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INTRODUCERE

Problema afectiunilor septico-purulente la copii a depasit
demult limitele de medicind generald §i in virtutea semnificatiei
sale sociale, constituie in prezent, in plan practico-stiintific, unul
din cele mai complicate compartimente ale pediatriei.

Pneumonia bacteriand distructivd acuti (PBDA) la copii
ramane n atentia specialigtilor ca afectiunea cea mai ancorati in
viata societatii noastre prin gradul inalt de morbiditate, mortalita-
te, cronicizare pe care-l induce si care creeazi cele mai mari
probleme practicii si stiintei medicale. Totodati ea reprezintd una
din cele mai rispandite si grave manifestdri ale infectiei septice
chirurgicale, rimanand §i in continuare printre cele mai actuale
probleme ale pediatriei si chirurgiei pediatrice (N.C.Gheorghiu i
coaut, 1981, AKTayenc si coaut., 1983, 1O I1. Kykypy3a,
E.E Jloiiko, 1985, D.I1. bepbenuosa, ' Mapuyk, 1989,
Sawadogo A. et al., 1999, Caksen H. et al., 2000). Pneumoniei
bacteriene distructive acute ii revin 15-30% din totalul pneumo-
niilor la copii si 47-52% din structura afectiunilor septico-puru-
lente, 70% din cazuri inregistrandu-se sub varsta de 1 an, iar 30%
sub 3-5 luni. Nediagnosticatd in timpul util, PBDA induce o
boala de duratd, cronicizare sporitd si mortalitate fnalta.

Sub notiunea de distructie bacteriand pulmonard se subinte-
- lege complicatia pneumoniei de etiologie diferitd (Stafilococcus
aureus, Klebsiella, Proteus, H.influenzae, Pseudomonas aerugi-
nosa, virusuri, fungi etc.), caracterizatd prin formarea unor mici
cavitati pulmonare, arii de necroza hemoragica etc. Abcesele si
bulele pulmonare cu localizare subpleurald sunt responsabile de



asocierea empiemului pleural, piopneumotoraxului §i a altor
complicatii grave. '

Indiferent de calea de patrundere a germenilor, leziunea pul-
monard initiald reprezinti o confluentd de microabcese, de in-
farcte hemoragice. Astfel, faza de debut in evolutia bolii este nu-
mita de predistructie. Prin notiunea de predistructie se subinteleg .
pneumoniile bacteriene acute masive, care evolueazi, de regula,
cu formarea cavititilor pulmonare — pneumatocele (M.P Pokuu-
kuii, 1978). Bulele si pneumatocelele pot perfora in. pleurd, pro-
ducénd pneumotorax sau piopneumotorax. _

Debutul acut al bolii, atipismul evolutiei clinice, evoluarea
pe fondul unei infectii virale precedente sau formele determinate
de infectia gram-negativa, rezultatul bacteriologic negativ, efica-
citatea scizutd a antibioterapiei ca rezultat al dezvoltirii tulpini-
lor microbiene antibioticorezistente, determind caracterul evolu-
tiei procesului inflamator-infectios, mecanismele de insdndtosire
si exodul bolii (B.H Hsuenxo, 1982; I0.B.AcTpexxHukoB §i-
coaut., 1983, Popescu V., Dragomir D., 1991, Poirier R, 1998).

In pofida progreselor antibioterapiei, tehnicilor de reanimare
respiratorie §i detoxicare pneumonia bacteriand distructivi acuti
la copii pune mari probleme prin procentul inalt de morbiditate.
Ponderea PBDA fin structura letalitatii bolnavilor cu afectiuni
septico-purulente oscileaza intre 3-50% (IIpyroseix H.M., si
coaut., 1985, Heiiman E.JI,, 1994, C.}O Karanos, ¥O.E. Bensru-
mes, 1995, Gudumac E M. si coaut., 1997, Baupos I".A., 1997,).

La analiza materialului clinic propriu s-a determinat o frec-
ventd a infectiei chirurgicale la copii de 15,2%, rata pneumoni-
tlor bacteriene-distructive constituind 25 9%,

Cronicizarea maladiei cu dezvoltarea afectiunilor bronho-

UL TE S DU Ly v A A ALY
(boiikos I"A., llaguino O.H, 1984, Poxunxuii MP, 1988,
A.I' Yrouanun, 1990). Unii autori indicd un procent inalt de in-
sandtogire (82,5% dintre pacienti), la ceilalfi inregistrandu-se
fenomene teziduale, procese bronhopulmonare recidivante
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(10.® Hcakos si coaut., 1978, A M. Illamcues, 1983). Deci, pne-
umonia bacteriand-distructivd acutd la copii riméne chiar si in
epoca antibioterapiei o afectiune chirurgical3 septici grava.

in prezent se constatd o frecventd inalta a formelor toxice §i
generalizate ale pneumoniei bacteriene distructive la copii. Chiar
si in cazul formelor clinico-evolutive relativ benigne, la o atitudi-
ne medico-chirurgicald neadecvatd, boala capiti o tendinti de
generalizare a procesului, cu dezvoltarea sepsisului, manifestiri-
lor purulente in organele interne §i Tn oase, creier §i poate consti-
tui un factor important in provocarea decesului (FOnun AB.,
Krnenukos MLH., 1984, Ilpucraiiko S.H., 1985, Buwalda M.,
Speelberg B., 1995, Finnie L A. et al., 1995, Caksen H et. al,
2000).

In ultimii ani creste frecventa formelor atipice de evolutie
ale PBDA, rebele la tratament, care in multe cazuri duc la invali-
dizarea bolnavilor. De mentionat, ci erorile de diagnostic in
aceste forme ale PBDA constituie circa 30%.

Necesitatea studierii aprofundate a PBDA este dictata si de
schimbarea permanentd a agentului patogen, cresterea rezistentei
microflorei, prezenta cocilor gram-negativi etc. (J.R.Lentino et
al., 1985). Variabilitatea si schimbul permanent al spectrului mi-
crobian, reducerea eficientei antibioterapiei cunoscute, de rind
cu alergizarea majord §i micsorarea reactivitatii imunobiologice a
copiilor induc la modificdri importante in patogeneza si tabloul
clinico-radiologic al maladiei, motiv ce complici posibilititile de
diagnostic si tactica curativi a acestor bolnavi. (B.M.Ceprees si
coaut., 1981, 3axapos C.H., Ocrposckuii BK., 1984, Goel A. et
al. 1999).

In pofida succeselor obtinute in studierea §i tratarea PBDA,
raman nerezolvate problemele de diagnostic-expres al deregliri-
lor homeostazice, de apreciere a caracterului si activititii proce-
sului inflamator, de profilaxie a bolii i a complicatiilor ei, reci-
divelor, cronicizirii etc.



Un rol important in patogeneza afectiunilor inflamatorii ale
sistemului pulmonar la copii il detin si modificarile homeosta-
zice, determinate de mai multi factori, printre care un rol aparte
revin caracteristicilor de specie ale agentului microbian, gradului
de agresivitate in organismul in crestere §i in parenchimul pul-
monar nematurizat. De mentionat faptul cd parenchimul pulmo-
nar, de rand cu functia respiratorie, exercitd si functie metabolica
legatd de producerea unor substante biologic active asa ca
histamina, serotonina, acetilcolina, proteazele, chininele, prostag-
landinele s.a., care de rand cu alte functii se incadreazi in pato-
genia PBDA (®enocees I'.b., Jlasposa T.P., JKuxapes C.C.
1980; MBamkesuy H.I'., Xumka A.C., 1983, Tsai Y.G,, et al,
2000).

Imaturitatea tisulard, tulburdrile metabolice si functionale
complexe, si corespunzator insuficienta tranzitorie a mecanisme-
lor de adaptare §i aparare ale organismului in crestere datoritd
unor substante endogene, numite mediatori, determind Tn mare
masurd fenomenele de alterare majori si labilitatea tnalta a mem-
branelor celulare. Ca urmare, se dezvoltd un fond hipoimun al
copilului. Aceste substante sunt eliberate de citre celulele tinti
ale gazdei sub actiunea translocatiei endotoxinice si bacteriene.
Mediatorii inflamatiei (citokinele, complementul, sistemul de
contact — factorii XII, XI care participd la apirarea contra agenti-
lor infectiosi §i in leziunile inflamatorii tisulare, macrofagii,
monocitele, leucocitele, celulele endoteliale, trombocitele, mas-
tocitele etc.) ocupa un loc important in lantul fiziopatologic al
procesului inflamator intervenind in fiziopatologia stirilor sep-
tice §1 in patogeneza instalarii sindromului de disfunctie organica
multipld (insuficientd pluriorganicd sistemicd), socului toxico-
septic etc. Mediatorii intervin in faza acuti a inflamatiei (vascu-
lard §i plasmaticd), precum si in faza de recrutare, diferentiere si
proliferare celulard. Procesul inflamator are tendinta de a limita
diseminarea infectiei. Este cunoscut faptul cd procesul inflamator
infectios poate lua doud directii:



— combaterea agentului infectios, vindecarea,
depisirea barierelor cu generalizarea infectiei $i a proce-
sului distructiv.

Gravitatea complicatiilor pulmonare, pleuro-pulmonare §i a
altor sisteme si organe la etapele evolutive ale sepsisului, endoto-
xicozei majore necesitd nu numai identificarea si estimarea para-
metrilor clinici, biochimici, dar si elaborarea in baza lor a princi-
piilor medico-chirurgicale de tratament, profilaxie etc. Datoritd
gamei largi de agenti etiologici, modificarilor clinice nespecifice,
diagnosticul PBDA la copii necesitd elaborarea unor teste speci-
fice de laborator si imagistice. Suprimarea promptd a inflamatiei
alveolare rimane modalitatea cea mai eficientd de minimalizare a
progresdrii acesteia spre fibroza si cronicizare.

