au fost
incredintate in calitate de membri ai C.J.M. sau de
reprezentanti ai corpului profesional;

d. - obligatia de a participa la manifestirile initiate
de organele de conducere, la actvititile profesionale
ori de pregitire profesionali initiate ori organizate de
organele de conducere ale C.M.R, respectiv de organele
de conducere ale C.J.M. Mures;

e.- obligatia de a executa cu buni credinti sarcinile
care decurg din Regulamentul CM.R,, precum si din
prezentul regulament

f. - obligatia de a executa cu buni credinti sarcinile
stabilite prin hotirirle organelor de conducere

g. - obligatia de a se abtine de la deliberirile
organismelor de conducere in care sunt alesi, in cazul in
care in Indeplinirea unor atributii ale acestor organe, au
un interes propriu

h. - obligatia de a pistra secretul profesional

1. - obligatia de a respecta normele, principiile si
indatoririle deontologiei medicale si de a avea un
comportament demn in exercitarea profesiei orl a
calititii de membru ale colegiului

j. - obligatia de a achita la termen §i in
cuantumurile stabilite cotizatia datorati C.J.M.

k.- obligatia de a realiza hitigiile cu alti membn, in
primul rind prin intermediul mediern de citre
comisiile de specialitate din cadrul C.J.M. Mures

1. obligatia de a participa la sedintele ori adunirile
la care au fost convocati

Art.15 - Membrii C.J.M. Mures au umitoarele
obligatii speciale, care decurg din calitatea lor speciali
de medic:

a. - obligatia de a respecta s1 de a aplica in orice
imprejurare normele de etici profesionali si
deontologie medicali, cuprinse in Codul de deontologie
medicali;

b.- obligatia de a nu aduce prejudicii reputatier
corpului medical sau altor membru ai C.J.M,;
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c. - obhgaua de a respecta statutul de corp
profesional al CM.R;

d. - obligatia de a acorda cu promptitudine §i
neconditionat ingnijirile medicale de wurgent3d ca o
indatorire fundamentali profesionali si civica;

e. - obligatia de a aplica parafa cuprinzind numele,
prenumele, gradul, specialitatea si codul pe toate actele
medicale pe care le semneazi.

Art.16 - Incilcarea acestor obligatii constituie
abatere de la disciplina si deontologia profesionali si a
celei de corp profesional, sanctionindu-se cu
respectarea procedurii, reglementatd de Regulamentul
de Organizare si Functionare al CM.R.

CAPITOLUL . ORGANIZAREA Sl
FUNCTIONAREA COLEGIULUI JUDETEAN AL
MEDICILOR MURES.

Art.17 - Colegiul Medicilor din Rominia este
reprezentat la nivelul judetului Mures de citre
organismele de conducere ale C.J.M. Mures, respectiv
de citre Adunarea Generald, Consiliul Judetean si
Biroul Consiliului.

Art.18 - Raporturile dintre organismele de
conducere centrale si cele ale judetului  Mures se
stabilesc In conformitate cu dispozigule Legii nr. 74/
1995 si potrivit dispozigiilor cuprinse in Regulamentul
de organizare si functionare al C.M.R,, cu respectarea
principiului democratic in luarea deciziilor §i a
competentelor speciale stabilite in actele specificate
mai sus.

SECTIUNEA 1. - QOrganele de conducere ale
CJ.M. Mure;.

I. - Adunarea generali

Art. 19 - Adunarea generali este formati din toyi
medicii cu drept de liberi practici care isi desfisoari
activitatea de bazi in raza judetului Mures. In cazul
convocirii, reprezentarea poate fi de 1 la 10. Adunarea
generali a medicilor din judet, in conformitate cu cele
stabilite de Legea nr. 74/1995, alege, prin vot secret si
direct, reprezentantii in Consiliul judetean si
reprezentantii in Adunarea Generali Nationali, pe o
duratide 4 anu.

Art.20 - Adunarea Generali este condusi de catre
Presedintele C.J.M. Mures, fiind convocati de citre
acesta, trei dintre membrii biroului sau 1/3 din membrii
Consiliului Judetean

I1. - Consiliul Judetean

Art.21 - Consiliul Judetean este alcituit dintr-un
numir de 19 membrii permanenti i are un numir de 9
membrii supleants, alesi de adunarea generali. Membrni
consiliului juderean sunt alesi pe o duratd de 4 ani.