“Complexitatea mecanismelor patogenetice ce stau la baza
dezvoltarii pneumoniei bacteriene distructive la copii precum si
lipsa unor criterii clinico-paraclinice de apreciere a instalarii
acestei maladii septice grave a determinat actualitatea studiului
dat. .




Capitolul I

ETIOLOGIA PNEUMONIILOR
BACTERIENE DISTRUCTIVE ACUTE LA Ccorll

Supuratiile bronhopulmonare si complicatiile lor pot fi pro-
vocate de flora microbiani aerobi (10%), anaeroba (50%) si
mixtd (40%).

Stafilococul detine intaietatea in etiologia pneumoniilor bac-
teriene distructive (60%), (N.C.Gheorghiu si coaut., 1981;
Gilsdorf J K., 1987, Bacuibesa B.H. si coaut., 1987, Katocosa
JLK., 1990, Sawadogo ‘A. et al,, 1999), fiind urmat de pneumo-
coc si streptococ, ceea ce justifici utilizarea termenului “distruc-
tie pulmonari bacterian” (Woodhead M.A. et al., 1987, Aposa
A A, 1988, Pokunkuit M.P,, 1988, Brook I, Frazier EH., 1993).
Conform opiniei unor autori, actualmente se inregistreaz o mo-
dificare a patomorfozei pneumoniilor distructive determinati de
rolul microflorei gram-negative conditionat patogene (Proteus
vulgaris, Escherichia coli etc.), care tot mai mult concureazi cu
notiunea de “supuratii pleuro-pulmonare stafilococice”. Este in
continud cregtere numarul pacientilor cu procese pleuro-pulmo-
nare distructive acute cauzate de microflora gram-negativa, asa
ca Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella etc. (Mcakos 0.0,
1993, Gladun NV, 1994, Aposa A A, 1997), forme rebele la
tratamentul medicamentos. Deseori supuratiile pleuropulmonare
de aceasta genezi se complicd cu generalizarea infectiei, dezvol-
tarea sepsisului gram-negativ si decese (B.M.Ceprees si coaut.,
1981, Sharkey R. et al, 1999),



Supuratiile pleuropulmonare la copii pot fi provocate si de
microflora anaerobd nesporulatd facultativ-patogend (Msuenxo
B.H., Mensunk B.M., 1983; Bumnesckuit A A. si coaut., 1984).

Deseori pneumoniile distructive acute la copii se dezvoltd pe
fundalul infectiilor virale, conditionate de microflora gram-nega-
tivé, indeosebi de formele antibioticorezistente, care influenteazi
vadit evolutia clinicd si pronosticul bolii (Martinez F.J. et al
1992, Morrissey B et al.,, 1993, Heiiman E.J1., 1994, Tumbarello
M. et al., 1996). Identificarea concomitent3 a virusurilor paragri-
pale, gripale, adenovirusurilor, rinovirusurilor si bacteriilor la
copiii cu PBDA, in special la copiii imunodeprimati, oscileazi
intre 20-75% ( Hcaxos FO.®., 1993, Heitman E.JI, 1994). in
baza investigatiilor s-a constatat, ci deseori componenti ai aso-
ciatitlor viral-bacteriene sunt virusurile gripale §i paragripale,
stafilococii sau pneumococii. In acest context meriti o deosebiti
atentie afirmatiile aparute in studiile contemporane referitor la
rolul actiunii imunodepresive sporite a virusurilor gripale, care
manifestd actiune toxica directd asupra unor asa elemente celula-
re ca macrofagii alveolari, monocitele, leucocitele, -celulele endo-
teliale, trombocitele etc. — factori importanti de protectie antimi-
crobiand pulmonard (Bacunsesa B.H, si coaut., bonrapunos
HK,, 1992, 1987, Karanos C.E., Besrrumes YO.E., 1995).

Estimarea florei bacteriene la etapele clinico-evolutive ale
PBDA indica o corelatie intre debutul bolii, momentul spitalizirii
in clinica chirurgicald §i tratamentul antibacterian precedent. Pa-
tomorfoza florei microbiene a.maladiei depinde de caracterul an-
tibioterapiei efectuate, starea imunititii bronhopulmonare locale,
asocierea infectiei nozocomiale, calea de propagare a agentului
etiologic, vérsta pacientului, terenul lui biologic etc. (Gheorghiu
N.C. st coaut., 1978, Woodhead M. A. et al., 1987, Hcakos FO.® .
1993). ‘

Un rol important in geneza complicatiilor pulmonare distruc-
tive 1l detine schimbul agentului etiologic dupd urmitoarea sche-



ma: pneumococ — stafilococ — flord gram-negativd (Karanos
CE., Benruwes I0.E., 1995, Aposa A A, 1997).

Investigatiile bacteriologice ale colectiilor purulente ale pa-
renchimului pulmonar si pleural efectuate cel putin de doui ori,
la diferite etape clinico-evolutive ale bolii, au dat rezultate nega-
tive in 9,2% de cazuri. Spectrul microbian a fost dominat de sta-
filococul patogen, apreciat in 70,2% de cazuri; din care in 47,8%
de cazuri in monoculturd, iar in 22,4% - in asociere cu Ps.aerugi-
nosa, E coli, Proteus. Totodata S.epidermidis a fost inregistrat la
9,3% copii, enterobacter — 2,8%, diplococul, streptococul hemo-
litic — 1,5%, salmonele — 0,9%. Stafilococul are calitatea particu-
lard de a penetra barierele anatomice, de a depisi mecanismele
umorale de apdrare ale gazdei, de a inactiva celulele fagocitare si
de a produce toxine foarte active, cele mai cunoscute fiind ente-
rotoxina, toxina epidermoliticd, exotoxinele cu actiune hemoliti-
cd, necrozantd, leucocidald, vasospasticd, letald, exfoliativi etc.
Proteina A secretatd de S. aureus reactioneazi in mod special cu
Ig G, avand capacitatea de a absorbi imunoglobulinele din ser,
impiedicand anticorpii antistafilococici sa actioneze ca opsonine,
reusind astfel sa inhibe fagocitarea germenilor de citre leucocite.
Leucocidina induce degranularea leucocitelor si influenteazi
astfel virulenta stafilococului. Producerea de coagulazi conduce
la actiunea ei asupra unui factor plasmatic si transformi fibri-
nogenul in fibrind, contribuind la formarea cheagului. Aderenta
stafilococului la tesuturile umane este crescuta in infectiile virale
sau in functia ciliard anormald, in malformatiile bronhopulmo-
nare etc. Infectia stafilococicd este favorizata de anomalii func-
tionale ale granulocitelor, corpi striini intratisulari. In cazul fro-
tiurilor nazofaringiene peisajul microbian se prezintd astfel: tul-
pini nepatogene ale stafilococului — 49%, streptococul hemolitic
—41,4%, in restul cazurilor — asocieri micotice.

In procesul tratamentului, dupd a 10-12-a zi de la internare,
rezultatele pozitive ale examenului bacteriologic din focarele de
distructie s-au redus pand la 52,3%, crescind frecventa insiman-
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tarilor cu Ps.aeruginosa (9,7%). In singele recoltat de la majori-
tatea pacientilor cu forme clinico-evolutive grave (sepsis), au fost
depistate tulpini patogenice de stafilococ in monoculturd
(34,5%), Ps.aeruginosa (4,8%), Salmonella (1,9%). La 28 copii
dupd datele clinice, de laborator (leucopenie, aneozinofilie) s-a
presupus flora anaerobd, motiv ce a determinat atitudinea tera-
peuticd la acesti pacienti.

Flora microbiand depistatd in sdnge, mucozitati, sputd, pre-
cum si din punctatele pleuro-pulmonare s-a dovedit a fi rezistentd
fata de majoritatea antibioticelor naturale gi semisintetice, pas-
trand sensibilitatea la préparate unice (Lincomicind, Kanamicina,
Gentamicind, Levomicitind, Eritromicind, Amikacind, Cefalo-
sporine de generatia 1, 2, 3. Cefalotina, Cefuroxima, Cefoxima;
fluorchinolone: Infitipro etc.).

Ciile de propagare ale microflorei sunt cea aerobronhogena,
fapt confirmat de afectarea pulmonara unilaterald, hematogena si
limfatica.

Caracteristica pneumoniilor bacteriene distructive la copii
(dupa Poxkuuxuii M.P.., 1988).

1. Agentul patogen

Stafilococi, streptococi, Proteus, Ps.aeruginosa §.a.

I1. Tipul afectirii

1. Afectare primara (calea aerobronhogenid de infectare):

» Primar3 veritabila (complicatia pneumoniei bacteriene),

» Conditionat primara (asociere la mucoviscidoza, infectie
virald respiratorie, malformatii congenitale bronhopulmo-
nare);

2. Afectare secundara (calea hematogend sau limfogend de infec-

tare).
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1I. Forma afectdrii

. Predlstrucpa (pneumonn masive stafilococice, streptococwe

de origine Ps.aeruginosa, Proteus etc., Lobite acute)

. Forme pulmonare:

» Distructii multiple cu focare mici;
» Distructie intralobari;
» Abces gigant cortical acut; forma buloas3 distructiva.