Art.22 - Consiliul Judetean se intruneste in sedinte
ordinare o dati pe luni sau in sedinge extraordinare, oni
de cite on este nevoie.

Sedintele ordinare sunt convocate de citre
Presedintele Biroului.

Sedintele extraordinare pot fi convocate de citre:
Presedintele Biroulu, trei dintre membrii Biroului i
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de citre secretarul C.J.M. Mures sau orice alt membru al
Biroului la cererea a cel putin o treime dintre membrii
Consiliului Judetean.

La sedintele Consiliului Judetean poate participa,
cu rol consultativ, s1 reprezentantul C.J.M. Mures in
Consiliul Narional al CM.R care nu face parte din
organele de conducere teritoriale. Acesta este anuntat
din timp cu privire la ordinea de zi, data, ora si locul
unde se va desfisura sedinta. Convocarea membrilor
Consiliului Judetean respectiv a reprezentantului
C.].M. Mures in Consiliul National al C.M.R. se face
dupi caz, prin adresi scrisi, scrisoare recomandati cu
confirmare de primire ori prin telefon sau fax la locul
de munci al acestora.

Art.23. - Consiliul Judetean lucreazi in prezenta a
doui treimi din numirul membrilor cu drept de vot. In
exercitarea atributiilor ce-i revin conform legii si
Regulamentului de organizare si functionare al CM.R.,
Consiliul Judetean emite decizii, cu 0 majoritate de 2/3
din numirul reprezentanulor. Deciziile emise cu
respectarea cvorumului legal sunt obligatoni pentru
membrii  CJ.M. Mures, nerespectarea acestora
consutuind abatere disciplinari care se sanctioneazi
conform dispozitiilor art. 104 din Regulamentul de
organizare si functionare al CM.R.

Art. 24- Auributiile Consiliului Judetean sunt
urmitoarele:

a. - elaboreazi regulamentul de organizare si
functionare al Colegiului Judetean al Medicilor Mures,
pe care il supune aprobirii Consiliului National al
CMR;

b. - aduce la cunostinta membrilor sii cotizatia
fixati de Consiliul National, care trebuie plititd
obligatoniu de citre fiecare membru al C.J. M,

¢. -~aprobi bugetul de venituri si chcltuieli si
executia celui pentru exercitiu expirat,

d. - alege dintre membrii sii comisia de cenzory;

e. - apiri §i reprezinti interesele profesionale ale
membnlor sii inclusiv in fata instantelor judecitoresti
si a altor autoritip publice;

f. - alege dintre membrii sii pe cei care vor forma
comisiile de lucru.

Art25 - In vederea exercitirii atributiilor,
Consiliul judetean isi desfisoari activitatea in comisii
delucru, respectiv in trei Departamente: Departamentul
Profesional Stiintific si invitimint, Departamentul de
Jurisdictie  Profesionald, Liugii si Deontologie
Medicali §i Departamentul Adminstrativ-Financiar-
Contabil.

In cadrul Departamentului Profesional Stiintific si
tnvitimaint functioneazi:

a. - comisia de examene $i concursur;

b. - comisia pentru educatie medicali continui;

c. - comisia de invitimant medical si alte forme de
pregitire medicali;

d. - comisia de stiinte medicale {comisiile de
specialitini medicale);

e. - comusia pentru practica independenti a
profesiei de medic.
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fn cadrul Departamentului de Jurisdictie
Profesionali, Liugii §i Deontologie Medicald
functioneazi urmitoarele comisii:

a. - comisia de discipling;

b. - comisia de litigiy;

c. - comisia de deontologie medicali.

In  cadrul Departamentului Administrativ-

Financiar Contabil functioneazi:

a. - comisia administrativi;

Art.32 - Presedintele C.J.M. Mures are obligatia de
a urmiri efectuarea virsirii cotei pirti de cotizatie
datorati CM.R.

SECTIUNEA 2. Atributiile Comisiilor de lucru
ale Consiliului Judetean.