. Forme pleuro-pulmonare:

» Piotorax (partial, total);

> Piopneumotorax (simplu, incordat, partial, total);

» Pneumotorax (simplu, incordat, partial, total).

Forme cronice si exodul PBDA: '

» Chisturi secundare pulmonare (necomplicate, complicate
prin supuratie cu deschidere in cavitatea pleurala);

> Abces cronic pulmonar;

» Fibrinotorace;

» Empiem cronic (partial, total, fara sau cu fistule bronho-
pleurale, fara sau cu fistule pleurocutanate);

» Brongiectazii (atelectatice, fari atelectazii).

IV. Fazele evolutive ale PBDA

Faza de predistructie.
Faza evolutiei acute.
Faza evolutiei subacute.
Faza evolutiei cronice.

V. Complicatii -

Sepsis.
Pericardita (purulenta, purulent-fibrinoasa, fibrinoasa).
Emfizem mediastinal (simplu, progresiv).

. Hemoragii ( pulmonare, pleuro-pulmonare, intrapleurale; gra-

© dul LIL, TID).
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Capitolul Il

ASPECTE PATOGENICE ALE PNEUMONIEI
BACTERIENE DISTRUCTIVE ACUTE LA COPII

Teoriile actuale ale patogeniei pneumoniilor bacteriene dis-
tructive acute explicd diferit, iar uneori contradictoriu, mecanis-
mele de dezvoltare si evolutie ale bolii.

Mecanismele de dezvoltare ale reactiilor patologice generale
in pneumoniile bacteriene distructive sunt legate de declansarea
procesului septico-necrotic in zonele periferice ale plaménului.
Un rol important in geneza lor joacd toxinele microbiene, care
contribuie la liza tesuturilor §i absorbtia produselor toxice rezul-
tate din aceastd distructie. Endotoxina microbiand, cu actiune
marcata asupra celulelor, provoacd inhibitia metabolismului ener-
getic aerob (IL.H. Kucenes, 1971, Matsumoto K., 1990) cu de-
reglarea ulterioard a functiei celulelor parenchimului pulmonar,
ceea ce duce la dereglarea functiilor de sinteza a surfactantului si
de inactivare a serotoninei, histaminei, chininelor (A.A. bupkyH
si coaut., 1981; M.I1TTanosckuit, HI Meawmkesny, 1982; H.I"
HBamkesuy, A C.Xumxa, 1983). Intoxicatia exogend in asociere
cu cea endogend (cu produse ale distructiei tisulare) contribuie la
predominarea metabolismului anaerob in tesuturile plménului,
dereglarea functiei metabolice i respiratorii (B.A. I OHYAPOBA si
coaut., 1981; J1 B.Caguuxos §i coaut., 1985, Bitzan M.M. si coat.
2000), dereglarea marginala a circula;iei capilare pulmonare.
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Rolul factorilor umorali ai inflamatiei in patogeneza
pneumoniei bacteriene distructive acute

in studiile recente se acordi o atentie deosebitd aprecierii
rolului factorilor umorali ai inflamatiei in patogeneza dezvoltarii
afectiunilor inflamator-purulente. Majoritatea autorilor sustin ca
dezvoltarea reactiilor inflamatorii este determinati de actiunea
unor factori biochimici, produsi In tesuturile lezate, sénge, si care
determina reglarea umorald la diferite etape ale procesului infla-
mator (O.AI'omaskos, H.B.Komuccaposa, 1982, O.FO.fHkoB-
cxuid, T.E JloBnap, 1985). Dintre aceste substante biologic active
fac parte mediatorii: aminele biogene (histamina, serotonina),
acetilcolina, citokinele, anafilotoxinele, glucocorticoizii, prosta-
glandinele, fermentii lizozomali, chininele etc. (K H.Bepeme-
enko, 1977, O.ATomaskos, 1981, K.L Brigman, 1985). Unele
din acestea se elimind nemijlocit in focarul de inflamatie de catre
macrofagii activati, limfocite §i alte elemente celulare, exercitand
influentd atat locala, cat si generala.

Cele mai importante substante biologic active, care participd
la inflamatie, pot fi impértite in urmétoarele grupe:

1. Interleukina — 6 (IL-6) si substantele cu actiune asemini-
toare — IL-11, oncostatina M etc.

2. IL-1 si substantele cu actiune asemanatoare IL-12, IL-1f,
factorii de necrozi umorala — TNF-a si TNF-3.

3. Glucocorticoizii.

4. Factorii de crestere, din care face parte insulina, factorii
de cregtere ai fibroblastilor, celulelor endoteliale, trombocitelor,
ficatului. !

Citokinele actioneaza ca stimulatori primari ai expresiei
genice, iar glucocorticoizii §i factorii de crestere gi ca modulatori
ai actiunii citokinelor.

Interventia unor citokine in fiziopatologia stédrilor de infla-
matie, septice etc. schematic se prezinta astfel:
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Infectie localizatd

Septicemie

Eliberare de mediatori in circulatie

v
.

.

Mediatorii eliberati
(Natanson C., 1988)
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Complementul: C5a, C3a; » Migrare celulard chimotact,
Histamini; » Limfokine;

Serotonini; » Monokine;

PAF; » Leucotriene (LT);
Interleukine (IL-1, IL-2, IL-6); | » MDF;

Radicali liberi de O,; » Cagectini sau TNF;
Prostaciclini; » Endotoxine sau LPS;
Tromboxani (T,); % Beta-endorfine etc.

.

v

Efecte vasculare

Efecte miocardice directe

v

» Insuficientl cardiovasculari,
» DC si RSis scizute;
»  Ac.lactic, SVO; crescut.

'

M.S.OF.
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Un loc important in patogeneza inflamatiei acute ii revine
sistemului proteolitic al organismului, infectiei chirurgicale,
fagocitozei, imunitatii etc. (Ctpyuxos B si coaut, 1978,
Je66u C.D., 1981, Tumbarello M. et al., 1996). Gratie actiunii
moleculare a acestor factori importanti are loc inductia si regla-
rea intensitatii procesului inflamator, manifestérilor locale i la
distanti ale acestora (P.B.Ilerpos si coaut.,1981; J.Musil, 1985).

In septicemii activarea leucocitelor in mrcula’;le (deseori pe
fundalul actiunii endotoxinelor si citokinelor) este insofitd de
degranularea lor spontand pe endoteliul retelei capilare pulmona—
re, ceea ce provoaci lezarea invelisului elastic, edeme si alterari
ale functiei respiratorii a plamanilor.

Dezvoltarea procesului patologic in mare misurd este deter-
minat i de actiunea hidrolazelor lizozomale din focarul inflama-
tor §i enzimelor leucocitare (I'. A.MBamxesu4, 1978, A.H.Jlory-
HOB §i coaut., 1981; " A. SIposas §i coaut.; 1995).

Rezultatele numeroaselor investiga';ii indici rolul major al
fermentilor proteolitici sanguini nu numai in procesele de coagu-
lare ale sangelui (activitate anticoagulant, fibrinoliticd), dar si in
reglarea tonicititii vasculare, permeabilitétii capilarelor cu mi-
grarea celulelor active la nivelul inflamatiei sub influenta bradi-
chininei, derivatilor acidului arahidonic, fagocitozei, proceselor
imunologice (B.H.OpexoBud §i coaut., 1984, Annane D. et al.,
1996) Acest fapt este legat de implicarea acestor enzime'in pato-
genia multor maladii. Este cunoscut ci una din cauzele dereglarii
functiilor organismului, care conduce la patologie, este eliberarea
fermentilor proteolitici in spatiul extracelular.

In inflamatiile acute si cronice, diverse procese necrotice,
sepsis, la etapele finale ale dezvoltdrii rdspunsului neutrofilic, in
urma degranularii granulelor azurofile lizozomale, in spatiul ex-
tracelular patrund un sir de proteinaze cu actiuni distructive pu-
ternice, aga ca elastaza, catepsina G etc. Patrunderea lor in circu-
latia sanguind conditioneaza tulburarea mecanismelor reglatoare
ale sistemelor proteolitice ale singelui, responsabile de procesele
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de protectie §i adaptare, ceea ce poate genera stiri patologice
deosebit de grave: tromboze, trombohemoragii, sindromul CID.
Actiunea distructivd a elastazei granulocitare §i a catepsinei G
este determinatd de capacitatea lor de a inactiva unii factori de
coagulare ai sangelui —V, VII, VIIL. XIL, XIII etc.

Unii autori sustin c¢d produsele catabolismului proteinelor
joacd rolul de semnale chimice de initiere a activitatii functionale
a celulelor de aparare. Astfel, a fost confirmat rolul factorilor li-
zozomali ai neutrofilelor, cu functia de mediatori ai reactiilor in-
flamatorii, in patogeneza afectiunilor inflamator-purulente pleu-
ro-pulmonare atét la copil, cét i la adult (Eproxun KA. si coaut.,
1982; 1. B.IllaeBckuii, 1985). Se presupune, ci in neutrofile, du-
pa emigrarea lor din patul vascular in focarul inflamator in vede-
rea transformarii in celule de aparare, se produc modificiri struc-
turale cu destabilizarea organelelor intracelulare si a citomem-
branelor si cu eliberarea ulterioard a enzimelor lizozomale: hi-
drolazelor acide, catepsinelor D, B, C, neutre (colagenazei, elas-
tazet) §i a altor proteaze si hidrolaze, arilsulfatazelor, beta-gluco-
zidazei, beta-glucuronidazei, ARN-azei etc. (A.M.Uepnyx,
1979). Ultimele hidrolizeazd structurile din tesutul conjunctiv
pulmonar, bronsic, patul vascular terminal, macromoleculele ce-
lulare functionale, structurile intercelulare, conditiondnd modifi-
-cari distructive i formarea mediatorilor inflamatiei (Jlunwmun
P.Y., benosepos A.IL, 1977, 1980, 1982; O.I".Ornobuna, 1984).