Art.33 - Comisiile de lucru ale Consiliului
Judetean sunt competente in probleme integrative si de
strategie, indeplinind awnbutille  stabilite  de
Regulamentul de Organizare si functionare al CM.R,,
stabilite prin hotirirea Consiliului National, respectiv
stabilite prin prezentul regulament de orgamizare si
functionare al C.J.M. sau prin actele adoptate de
organismele de conducere ale C.J.M.

Art.34 - In exercitarea atributiilor care le revin
comisiile de lucru din cadrul C.J.M. colaboreazi cu
comisiile de lucru din cadrul Consiliului National.

Art35 - Comisia de Studii si' Strategii de
Dezvoltare, coordonati de citre Presedintele C.J-M.,
indeplineste urmitoarele atributii:

a. - analizeaz4 situatia personalului §1 a serviciilor
de sinitate, in functie de nevoile judetului Mures;

b. - elaboreazi informiri si sinteze pentru Biroul
Executiv si Consiliul National;

Art.36 - Comisia de Imagine, Relatii Interne si
Internationale, coordonati de Presedintele” C.J.M.
Mures, are ca obiectiv realizarea legiturilor dintre
CJM. Mures s1 structuri  guvernamentale,
nonguvernamentale,  juderene,  nationale i
internationale, relagia cu publicul sau mass-media
asigurindu-se prin Presedintele acestei comisii.

Art.37- Comisia de Examene si Concursuri
reprezinti C.J.M.Mures in organizarea concursurilor si
a examenelor pe raza judetului Mures. In acest sens,
membrii comisiei vor participa la intocmirea
metodologiei de concurs si a tematicii adecvate, colabo-
rind cu D.S.P. Mures si cu UME Tg-Mures. De
asemenea, vor supraveghea aplicarea corecti a
regulamentelor de concurs si examene.

Art.38 - Comisia pentru educatie medicali
continui, analizeazi §i propune imbunititirea
legislagiei in domeniul medico-sanitar, promoveazi
ndicarea continui a nivelului profesional, facilitind
participarea membrilor C.J.M. Mures la programe de
perfectionare in tari si striinitate.

Art.39 - Comisia de invitimint medical si alte
forme de pregitire medicali organizeazi si
coordoneazi functionarea specialititilor medicale la
standarde corespunzitoare, studiazi raporturile de
competentd fintre diferitele specialitiyi medicale si
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elaboreazi programe si standarde de acreditare
periodici a competentel profesionale.

Art.40 - Comisia de stiinte medicale (comisiile de
specialititi medicale) asiguri suportul informational
necesar pregitirii profesionale.

Art.41. - Comisia pentru practica independenti a
profesiel de medic acordi consultatii cu privire la
notiunea de liber profesionist.

Art.42 - Comisia Economico-sociali sustine
obiectivele economice ale corpului medical din juderul
Mures, pe care le adapteazi in permanenti conditiilor
existente in plan national §i international. Prin intermediul
acestel comisii, C.J.M. Mures participi la elaborarea si
avizarea regulamentelor de ordine interioari a unitiglor
medico-sanitare, efectueazi controlul privind respectarea
regulamentelor de ordine interioari si de indeplinire a
atributiilor conform fisei postului, orgamzeazi st
incurajeazi acuvititile cultural-artistice 51 sportive ale
membrilor CJM. si famililor lor si contnbuie Ia
protejarea membrilor CJ.M. prin acordarea, in limita
posibilititilor, de ajutoare materiale.

Art.43 - Comisia de Asiguriri Sociale de Sinitate
supravegheazi modul de aplicare a negocierilor
realizate de citre C.M.R. la nivel central.

Comisia de Asiguriri Sociale de Sinitate asisti
membrii C.J.M. la incheierea eontractelor individuale
privind furnizarea de servicii medicale.

Prin intermediul acestei comisii, C.J.M. Mures
reprezinti si apiri interesele membrilor in fafa
partenerilor contractuali, actioneazi si reprezinti in fata
instantelor judecitoresti interesele membrilor C.J. M, la
cererea acestora; mediazi, la cerere, rezolvarea pe cale
amiabili a liugiilor dintre membni contractanti in
sistemul asigurdrilor sociale de sinitate, ofer3
consultatii privind managementul cabinetului medical
individual sau a altor forme de asociere ca forme de
exercitare a profestunii de medic, oferi consultatii de
specialitate cu privire la incheierea, executarea si
incetarea contractelor privind furnizarea de servicii
medicale In cadrul sistemului de asiguriri sociale de
sandtate.

Art44 - Comisia de disciplind realizeazi
atributiile Consiliului  Judetean cu privire  la
solutionarea in primi instanti a cauzelor disciplinare si
aplicarea sanctiunilor disciplinare. Judecarea cauzelor
ce constituie abatere disciplinari se face in temeiul cad-
rului legal, a Regulamentului de Organizare s
Functionare al CM.R,, a Codului de deontologie
medicald, a regulamentelor de ordine interioari a
unititilor medico-santare si a fisei postului.

Art.45 - Comisia de litigii realizeazi atributiile
Consiliului Judetean cu privire la  solutionarea
situatiilor conflictule, litigioase, legate de exercitarea
profesiei cu alt membru al C.J.M.

Art.46 - Comisille de disciplini, litigii si
deontologie medicali vor aproba cererea unui membru
al C.J.M. de a fi apirat in fara instantelor judecitorest,
prin acordarea asistentei jundice gratuite in ligii
niscute in domeniul etic §i de practici profesionald, in
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cazul In care prin aceste comisii s-a decis nevinovitia
totali sau partiali a solicitantului. De asemenea, prin
intermediul acestor comisii, in cazul unor actiuni care
lezeazi onoarea profesionali a membrilor C.J.M. si/sau
a corpului medical In  ansamblu, indiferent de
mijloacele de realizare, Consiliul Judetean va uza de
dreptul la replicd cerind ferm autorilor unor astfel de
actiuni si le retracteze sau si le rectifice. Totodati, prin
intermediul acestor comisii se sesizeazi incercarea de
practici ilegali a profesiei de medic pe teritoriul
judetului Mures.

Art47 - Comisia de Aviziri si Acreditiri are
urmitoarele atributii:

a. - participi la elaborarea wunor criterii
transparente de evaluare, validare si echivalare a
diplomelor, specialititilor, competentelor si gradelor
profesionale;

b. - elibereazi avizele de liberi practici, avizele de
infiintare a cabinetelor medicale sau de functionare a
unititilor medico-sanitare;

c. - participi la acreditarea furnizonlor de servicii
medicale;

d. - tine evidenta medicilor cu drept de liberi
practicd, a cabinetelor medicale i a unitigilor medico-
sanitare din raza judetului Mures;

e. - supravegheazi modul de exercitare a practicii
medicale in judetul Mures;

f. - analizeazi si face publici competenta unititilor
medico-sanitare particulare sau de stat din judetul
Mures, pe diferite pofile medicale;

g. - controleazi si avizeazi conditiile tehnice st de
dotare ale cabinetelor si unitigilor medico-sanitare;

Art.48 - Comisia Adnunistrativi are urmitoarele
atnbup:

a. - asiguri asistenta juridici curenti a CJ-M.
Mures, alta decit cea legati de exercitarea profesiei de
medic, inclusiv fundamentarea juridici a Deciziilor
Consiliului National;

b. - gestioneazi patrimoniul §i rine evidenta
bunurilor aflate in patrimoniu C.J.M. Mures;

c. - asiguri activitatea de birotici,

d. - fundamenteazi proiectul bugetului de venituri
si cheltuiely;

e. - asiguri desfisurarea sedintelor organismelor de
conducere ale C.J.M. Mures.

Art49 - Comisia Financiar-Contabili are
urmitoarele atributii:
a. - gestioneazi patrimoniul §i tine evidenta

financiar-contabili;
b. - centralizeazi cotizatiile si celelalte venitury;
Art.50 - Comisia de cenzori controleazi gestiunea

CJM.

SECTIUNEA 3. - Personalul TESA.

Art51 - Biroul Consiliului, in funcpe de
necesititile concrete, poate angaja, cu contract
individual de munci sau cu conventie civili, personal
de specialitate, tehnic §i administrativ.
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Art.52 - Pentru lucrin de specialitate, care nu
presupun o activitate continui sau pentru consultatii de
specialitate in anumite domenii, Biroul Consiliului
poate contracta servicii plitite pe lucrare, temi sau
proiect cu specialisti in domeniu.