Proteazele neutrofilelor pot de asemenea stimula sinteza
indusd de fitohemaglutinina ADN-ului si blasttransformarea lim-
focitelor (U.Bretz et al.1976; S.Nakamura et al.1976; T.Abe et
al., 1980), producerea imunoglobulinelor in cultura de celule
mononucleare . (K. Yamasaki, M.Ziff, 1977, Annane D. et al,
1996).. Proteazele neutrofilelor asigurd gi stimularea activitatii
fagocitare a macrofagilor (M.E.Schmidt et al.,, 1978), procesele
de agregare §i secretie a substantelor biologic active in trombo-
cite (R.Hallgren, P.Venge, 1976). O.T".Ornobuna si coaut.(1979).
H.P Heinz, M.Loos (1982) indicd participarea proteazelor
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neutrofilelor la activarea componentilor umorali ai séngelui, hi-
droliza fibrinogenului §i a fibrinei (E.Plow, 1980), degradarea
antitrombinei III (M.Jochum et al., 1981), activarea sistemului
fibrinolitic si componentilor complementului, transformarea pro-
reninei in renind (M.Baggiolini et al., 1978; Carlo J.et al.,1980).

Deci, proteazele neutrofilelor pot initia procese de diferit
gen, care, probabil, joacd un rol de apirare in focarul inflamator.
Aceste procese se realizeazd cu participarea unor fermenti pro-
teolitici si inhibitori (V.V.Mosolov, 1982; G.S. Salvesen, 1983,
E. Gudumac, 1986, Nepoliuc Iu., 1999).

Un rol nu mai putin important in dezvoltarea proceselor in-
flamatorii se atribuie sistemului tripsin-antitripsinic. Proteazele
tripsinice contribuie in mare masurd la cresterea permeabilitéfii
capilarelor, la modificari ale fenomenelor reologice ale sangelui,
stazi, dezvoltarea “blocului microcirculator” cu deregléri severe
ale perfuziei prin capilare, dezvoltarea ischemiei, hipoxiei, co-
mutarea metabolismului celular de la aerob la anaerob cu produ-
cere redusd de energie, cresterea concentratiei de lactat si instala-
rea acidozei metabolice cu deregliri de hemocoagulare pénd la
sindromul CID, care ulterior agraveaza modificdrile hemodina-
mice locale si generale (E.H.MermmankuH §i coaut., 1982, Olcay L.
si coat., 1995, Fujiki M. si coat., 2000).

Proteoliza este insotitd de acumularea in organul afectat a
mediatorilor inflamatiei — histaminei, serotoninei, tromboxanilor,
prostaciclinelor, leucotrienelor, IL, radicalilor liberi de oxigen.
Acestea contribuie la aprofundarea modificérilor reologice ale
singelui, microcirculatiei i procesului inflamator-distructiv.
Cresterea viscozitatii singelui pe fondul unei concentratii mici de
proteine, ca in cazul inflamatiei, se explicd prin modificari im-
portante ale proprietitilor fizico-chimice ale eritrocitelor (se mic-
soreazi potentialul electroforetic §.a.) (B.A.JlesToB si coaut.,
1982; A.HMerenxun, AB.Bopomun, 1984, MH.C.Cmusn si
coaut., 1985).
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Este cunoscut faptul ca plamanii au atat o activitate proteo-
litica inaltd, cat si un potential antiproteolitic marcat (R.N.Harada
et al.1985). Rolul unor hidrolaze intracelulare ale granulocitelor
in patogeneza afectiunilor inflamatorii pulmonare a fost remarcat
de M.B.Illecrepuna (1983), O.I'.Ornobuna (1984), B.H Ilora-
noea (1985), S. Babuci (1999). Gradul de activitate al procesului
inflamator poate fi determinat prin estimarea indicilor citokinici
ai neutrofilelor, activititii fosfatazei bazice si acide, modificrilor
fractiilor proteice ale singelui, proteinei c-reactive, continutului
acizilor sialici si altor factori homeostazici (Asneesa T.I. si
coaut., 1981; V K Srivastava et al.,1984, I B.Macnuxosa, 1985).

Decompensarea sistemului proteolitic-antiproteazic, inregist-
ratd in endobronsitele purulente, poate fi cauzatd nu numai de
cresterea concentrafiei de proteaze leucocitare, dar si de deficitul
de inhibitori, ca rezultat al hidrolizei si inactivarii lor de cétre
diversi oxidanti §si consumului exagerat (I'.B.Illocenkosa, 1981,
Nepoliuc Tu., 1999). Intensitatea procesului inflamator la adulti
in supuratiile pleuro-pulmonare poate fi determinatd in baza mo-
dificarii activitatii fosfatazei acide, catepsinei D leucocitare §i
exsudatului pleural, activitatii antitripsinice, componentilor siste-
mului kalicrein-chininic §i anticorpilor heterofili din sénge si
exsudat, care coreleazd cu gravitatea procesului distructiv pulmo-
nar. In cazul dezvoltirii complicatiilor s-a decelat o activitate
majora a enzimelor lizozomale §i titre mici de anticorpi in serul
sanguin si exsudat.

De mentionat, cd activitatea antiproteoliticd este determinata
in principal de inhibitorii proteazelor, cérora le revin 10% din
totalul proteinelor plasmatice (K.H.Bepemeenxo si coaut.,1988;
.0 Kamunckas si coaut., 1991; JLI".lykos, Orone A.B., 1992).
Majoritatea inhibitorilor din plasma sanguind fac parte din grupa
asa-numitilor inhibitori de tip serinic (serine protease inhibitors).
Cel mai important inhibitor este a-antitripsina (ct;-AT), cunos-
cutd si sub denumirea de o;-proteaze inhibitor (a1-PI), sintetizata
in ficat; in plasmi se afld o,-macroglobulina (02-MG); la nivelul
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tesuturilor se gisesc inhibitori ai metaloproteazelor (colagenazeli,
gelatinazei, stromelizinei) si inhibitori ai cisteinproteazelor (ca-
tepsinei B). Specificitatea inhibitorilor de proteaze este relevata,
astfel o;-AT poate inhiba tripsina, elastaza granulocitard, colage-
naza, trombina, plasmina, kalicreina.

Dezechilibrul sistemului proteolitic-antiproteolitic decurge
cu micsorarea nivelului o;-antitripsinei plasmatice. La unii pa-
cienti msuﬁmen’ga acestui inhibitor se asociazd cu emfizem pul-
monar, cirozi hepatica. In aprecierea echilibrului proteolitic-anti-
proteolitic in serul sanguin al bolnavilor cu afectiuni inflamatorii
pulmonare practic toti autorii indicd cregterea activitdtii anti-
proteolitice in‘toate cazurile comparativ cu lotul martor, dar tot-
odati valorile acesteia au fost diferite. 3.B.ITomyruesa $i coaut.
(1981) indica la copiii cu distructie stafilococici valori mici ale
oLy-antitripsinei, valorile tripsinei aflindu-se in limitele net supe-
rioare martorului. Rolul sistemului tripsin-antitripsinic in patoge-
neza afectiunilor inflamatorii bronhopulmonare nu trezeste indo-
iala, pe cand importanta lui clinici ca criteriu de apreciere a evo-
lutiei bolii, activititii procesului inflamator in dinamica, eficaci-
tatii tratamentului aplicat, prognosticului complicatiilor purulente
si exodului bolii nu sunt pe deplin elucidate.

Unul din cele mai importante sisteme ale organismului este
cel hemostatic. Acest sistem include citeva componente printre
care: peretii vaselor sanguine, elementele figurate ale sangelui,
sistemul plasmatic de fermenti ai coaguldrii, ce se afld intr-o .
strinsa legatura functionald cu alte sisteme ale homeostazei, asa
ca: kalicrein-chininic, hormonal, complementul etc. Dereglarea
hemostazei in inflamatie poate fi provocatd de endotoxinele bac-
teriene, tromboplastina tisulard, complexele imune, enzimele
proteolitice etc. (C.H.Bepemeesrxo, 1977).

O atentie deosebitd in patogeneza pneumoniei distructive se
acordd trombozei, microemboliilor vaselor pulmonare §i brongi-
ce, care, deregland trofica tesuturilor, provoacd generalizarea in-
fectiei si dezvoltarea necrozei parenchimului pulmonar. Majori-
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tatea autorilor au constatat micsorarea activitdtii fibrinolitice a
sangelui in debutul bolii si in perioada de manifestare a pneumo-
niei bacteriene distructive cu intensificarea fibrinolizei in faza de
hipocoagulare (H.JI. [llupsies, 1979; M.I". Axonsan, 1980).

Dezvoltarea procesului inflamator este legatd de modificarile
microcirculatiei i permeabilitatii peretelui capilarelor (A.M.Yep-
Hyx §t coaut., 1984; C.A Cenesnes si coaut., 1985). Aceasta con-
ceptie este actuald §i pentru pneumonia bacteriand distructiva la
copii (O.B.Anexcannpos st coaut.,, 1984; I'H.Heiixos, 1984).
Modificédrile microcirculatorii i hipoxia tisulard inhibd metabo-
lismul energetic celular. Gradul de manifestare al inhibitiei deter-
mind tabloul clinic §i exodul bolii. Actual hipoxia tisulard este
studiata in baza unor conceptii noi despre rolul biologic si sensul
patogenetic al reactiilor cu radicali liberi ai oxigenului (RLO) In
sistemele vii, in special fenomenul de peroxidare a lipidelor
(Promuna L H., Tlyxosckas M.B., 1985).

Hipoxia produsd in cadrul pneumoniilor, de rand cu factorii
ce se formeazd in focarul inflamator, contribuie la eliberarea
RLO, tinta principala a carora o constituie membranele biologice
celulare si subcelulare cu lezarea lor ulterioard si consecinte gra-
ve asupra organismului (}O.E.Benstuies, C.}0 Karanos, 1982).
RLO determind afectarea celulard printr-o multitudine de meca-
nisme: hipoperoxidare, formarea de legituri covalente, depletie
de glutation si tioli proteici, dereglarea homeostazei calciului in-
tracelular liber, fragmentarea ADN etc. cu pondere diferitd in
conditii patologice variate. Asadar, in afectiunile inflamatorii
pulmonare are loc o crestere a peroxidarii lipidelor. Importanta
fiziologicd si patofiziologica a lipidelor este determinata de parti-
ciparea acestora in metabolismul energetic, iar in calitate de
component structural al membranelor celulare §i la reactiile de
adaptare. Lipidele constituie i un solvent hidrofob in care au loc
reactii metabolice.

Testele enzimatice folosite in complex cu datele clinice, in-
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aprecierea gravititii §i intensititii procesului inflamator. Enzi-
mologia contemporana deschide posibilitati majore in diagnosti-
cul precoce al proceselor patologice la nivel subclinic. Cu acest
scop se determind activitatea generald a enzimelor, precum si
spectrul de izoenzime (JLH.Bepemeesu4, 1985). Dintre testele
enzimatice prezintd importan{d aprecierea nivelului de enzimoac-
tivitate in serul sanguin al lactatdehidrogenazei si izofermentilor
ei, fructozo-1-fosfat aldolazei, pseudocolinesterazei, determina-
rea concentratiei transferinei, haptoglobinei si ceruloplasminei
serice, precum si a elementelor figurate ale singelui. Modifici-
rile acestor indici reflectd dinamica i intensitatea procesului in-
flamator, permit de a aprecia localizarea focarului distructiv si
afectarea concomitentd a altor organe si sisteme.

Asadar, dezvoltarea afectiunilor inflamatorii bronhopulmo-
nare este facilitatd de mai multi factori ai hemostazei dereglate:
nivelul crescut al substantelor biologic active (complementul, in-
terleukinele, serotonina, prostaglandinele etc.), proteazele trip-
sinice, hidrolazele lizozomale i alte enzime, produse ale peroxi-
darii lipidice..

Particularititile modificdrilor hemostatice in diferite forme ale
pneumoniei bacteriene distructive la copii

in scopul aprecierii factorilor patogenetici de bazi si a meca-
nismelor de dezvoltare ale procesului purulent-distructiv acut in
parenchimul pulmonar si pleurd la copii, elaborarea unui algo-
ritm clinico-patogenetic de diagnostic §i tratament medico-chi-
rurgical diferentiat la copii cu PBDA au fost efectuate investi-
gatii complexe. Acestea au inclus estimarea factorilor umorali ai
inflamatiei, indicilor hemostatici, starii imune a organismului —
marcheri care reflectd starea hemostazei si intensitatea mecanis-
melor compensatorii in patologia dati. Studiul dat capatd impor-
tantd §i prin faptul ci in ultimii ani se schimba caracterul florei
microbiene, reactivitatea imunologici a organismului, creste
frecventa formelor hiperergice ale afectiunilor purulente pe fon-
dul unui component proliferativ slab.
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Starea functionald a celulelor sangelui periferic in PBDA

Pentru determinarea stirii functionale a celulelor sangelui
periferic la bolnavii cu PBDA s-a determinat activitatea hidrola-
zelor lizozomale (proteazelor acide §i neutre leucocitare, protea-
zelor acide eritrocitare, ARN-azei, gama-glutamintranspeptidazei
(GGTP) leucocitelor), spectrul de izofermenti ai lactatdehidroge-
nazei. Lotul de studiu l-au constituit 70 pacienti cu PBDA in var-
sti de 2-9 ani (1295 investigatii), repartizati in grupe dupd var-
std, gravitatea bolii §i cele trei forme de afectare a pldmanilor si
pleurei (pulmonard, pleuro-pulmonara si abcese acute intrapul-
monare). Indicii mentionati au fost estimati in dinamica la dife-
rite etape clinico-evolutive ale bolii: la internare, in prima — a 3-a
zi de la internare, in a 5-a — a 7-a zi, la 10-12 zile, la 15-17 zile
de la internare si in perioada de convalescentd (vezi tab. 2.1). In-
vestigatii suplimentare s-au efectuat in cazurile de asociere a
complicatiilor, generalizare a procesului purulent si la o lund du-
pa externare. Lotul martor l-au constituit 20 de copii practic sa-
natosi.

Conform rezultatelor obtinute, in perloada de maximi acui-
tate a bolii activitatea proteazelor acide leucocitare i eritrocitare
depaseste de 11 i respectiv de 4 ori valorile din lotul martor, ac-
tivitatea proteazelor neutre leucocitare — de 4 ori, iar ARN-aza i
GGTP - de 1,5 ori (p<0,001). in perioada de ameliorare clinica
(ziua a 5-a-7-a) s-a inregistrat o dinamicd pozitivd a activitatii
hidrolazelor studiate (p<0,001), cu toate ci nivelul lor depdsea
valorile din lotul martor. De mentionat, ci activitatea proteazelor
acide si neutre leucocitare, proteazelor acide eritrocitare in ziua a
10-12-a de tratament a scdzut aproape de 2 ori comparatw cu
valorile inregistrate la internarea bolnavilor. In a 15-17-a zi de
tratament la 10 copii cu forme trenante ale procesului purulent
pulmonar nu s-a constatat o ameliorare veridica a indicilor cer-
cetati. in perioada de convalescentd activitatea hidrolazelor in
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lotul de studiu s-a apropiat de valorile normale, cu exceptia pro-
teazelor acide leucocitare, activitatea carora continua sd depa-
seascd valorile din lotul martor de 2 ori, iar a proteazelor acide
eritrocitare de 1,5 ori (p<0,05).

In cazul complicatiilor, inclusiv si a celor purulente, s-a inre-
gistrai o cregtere marcata a activitatii acestor hidrolaze. Acest fe-
nomen corela cu gravitatea complicatiilor apérute §i preceda ma-
nifestarile clinice. Datoritd acestui fapt indicii enumerati pot fi
folositi la diagnosticarea §i prognozarea PBDA.

In dinamica activitatii enzimelor lizozomale cercetate in
diferite forme de PBDA s-au inregistrat unele particularitéti (vezi
tabelele 2.2; 2.3;.2.4).

La 26 pacienti cu forme infiltrative ale PBDA cu manifestari
clinice benigne (intoxicatie purulentd moderata, cu agravare lentd
a insuficientei respiratorii §i cardiovasculare, semne radiologice
de afectare unilaterald) nivelul enzimelor cercetate depasea la
internare indicit analogi ai copiilor sdndtogi: activitatea proteaze-
lor acide leucocitare §i eritrocitare era de 2 si respectiv de 5 ori
mai mare comparativ cu lotul martor, proteazele neutre leucocita-
re — de 2,5 ori, GGTP - de 1,5 ori, ARN-aza — de 2 ori. Pe mésu-
ra ameliorarii clinice a stérii bolnavilor s-a Inregistrat o dinamica
pozitivad a acestor indici: normalizarea activitdtii GGTP si ARN-
azei si micgorarea veridicd a nivelului proteazelor leucocitare
acide si neutre.

In perioada de convalescents, in pofida ameliorarii clinice si
prezentei unor modificari moderate ale tabloului radiologic al
plaminului afectat, activitatea proteazelor acide leucocitare §i
eritrocitare nu s-a normalizat (P<0,01), fapt ce indica la nerezol-
varea definitivd a procesului inflamator pulmonar §i necesitatea
unui tratament de reabilitare. Modificari analoage, dar mai pro-
nuntate, au fost depistate i la bolnavii cu forme pleuropulmona-

re ale PBDA (tab.2.4). Activitatea enzimelor cercetate a atins va-
~lori maxime in stadiul acut al procesului purulent-distructiv in
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pleurd si pulmon (primele 3 zile). Nivelul proteazelor leucoci-
tare acide i neutre depigea valorile lotului martor de 12 si
respectiv de 6 ori, proteazele eritrocitare acide de 6 ori, GGTP de
1,5 ori si ARN-aza de 1,3 ori. incepénd cu ziua a 5-7-a de spita-
lizare s-a Inregistrat o oarecare reducere a activitdtii hidrolazelor
lizozomale. In perioada de convalescentd s-a constatat normali-
zarea acestor indici, cu exceptia proteazelor leucocitare i eritro-
citare acide, care depiseau valorile din lotul martor de 2,5 si res-
pectiv de 1,4 ori. Cresterea activitétii hidrolazelor lizozomale in-
dicd la modificari homeostazice importante care necesita un
tratament special, adaptat fiecdrui caz aparte.