Art.53 - Activitatea curentd a personalului TESA
este coordonatd de citre un director administrativ.
Atribugiile personalului TESA sunt cuprinse in
regulamentul de ordine interioari.

CAPITOLUL IV. VENITURI Sl CHELTUIELI

Art.54 - Veniturile Colegiului Judetean al
Medicilor Mures se constituie din:

a. - taxa de inscriere;

b.- cotizatiile lunare ale membrilor C.J.M. Mures;

¢. - taxe pentru serviciile prestate membrilor;

d.- donatii §1 sponsoriziri de la persoane fizice si
juridice;

e. - legate;

f. - Incasiri din vinzarea publicatiilor proprii;

g. - dreptun editoriale;

h. - fonduri rezultate din manifestirile culturale si

stiinjifice;
i. - alte surse.
Taxele pentru servicille prestate membrilor

colegiului se stabilesc de citre Consiliul Judetean.

Taxa de inscriere in colegiu este de 10% din
salariul minim pe economie.

Art.55 - Cotizatille datorate s§i neplitite in
termenul stabilit de Colegiul Medicilor din Rominia
{pani In data de 30 a lunii urmitoare) de citre membrii
C.J.M. Mures, determini plata unor penalititi de 0,3%
pe zi de intdrziere din valoarea datorati.

Art.56 - Neplata cotizatiei datorate C.J.M. Mures
pe-operioadi de 6 luni, dupi notificarea debitorului, se
sanctioneazi cu suspendarea dreptului de liberd practici
pini la plata couizatiei datorate §i a penalititilor
aferente.

Sancpunea se aplici de citre Comisia de discipling, la
sesizarea Comusiel Admunistrative si Financtar-contabile.

Art57 - Pentru eliberarea avizului de liberi
practicd, a avizului de infiintare a cabinetului medical
individual sau a formelor asociative, ori pentru avizarea
funcnionini unititlor medicale cu personalitate jurdici,
Consiliul Judetean poate percepe anumite taxe.

Art.58 - Fondurile binesti pot fi utilizate pentru
cheltuieli de administrare (salarizare, plati personal,
procurare de mijloace fixe sau de inventar, etc.),
finantarea cheltuielilor organizatorice, perfectionarea
pregitirii profesionale, acordarea de burse prin concurs
medicilor, intrajutorarea medicilor cu venituri mici §i a
familiilor lor, crearea de institugii cu scop filantropic si
stiintific, alte cheltuieli aprobate de Consiliul Judetean.

Art.59 - Colegiul Judetean al Medicilor Mures are
cont in banci. Dreptul de semnituri in banci apartine
presedintelui C.J.M. Acesta poate imputernici 1 o alt3
persoani cu dreptul de semnituri in banci.

Art.60 - Membni C.J.M. Mures care sunt exclusi
nu au nici un drept si revendice vreo parte din
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patrimoniul sau veniturile colegiului si nici pe acela de
a ridica pretentii asupra taxelor de inscrise, cotizatiilor
sau altor eventuale contributii binesti sau materiale
realizate de citre C.J.M. Mures pini la data excluderii.

CAPITOLUL V. ALEGEREA MEMBRILOR
CONSILIULUI JUDETEAN, A REPREZENTANTULUL IN
CONSILIUL NATIONAL $1 A REPREZENTANTILOR iN
ADUNAREA GENERALA NATIONALA PRECUM SI A
MEMBRILOR BIROULUI CONSILIULUL.