La bolnavii cu abcese intrapulmonare activitatea proteazelor
leucocitare acide la internare depédsea de aproximativ 13 ori valo-
rile normale (tab.2.4). Activitatea proteazelor leucocitare neutre
era aproape de 4 ori mai scdzutd in raport cu valorile normale
(p<0,01) si de 1,5 ori decat in forma pulmonard a maladiei. La
etapele clinico-evolutive urmétoare se péstra aceeagi legitate de
micgorare a activitdtii proteazelor ca si in alte forme ale afec-
tiunii, dar cu o normalizare mai rapida a acestor indici. In faza de
convalescentd devieri concludente comparativ cu indicii studiati
la copiii sdnatosi n-au fost inregistrate. Aceastd legitate a modifi-
cérii activitdtii enzimelor este legati de o evolutie mai favorabild
a procesului purulent la copii.

Analiza dinamicii hidrolazelor lizozomale in functie de
varstd a aratat modificari mai importante a acestora la copii pana
la 1 an si de 1-3 ani comparativ cu copiii mai mari (3-9 ani), va-
lorile maxime inregistrandu-se in perioada de intensitate maxima
a procesului (primele 3 zile). fncep?md cu ziua a 5-7-a de spitali-
zare s-a constatat o descrestere a activitatii hidrolazelor cercetate,
insa la copiii de pana la 1 an valorile acestora raméneau nalte
incd mult timp, iar in faza de convalescenta activitatea proteaze-
lor acide leucocitare depagea aproape de 3 ori valorile din lotul
martor (p<0,01) si de 4 ori valorile initiale (p<0,001). La copiii
de 1-3 ani aceste valori erau de 1,8 ori mai mari decét valorile
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considerate de referinta i de 6 ori mai mici comparativ cu datele
initiale (p<0,001), la copiii de 3—9 ani respectiv de 1,6 si 6 ori
(p<0,001). Aceasta legitate este valabild si pentru celelalte enzi-
me studiate. : .

Printre copiii cu diferite forme ale PBDA au fost evidentiate
2 grupe de pacienti: una cu valori mici §i alta cu valori crescute
ale activititii hidrolazelor lizozomale. La copiii cu indici inalti ai
activitatii enzimelor studiate la momentul internarii in perioada
de ameliorare a stdrii generale s-a observat o normalizare a aces-
tora, iar pe parcursul studiului nu s-a Inregistrat,cresterea lor. La
copiii internati cu valori reduse ale activitatii enzimelor in ziua a
5-7 de investigare s-a determinat o cregtere veridicd a acesteia.
De exemplu, activitatea proteazelor leucocitare neutre a crescut
mai mult de 9 ori, chiar daca in perioada manifestd a bolii acest
indice depasea valorile normale de 6 ori. De remarcat, ca la aceg-
ti pacienti normalizarea activitatii indicilor studiati decurgea mai
anevoios.

In scopul argumentarii celor relatate prezentim cateva cazuri
clinice.

1. Svetlana G., varsta 1 an, s-a imbolnavit pe 25.04.1982. Copilul pre-
zenta febr, semne catarale, tuse. Pe 26.04.1982 a fost internatd in spitalul
raional. In legiturd cu agravarea stirii, pe 26.04.1982 a fost transferati in
spitalul republican de copii cu diagnosticul: PBDA cu afectarea plamanului
stang. forma pleuro-pulmonard, pneumotorace incordat pe stinga, miocarditi
toxica. .

La internare starea copilului era foarte gravi: adinamie, febrd, cianozi
generalizatd a pielii §i mucoaselor, tuse chinuitoare, tahipnee (82 resp./min).
Auscultativ — in plimanul sting respiratia atenuatd. Tonurile cardiace ate-
nuate, abdomenul moderat balonat, ficatul proemina cu 3 cm de sub rebordul
costal, Investigatiile de laborator au decelat anemie moderatd, hiperleucocito-
z3, neutrofiloz} cu deviere spre stinga, aneozinofilie, VSH - 17mm/ori, s-a
mai inregistrat hipo- si disproteinemie, hipokaliemie. Analiza generald a uri-
nei — fard modificiri patologice. ’ .

Copilului i s-a indicat un tratament complex. Pe 26.04.1982 a fost efec-
tuatdi toracotomia “minimi” cu regim de aspiratie activd. Pe 10.06.1982 pa-
cienta a fost externata. '
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Dinamica activitatii spectrului enzimatic al elementelor figurate

sanguine
D e
Proteaze acide leucocitare (nmol/s. g. pr.) 54,30 37,5 29,72
Proteaze neutre leucocitare (nmol/s. g. pr.) 86,25 175,14 66,80
Proteaze acide eritrocitare (nmol/s. g. pr.) 14,05 13,18 11,12
ARN-aza. (umoV/s. g. pr.) 0,977 0,858 0,548
GGTP (pmol/s. g. pr.) 0,919 0,787 0,205

La pacienta dati activitatea maxim a proteazelor acide leucocitare si
eritrocitare, ARN-azei si GGTP a fost inregistrata in a 4-a zi de la debutul bo-
lii, iar a proteazelor neutre —in a 12-a 7i. In perioada de convalescentd nivelul
proteazelor acide §i neutre a rimas inalt, fapt ce indic3 la rezolvarea incomple-
ta a procesului inflamator-purulent pleuro-pulmonar (vezi tabelul de mai sus).

2. Lidia L.,6 luni, s-a imbolndvit pe 06.05.82. Prezenta febra (39.2 °C),
tuse, dispnee. Initial s-a tratat ambulator cu diagnosticul: IRVA. Pe 11.05.82
starea pacientei s-a inrdutdtit, motiv ce a determinat internarea in secfia de
pediatrie. Pe 15.05.82 (in legitura cu inrdutdtirea in continuare a stirii) a fost
transferati in sectia de chirurgie pediatrici a spitalului republican de copii cu
diagnosticul: pneumonie bilaterali, PBDA cu afectarea pliménului drept,
forma pleuropulmonard, pneumotorace pe dreapta, hepatita toxic3, miocarditd,
afectarea toxic3 a rinichilor.

La internare starea pacientei era extrem de grava: cianozi gencralizatd a
. tegumentelor §i mucoaselor. tahipnee (72 resp/min), tuse chinuitoare uscatd.

Auscultativ in pliméni se aprecia o respiratie atenuati, multiple raluri umede
de calibru diferit. Pulsul — 180 b/min, tonurile cardiace surde. Abdomenul mo-
_ derat balonat, limitele inferioare ale ﬁcatplui la nivelul ombiliculutui, splina
proemina cu 2 cm de sub rebordul costal. fntre 15.05 — 21.05.82 — temperaturd
hectici. frisoane. Pe 17.05.82 s-a dezvoltat pneumomediastinum, motiv ce a
determinat mediastinotomia suprajugulara si toracotomia “minimd”.

Analiza general2 a singelui: anemie. hiperleucocitoza (16,5 x 10° 1) cu
deviere spre stinga, aneozinofilie, VSH -25 mm/ord. Hipo-, disproteinemie,
hipokaliemic, transaminazele mirite. Analiza generald a urinei: proteine —
3,9 g/l, leucocite 10-15, eritrocite 1-2 in cAmpul de vedere. :

S-a indicat un tratament complex. Pe 18.06.82 bolnava a fost externata.
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Dinamica activititii hidrolazelor lizozomale

Indicele Data efectudrii investigatiei

15.05 28.05 11.05 18.06
Proteaze acide leucocitare
(nmol/s. g. pr.) 115,6 81,25 71,94 7930
Proteaze neutre leucocitare
(nmol/s. g. pr.) 363,6 288,88 155,97 130,55
Proteaze acide eritrocitare
(nmol/s. g. pr.) 16,2 10,60 7,64 6,20
ARN-aza
(umol/s. g. pr.) 1,23 0,972 0,923 0,94
GGTP (umol/s. g. pr.) 0,758 0,618 0,718 1,19

Analiza comparativd a indicilor spectrului enzimatic al leucocitelor si
eritrocitelor sangelui periferic la aceastii pacienti arati o crestere important a
nivelului proteazelor acide si neutre leucocitare (respectiv de 15 si 9 ori). pro-
teazelor acide eritrocitare (de 7.6 ori). GGTP (aproape de 2 ori), ARN-azei
(mai mult de 1,5 ori) fafd de valorile normale. Valori ridicate ale enzimelor
nominalizate s-au inregistrat la toate etapele clinico-evolutive ale bolii. La
momentul externdrii, in pofida ameliordrii clinice a stirii pacientei, nivelul
acestora depisea de citeva ori indicii lotului martor, indicind la modificari
metabolice profunde determinate de procesul septic (vezi tabelul de mai sus).

Exemplele prezentate demonstreazi cd in pericada de con-
valescenta nu are loc o normalizare veridica a hidrolazelor lizo-
zomale, fapt ce indicd ca procesul inflamator nu este rezolvat
complet st c@ este necesard o terapie de reabilitare.

Reiesind din rezultatele obtinute, putem conchide ci pentru
toate formele de PBDA sunt caracteristice modificari fazice si
unidirectionale ale activitatii hidrolazelor lizozomale. Profunzi-
mea §i durata acestor modificari in grupele de studiu sunt diferi-
te. Hipoxia, intoxicatia endogena, modificarile metabolice sunt
mai pronuntate la copiii de varstd mica, cu forme pleuro-pulmo-
nare §i abcese intrapulmonare. De mentionat, c& la copiii cu ab-
cese intrapulmonare acute, datoritd delimitarii procesului patolo-
gic pleuro-pulmonar, normalizarea indicilor enzimelor studiate s-

a dovedit a fi mai rapidd, comparativ cu alte forme ale maladiei.
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Modificarile activitatii hidrolazelor lizozomale in complex
cu indicii clinici si de laborator in perioada acuta a bolii reflectd
adecvat gradul intensitétii proceselor de adaptare ale organismu-
lui si actiunii de alteratie a unor factori patogenetici: microbian,
insuficienta respiratorie, intoxicatia endogena, gradul de distruc-
tie si activitatea procesului inflamator.