Art.61 - Membrii C.J.M. Mures pot fi alesi pentru
maximum trei mandate consecutive in urmitoarele
funcgu:

a. - membru al Consiliului National;

b.- membru al Consiliului Judetean;

¢. - membru al Biroului Consiliului

Art.62 - Funcgiile de presedinte, vicepresedinte si
secretar sunt incompatibile cu:

a. - funcya corespunzitoare intr-un sindicat
profesional;

b. - funcria de director 1 director general adjunct al
directiei de sinitate public;

¢. - functii de conducere in structura Ministerului
Sanititii (ministru, secretar de stat, sef de departament,
director general, director general adjunct, director si
director adjunct);

d. - calitatea de angajat al C.A.S.- Mures:

Art.63 - Membrii Consiliului judetean se aleg prin
vot direct, secret si liber exprimat de citre membrii
Adunirii generale. Reprezentantul judetului Mures in
Consiliul National al C.M.R. se alege de citre Consiliul
judetean si reprezentantii in Adunarea  generali
intruniti in sedinti comuni, dintre membrii acestora,
prin vot direct, secret si liber exprimat.

Art64. - Cheltuielile privind deplasarea reprezentantului
C.J-M. Mures la sedintele Consiliului National precum-si
diurna acestora se suportd de citre C.J.M. Mures.

Art.65 - Dreptul de vot precum si dreptul de a fi
ales in organele de conducere il au numai medicii
membrii ai C.J.M. Mures, care au plititi la zi cotizatia.

Dreptul de a alege si de a fi ales se poate exercita
numai in cadml C.J.M. Mures. Dovada calititii de
membru se va face acolo unde alegitorul nu se giseste
pe lista alegitorilor, cu ultima chitanti a plitii cotizatiei.

Art66 - In vederea organizirii si desfisurini
alegerilor, se va organiza o comisie electorali locali de
cirre Consiliul judetean si subordonati comisiei
electorale centrale.

Codul deontologic

Art.67 - Membrii comisiilor electorale nu pot
candida la posrurile elective din cadrul CJ.M. Mures, s,
fnaintea alegerii in aceastd funetie, acestia se anga]eaza
in scris si nu candideze la o funcue electivi in
legislatura pentru care se organizeazi respectivele
alegeri.

Art.68 - Membrii Biroului Consiliului sunt alesi in
mod individual cu majoritate de voturi de citre
Consiliul judetean.

Art.69 - Alegerile se desfisoari in baza unui
Regulament Electoral, aprobat de citre Consiliul
National al CM.R.

SECTIUNEA 2. Incetarea  calitazn  de
reprezentant sau membru in Biroul Consiliulus.

Art.70 - Incetarea calititii de membru al organelor
de conducere sau reprezentant in organele de conducere
intervine in urmitoarele situatii:

a. - demusie;
b. - incompatibilitate;
c. - deces;

d.- pierderea calititi de membru al C.J.M. Mures;

e. - revocare;

f. - imposibilitatea exercitirii calitiii.

Art.71-Locul rimas vacant in Consiliul Judetean
va fi ocupat de primul membru supleant. Locul rimas
vacant in Biroul Consiliului se ocupi prin alegerea unui
alt membru.

Art.72 - Revocarea din functie sau din calitatea de
reprezentant in organele de conducere ale CM.R. si
respectiv. C.].M. Mures, se face cu majoritatea calificati
a forului care a ales pe cel in cauzi. Revocarea se poate
face | in ‘cazul Iincilcirilor grave ale  legu, a
regulamentului C.M.R,, a prezentului regulament sau a
regulamentelor care orgamizeazi §i reglementeazi
profesia de medic.

CAPITOLUL VL.
TRANZITORII.

Art.73 - Prezentul Regulament de organizare i
functionare al C.J.M. Mures se completeazi cu
Regulamentul de Organizare si Functionare al CM.R.

Art.74 - Regulamentul de Organizare si
Funcpionare al C.J.M. Mures va intra in vigoare dupi
aprobarea acestuia de citre Consiliul National al
CMR

An.75 - Incepind cu data intririi in vigoare a
prezentului Regulament de organizare si functionare al
C.J.M. Mures, se abrogi statutul (regulamentul) C.J.M.
Mures.

DISPOZITII FINALE I

PRESEDINTE C.J.M.

Prof. Dr. loan Muntean



RECOMANDARI PENTRU AUTORI

Revista de Medicind $i Farmacie - Orvosi es Gyogyszereszeti
Szemle este publicatia Universitajii de Medicinad si Farmacie
din Targu-Mures, revistd care publicd articole din orice
domeniu al cercetarii si practicii medicale in limbile romana,
maghiard gi limbi de circulatie internationald, cu tematica
grupatd in urmatoarele sectiuni: referate generale, articole

originale, prezentdri de cazuri clinice. Revista publicd de
asemenea scurte informari legate de aparitii editoriale,
participari 1a manifestari stiintifice, articole privitoare la

istoria medicinii, stagii de pregétire sau orice alte aspecte ale
vietii medicale si universitare.