Studiul profilului enzimatic al leucocitelor si eritrocitelor
sangelui periferic la bolnavii cu diverse forme primare ale PBDA
in diferite perioade clinico-evolutive ale bolii a permis evidentie-
rea unei legitati caracteristice: cresterea activitatii hidrolazelor -
zozomale la toate etapele clinico-evolutive cu atingerea valorii
maxime in perioada manifesta a bolii §i 0 micgorare treptatd pana
la valorile din lotul martor in perioada de convalescenta, cu ex-
ceptia proteazelor acide leucocitare si eritrocitare.

De remarcat, cd modificdrile descrise sunt mai informative
decit cele clinico-radiologice si indicd la rezolvarea incompleta a
procesului inflamator pulmonar. Deci, aprecierea acestor indici
in dinamica poate servi ca criteriu in prognozarea evolutiei pro-
cesului distructiv, dezvoltarii complicatiilor si exodului bolii.

Spectrul izoenzimatic al lactatdehidrogenazei si componenfa
subunitdtilor ei in leucocitele sangelui periferic la bolnavii cu
PBDA

Particularititile de metabolism ale unor elemente celulare
luate aparte §i tesuturi sunt stréns legate de activitatea izoenzime-
lor, care determind directia reactiilor metabolice in tesutul dat
atit in norma, cat si in conditii patologice.

Intoxicatia si hipoxia indelungata, ce se dezvoltd in caz de
PBDA la copii, contribuie la degranularea elementelor celulare
ale sangelui cu dereglarea ulterioard a functiilor de oxido-reduce-
re a acestora.

Pentru aprecierea starii reactiilor de oxido-reducere in leuco-
citele sngelui periferic, rolului acestora in dezvoltarea procesu-

lui purulent-distructiv in plaméni si pleurd, si totodatd pentru.
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diagnosticul si prognosticul evolutiei bolii s-a examinat dinamica
spectrului izoenzimatic al lactatdehidrogenazei (LDH) si raportul
subunititilor componente H (de la “heart”) si M (de la “muscle”)
la 26 copii cu forme primare ale PBDA si 20 copii practic sina-
tosi (tab.2.5, 2.6).

Analiza rezultatelor obtinute a ardtat modificdri importante
in redistribuirea fractiilor izoenzimatice ale LDH la toate etapele
de investigatie a bolnavilor cu PBDA. Modificari mai exprimate
s-au Tnregistrat in perioada precoce a procesului purulent-distruc-
tiv (1-3-a zi de internare). Cota fractiilor sensibile la inhibitie cu
piruvat si lactat a crescut (LDH, de la 9,9 la 14,2%; LDH; de la
23,1 la 28,6%; LDH; de la 21,0 la 31,5%), iar cota fractiilor
LDH, si LDH; rezistente la actiunea inhibitoare a piruvatului s-a
micgorat esential (p<0,001). Aceste devieri au determinat modifi-
carea raportului dintre subunitétile H si M spre micsorarea ulti-
melor (p<0,01).

In perioada de ameliorare clinici a stirii bolnavilor (a 5-7-a
zi de la internare) valorile fractiei LDH3 rdmaneau ridicate, iar
ale fractiei LDH;s se micgorau esential.

In perioadele clinico-evolutive ale bolii (a 10-12-a zi §i a
15—17-a zi de la internare), nectind la tendinta vadita spre redu-
cerea dezechilibrului spectrului izoenzimatic, fractiile heterogene
cu migratie rapidd LDH; si LDH; riméineau permanent crescute,
iar fractia catodicd LDHs — micgoratd. Totodatd nivelul subunita-
tilor H in structura tetramer3 a enzimei se micgora comparativ cu
datele initiale, dar riménea ridicat fatd de valorile normale
(p<0,05) (tab.2. 6).

In perioada de convalescenti modificarile spectrului izoenzi-
matic al LDH depistate la etapele precedente n-au fost complet
eliminate: se mentinea nivelul inalt al activitatii fractiilor LDH;
si LDH;3, in timp ce activitatea fractiei LDHs s-a redus veridic,
dovadd a predomindrii subumtatllor H in structura tetramerd a
enzimei mentionate.

35



36

10°0>d S0°0< 10°0>d so°0>d ¢0°0<d - BJUSOSI[BAUOD
V' TF6TT| +890F ST «680F8VZ | ¥TTIF09C| SIT+9TI 3p epeOLId]
s0‘0>d c0‘0<d S0‘0<d go°0>d S0°0<d g
*88°TF 60T | #b6°1 +£CI #S8TFEIT | +PET+L9T | CTT +8°01 LI -61
100°0>d c0°0<d 10°0>d 10°0>d G0°0<d 0
TCTFLST| %960FTLI TCTFSQT ! HTI+6LT| +L8°0F6°01 Z1 - 01
100°0>d S0°0<d 100°0>d S0°0<d S0°0<d 61
*68° T F9°61 | #SLO+6°SI 6ET+88T | PETFLST| £0L0F9°1 L—¢
100°0>d 100°0>d 100°0>d 100°0>d 100°0>d 9z
SIT+0ZT | 8S0+691 P6OFSIE | STTF98T| ¥90+TVI €-1
£6°0+98C | 8S0+S9I SSOF61T| gso+1eT oF'0+66| 0T Joprew [njo]
HA'T "HA'T HAT HAT ‘AT O ooy
(%) HQ'T S[QWIZU0Z] U | sreSuseau op ederg

vagd m nAeujoq ef dujuiad mpp3ugs J0[93000Nd] YT [ MEWIZUI0ZI [n1pdddS
§T 7290 ]



10°0>d so‘o>d 10°0>d 10°0>d 10°0>d | 10°0>d BIU30S3[AU0D
*LTHVTS ROTF LY | ST sITFIVS [« I'TF6SH | 11 | 41T F9CS | 1T FH9p | 97 9p epeOLId]
. s0°0>d s0‘o>d
*ETFTTS | «E£TF8LY| 9 L1-61
10°0>d so'o>d 10°0>d | 100%0>d 100°0>d 100°0>d
«STHERY 4STFLIS| 9| TTTFLOS | TTFE6H| 9| +9TF 961 | 9T F40s | 1 Z1-01
10°0>d 10°0>d 100°0>d | 100°0>d 100°0>d 100°0>d
$9T+ SIS [x9TF S8y | 8 WETTFEUS «ETTLSY | 11| +bTTF6US | «F T FI'SH | 61 5
100°0>d | 100°0>d 100°0>d | 100°0>d 100°0>d 100°0>d
OT+ETY | [TFLLS|ST| STFIO | STFEES|IT| TTFSHY | ITFSSS |97 €1
LO+SLS | LOFSTY | 0T | LOFSLS | LOFSTV | 07| LOFSLS| LOFSTY | 07| Iomew o
_ (rurguwIsym
W H . W H o W H u [musuIour
(%) HA'T s1iwiungng (%) HA'T ddenungng (%) HA'T S[igmungng uIp 91z uy) sresn
ereuowrjnd-ornad BuLIo] rreuownd eurIo esousy [ndnin) -SoAUT 3p edelg
vadd m uaeujoq

8] dLjLIad IN[a3uEs J0[ONUIOINI] H(I'T ¥ BIIWEI)D) BININIS Uy A 1§ | J0[iEyungns ejusuoduwo))

9T IMaqu]

37



La bolnavii cu formele pulmonari si pleuro-pulmonaré ale
PBDA s-au depistat modificiri de aceeasi origine ale activitatii
fractiilor LDH si continutului subunitatilor H si M — cresterea ni-
velului de izoenzime anodice cu migratie rapida LDH,, LDH,,
LDH; si a valorilor subunitatilor H la toate etapele de investiga-
tie. Modificiri mai exprimate au fost determinate la bolnavii cu
forma pleuro-pulmonara a bolii si in perioada de maxima acuitate
a procesului inflamator-purulent i distructiv in plimén si pleurd
(primele 3 zile de la internare). Investigatiile ulterioare (a 5-7-a
zi, a 10-12-a zi) in acest lot de bolnavi au pus in evidentd modi-
ficari stabile si marcate in comparatie cu bolnavii cu forme pul-
monare. in perioada de insanitosire clinicd nivelul fractiilor
LDH,, LDH,, LDH; a scédzut, neatingand insd limitele valorilor
normale, dovada a predomindrii subunitatilor H in structura tetra-
merd a fermentului.

La bolnavii cu forma pulmonard a bolii modificarile spectru-
lui izoenzimatic erau comparativ mai putin pronuntate. in perioa-
da de convalescentd se mentinea ridicat nivelul fractiilor LDH; si
LDH;, nivelul fractiei LDHs ramanand scazut. Toate acestea do-
vedesc predominarea subunitdgilor H in structura enzimei men-
tionate.

Asadar, la evaluarea spectrului izoenzimatic al LDH in leu-
cocitele sangelui periferic la bolnavii cu diferite forme ale PBDA
au fost inregistrate modificéri veridice ale activitatii acestora cu
predominarea fractiilor aerobe LDHy, LDH,, LDH; si a subuni-
tatilor H. Directia devierilor acestor indici a fost mai exprimaté
in perioada precoce a procesului purulent-distructiv si In forma
pleuro-pulmonar a bolii.

Cazurile expuse in continuare ilustreaza cele afirmate.