Manuscrisele trebuie redactate in conformitate cu
instructiunile prezentate mai jos, numai cele care vor
respecta aceste cerinte urménd a fi inaintate spre aprobare
Consiliului stiintific.

Manuscrisele vor fi depuse in plic inchis la registratura
Universitagii de Medicind $i Farmacie din Targu-Mures (cam
142) sau vor fi trimise pe adresa Universitatea de Medicind si
Farmacie din Targu-Mures, str. Ghe Marinescu nr. 38, 4300
Targu-Mures, "pentru Revista de Medicind si Farmacie”.

Un articol poate fi acceptat pentru publicare cu conditia ca
acesta (sau parti din acesta) s3 nu fi fost anterior publicat decat
in rezumat.

Toate articolele trimise spre publicare trebuie s& fie insotite de
o “Scrisoare de insotire” semnatd de toti autorii articolului in
care s& se mentioneze: 1. faptul cd lucrarea nu a mai fost
trimisd spre publicare, 2. dacd lucrarea a fost/ nu a fost
publicatd in rezumat, 3. dacd autorii doresc ca manuscrisul si
ilustratiile sa le fie returnate in cazul neacceptdrii articolului, 4
dacd autorii sunt/ nu sunt abonati ai revistei, 5. numarul de
cuvinte continute de manuscris (fard rezumat si legenda la
figuri}, 6. ca este exclus orice potential conflict de interese

CONSIDERENTE ETICE

Revista publicd publicdA materiale referitoare la investigatii
umane sau experiente pe animale cu conditia ca planul
tucrarii s3 fi fost aprobat de comitetele locale de eticd sau sé
fie in concordantd cu standardele existente in tara de unde
provine articolul.

Orice detalii sau fotografii trimise spre publicare in care s-ar
putea realiza identificarea unui pacient trebuie s& fie insotite de
consim{dmantul scris al pacientului sau al executorului sdu legal.
Pentru schemele si figurile provenite din alte materiale trebuie
mentionata sursa bibliograficd sau permisiunea autorului.

FORMATUL MANUSCRISELOR

Manuscrisele se expediazd in triplu exemplar, insojite
obligatoriu o dischetd (sau suport CD-ROM} contindnd
informatia respectiva.

Redactarea manuscriselor va fi facuts la doud randuri, pe hartie
format A4, cu pastrarea de margini libere de 2,5 ¢cm si folosind
caractere romanesti de tip Arial 12 pt. Titlul articolului,
rezumatele in limba romand $i engleza, textul articolului, figurile,
legenda figurilor, tabelele. legenda tabelelor, bibliografis vor
incepe, fiecare, pe pagina separata.

Pagina de titlu va include titlul articolului {in aceeasi limba ca i
textul propriu-zis), numele autoritor, adresa autorildr
responsabili pentru corespondentd. Numele autorilor se
precizeazd dupd cum urmeazd: initiala prenumelui $i numele la
barbati (ex. N.lonescu), prenumele $i numele in intregime la
temei (ex. Maria lonescu).

Titlul articolului va contine cel mult 150 caractere {inclusiv
spatiile dintre cuvinte), fiind interzisd folosirea abrevierilor.

Rezumatul va cuprinde maximum 200 cuvinte $i se redacteazd
in mod obligatoriu in limbile romana si englezd Rezumatul nu
va contine tabele, figuri sau referinte bibliografice. Pe aceeagi
pagind vor fi menjionate cel mult 4 cuvinte cheie sugestive
pentru tematica articolului.

Textul srticolului vs incepe pe pagind separata. fird a fi
precedat de titlu, fiind structurat in cazul articolelor originale
sub urmaétoarea forma: introducere, material $i metoda,
rezultate, concluzii si discutii.

Lungimea articolului va fi cuprinsd intre: 1000-2000 cuvinte
pentru editoriale, 2500-4000 cuvinte pentru referate generale,
1500-2500 cuvinte pentru articole originale si 1000-1500
cuvinte in cazul prezentérilor de caz.

Cu exceptia unitdtilor de masurd se recomanda evitarea
abrevierilor; in situatia in care acestea nu pot fi evitate,
explicarea acestora se va face la prima mentiune in text.
Tabelele se redacteaz3d pe pagind separatd $i se numeroteazd
cu cifre romane {ex. Tabelul ).

Figurile se redacteazd pe pagind separatd si se numeroteaz3
cu cifre arabe (ex. Figura 1); graficele vor fi executate fara
fundal, in nuante alb/negru/gri.

Se acceptd o figurad si un tabel la fiecare 400 cuvinte. Figurile
$i tabelele se citeazd in text in paranteze rotunde conform
modeiului: (Figura 1, Tabelul 1), fiind specificatd pozitia
acestora in text printr-un chenar in interiorul c3ruia se va
inscrie numarul figurii sau al tabelului. Legenda figurilor sau
tabelelor se redacteazd pe pagind separatd

Vor fi acceptate fotografii clare, originale, realizate alb/negru
{expediate in 3 exemplare, in plicuri separate), cu dimensiuni
80/80. mm, pe fiecare figurd fiind notat numarul figurii si
orientarea acesteia {sus /dreapta /stanga /jos).

In-cazul preludrii figurilor sau tabelelor din alt material, autorui
trebuie sd precizeze sursa bibliografica, eventual permisiunea
autorului. Desenele originale vor fi semnate de autor.

Nu se precizeazad in textul articolelor numele celor care au
efectuat diferite investigatii sau analize de laborator.
Muftumiri. Se prezintd la sfargitul textului, inainte de
bibliografie, impreund cu suficiente detalii privitoare la
sprijinul primit {fonduri, echipamente, medicamente).

Bibliogratia se citeazad in text in paranteze drepte [1, 2} si se
numeroteazd in ordine alfabeticid. Pentru fiecare referinjd se
vor mentiona cel mult trei autori, pentru restul folosindu-se
abrevierea et al. Pentru titlul revistelor, abrevierile se vor face
in conformitate cu Index Medicus, U.S. National Library of
Medicine. Daca revista nu este citata in Index Medicus, se scrie
numele ei complet. Editarea bibliografiei se va face respectand
intocmai (tip de caractere, ordinea citarilor, semne de punctuatie)
urmatorul model:

-pentru articole se mentioneazd: numele autorilor, titlul
articolului, numele revistei, anul aparitiei, volumul, prima si
ultima pagind. Exemplu: Donadio JV, Grande JP - Medical
Progress: IgA Nephropathy. N Engl J Med 2002, 347:738.748

-pentru cdrtt se mentioneazd. autorul capitolului, numeie
capitolului, editori, numele cérti, editura, anul aparitier, prima
si ultima pagind. Exemplu: Franz M - Monophas:c action poten-
tial mapping, in Shenasa M, Borggrefe M, Breithardt G {eds):
Cardiac Mapping. Futura Publishing Co.Inc. Mount Kisco, NY,
1993, 565-583

REDACTARE COMPUTERIZATA

Pentru fisierele text este acceptatd redactarea cu versiunea
Word for Windows 97 {Office 97) a editorului de texte Word
for Windows (*. doc). Fotografiile sunt acceptate in format
*.ipg. “.tif. versiune grayscale. Graficele se vor efectua in
Word for Windows 97, nu vor contine fundal, vor fi realizate in
nuante de gri si se vor salva sub forma de document (*.doc).
Tabelel vor fi redactate $i salvate in formatul Word 97 (* doc).
Tabelele si figurile se redacteaza in tigsiere separate, purtand
numdérul tabelului sau figurii respective.

CONTROLUL MANUSCRISELOR

Numai manuscrisele care vor respecta intocmai indicatiile de
mai sus vor fi examinate de Colegiul de redacire $i Consiliul
stiintific si trimise la referenti. Numai dupd includerea
articolului intr-un numar al revistei autorii vor primi o
scrisoare prin care se certificd acceptarea articolului.