Nicolae Z., 1an 10 luni. s-a imbolnavit pe 16.05.82. Prezenta fenomene
catarale. tuse. dispnee, febrd. S-a tratat ambulator. Pe 18.05.82. in legiturd cu
agravarea stirii, a fost internat in spitalul raional cu diagnosticul: pneumonie

polisegmentard a plamanului sting. Pe 20.05.82 a fost transferat la spitalul
republican de copii cu diagnosticul: PBDA cu afectarea plaméanului stang, for-
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ma pleuro-pulmonard, pneumotorace, afectarea toxicd a ficatului, rinichilor,
miocardului.

Starea copilului la internare era foarte grava: febri, cianozi generalizati
a tegumentelor §i mucoaselor, extremitétile superioare si inferioare la palpatie
reci: tahipnee (89 resp./min). Auscultativ - in plimani respiratie atenuatd pe
stinga, tonurile cardiace surde. accelerate, suflu sistolic la apex. Abdomenul
balonat, limitele inferioare ale ficatului proeminau cu 4 ¢cm de sub rebordul
costal. splina - cu 2 cm. Copilului i-a fost indicat un tratament complex si
microtoracotomie “minimi” pe stinga.

Timp de 7 zile a fost inregistrati temperaturd hectic3, frisoane, iar ulti-
mele 8 zile — subfebrild. Datele clinicp si de laborator indicau o activitate ma-
jord a procesului purulent-distructiv. Incepand cu 09.06.82 starea copilului s-a
ameliorat. A fost externat pe 29.06.82.

Activitatea spectrului izoenzimatic LDH (%) in leucocitele singelui
periferic la diferite etape clinico-evolutive ale bolii

Indicele studiat Data efectudirii investigatiei
20.05.82 22.06.82 28.06.82
LDH, 18,95 8,78 5,93
LDH, 30,15 37,07 22,22
LDH; 38,12 37,13 21,48
LDH, 10,17 14,63 21,00
LDH; 2,68 4,39 30,37

Rezultatele aprecierii spectrului izoenzimatic indicau o redistribuire a
fractiilor LDH. predominarea celor acrobe (LDH,;, LDH,, LDH,) si a subuni-
tdtilor H pe fondul unui nivel foarte scizut al fractiilor LDH, si indeosebi a
celei LDH; (aproape de 10 ori). Dupi o luni de la momentul internirii se mai
mentinea un nivel ridicat al fractiilor LDH; si LDH;, iar la momentul externi-
rii activitatea fractiilor LDH, §i LDH;s crescuse evident (vezi tabelul de mai
sus).

Asadar, PBDA complicatd cu piopneumotorax decurge cu
modificari vadite ale spectrului izoenzimatic LDH leucocitar.
Cresterea fractiilor aerobe bogate in subunitdti H indica la activi-
zarea proceselor de oxido-reducere in leucocite si la intensifica-
rea oxidarii aerobe a glucidelor. Predominarea subunitétilor H
permite leucocitelor de a utiliza lactatul, care se formeaza in can-

titati mari in tesuturi §i organe in caz de hipoxie cu transformarea
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lui ulterioard in produsi intermediari ai ciclului Krebs. Acest fe-
nomen poate fi privit ca manifestare a mecanismului biologic de
adaptare §i compensare la acesti bolnavi.

Determinarea spectrului izoenzimatic LDH fin celulele sén-
gelui periferic poate fi folosit ca un criteriu informativ de diag-
nostic diferential al diferitelor forme PBDA, de prognozare a
dezvoltarii complicatiilor §i de apreciere a gradului de adaptare a
metabolismului leucocitelor in conditiile procesului inflamator-
purulent in pliman i pleurd la copii.

Activitatea proteazelor lizozomale si GGTP in serul sanguin
la bolnavii cu PBDA

Paralel cu aprecierea activitdtii hidrolazelor lizozomale in
Jeucocitele si eritrocitele singelui periferic s-a studiat si activita-
tea unor enzime in serul sanguin: B-glucozidaza, B-glucuronida-
za, arilsulfataza A si B, ARN-aza, GGTP si lizozimului cu scopul
determindrii rolului lor in dezvoltarea PBDA, diagnosticarea si
prognozarea dezvoltdrii complicatiilor, exodului bolii si elabo-
rarii unui complex diferentiat de tratament.

Analiza rezultatelor obtinute indicd modificiri ale activitafii
enzimelor studiate la toate etapele clinico-evolutive ale bolii
(tab.2.7). Gradul de exprimare a acestora depinde de forma clini-
ca si stadiul evolutiv al bolii. in primele 3 zile de la internare s-a
inregistrat o crestere veridic a indicilor studiati: activitatea beta-
glucozidazei, ARN-azei, GGTP si lizozimului depagea aproape
de 1,5 ori, arilsulfatazele A si B de 2 ori valorile normale. O data
cu ameliorarea stirii clinice a bolnavilor cu PBDA 1n a 5-a-a 7-a
si a 10-a-a 12-a zi se atesta o descrestere a activitatii enzimelor
cercetate. Cu toate acestea, nivelul lor depasea valorile lotului
martor (p<0,05). In perioada de convalescentd activitatea hidrola-
zelor studiate s-a micsorat evident comparativ cu indicii inittali,
revenind practic la cadrul normativ, exceptie facand lizozimul,
nivelul caruia raiméinea ridicat (p<0,05).
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S-a constatat de asemenea si 0 anumitd dependentd a activi-
tatii acestor indici de forma bolii. Cele mai semnificative modifi-
ciiri s-au depistat in primele 3 zile de la internarea bolnavilor si la
copiii cu forma pleuro-pulmonara, exceptie facind GGTP, nive-
lul cireia era mai ridicat la bolnavii cu abcese pulmonare. La toa-
te etapele clinico-evolutive ulterioare s-a observat reducerea len-
t4, treptatd a activitatii enzimelor studiate comparativ cu valorile
din momentul interndrii. ,

in perioada de convalescentd functia enzimelor cercetate
practic se normalizeaza, cu exceptia lizozimului, coninutul ca-
ruia se mentinea ridicat, indeosebi la bolnavii cu abcese intrapul-
monare i forma pleuro-pulmonar a bolii. Dependenta activitatii
indicilor studiati de vArsti n-a fost observatd. Drept confirmare
pot servi cazurile descrise in continuare.

Sergiu P., 3 ani. A fost internat pe 01.11.83 in stare generald grava cu
acuze la dispnee, tuse pronuntatd uscaty, febri (390 C), semne de intoxicatic.
in baza investigatiilor clinico-paraclinice a fost stabilit diagnosticul: PBDA cu
afectarea pliméanului drept, afectarea toxicd a ficatului, rinichilor, miocardu-
lui. S-a indicat un tratament complex, local — microtoracotomia “minimi” cu
aspiratie pasiva (01.11.83). Pe 14.11.83 starea copilului s-a ameliorat, iar pe
25.11.83 acesta a fost externat.

La bolnavul dat s-au inregistrat valori ridicate ale activitd{ii enzimelor
studiate la toate etapele clinico-evolutive ale bolii inclusiv si in perioada de
convalescentd, ceea ce indici la stabilitatea modificirilor depistate (vezi tabe-
lul de la p.43).

Activitatea spectrului enzimatic studiat

Indicele studiat Data efectudrii investigatiei
02.11.83 14.11.83 25.11.83
B-glucozidaza (umol/ s 1) 92,2 69,7 38,9
B-glucuronidaza (pmol/s 1) 59,1 39,9 37,5
Arilsulfataza A si B (umol/s 1) 3,61 2,7 1,97
ARN-aza (nmol/s 1) 0,423 0,415 0,326
GGTP (nmol/s 1) 785,6 715,8 556,1
Lizozimul (mg/1) 18,9 16,2 14,4
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Cresterea activitatii hidrolazelor lizozomale in serul sanguin
este legati de eliberarea lor din tesuturile alterate §i din leucocite
ca rezultat al exocitozei, de cregterea permeabilititii membrane-
lor celulare si destabilizarea acestora prin actiunea toxinelor mi-
crobiene, de intensificarea proceselor catabolice ale proteinelor §i
de distructia tesutului pulmonar. Dupd nivelul acestor hidrolaze
obiectiv se poate aprecia intensitatea activitdtii procesului infla-
mator, profunzimea modificarilor structural-tisulare in plamaéni si
pleurd. Aprecierea lor In dinamicd in cazul procesului purulent
poate servi ca un criteriu precoce de diagnostic a gravititii afec-
tirii membranelor celulare in plaman, procesulm inflamator §i a
complicatiilor dezvoltate.

Importanta clinicd a sistemului tripsin-antitripsinic la bolnavii
~cu PBDA

Un rol important in dezvoltarea proceselor inflamatorii §i
distructive se atribuie dezechilibrului in sistemul tripsin-antitrip-
sinic. Deplasarea acestui echilibru in directia intensificarii pro-
teolizei poate determina directia §i intensitatea procesului puru-
lent-distructiv In pldméni §i pleurd.

Cu scopul determindrii rolului proteazelor tripsinice §i a in-
hibitorilor lor in dezvoltarea PBDA, elabordrii unor criterii dife-
rential-diagnostice de apreciere a activitatii i gravitaii procesu-
lui inflamator-purulent si gradului de distructie, elaboririi noilor
metode patogenetice de tratament a PBDA, s-a studiat dinamica
contmutulul tripsinei §i inhibitorilor de baza: al-antltnpsmel (-
AT) si op-macroglobulinei (a2-MG) in serul sanguin la 131 de
copii in varstd de 2-9 ani, printre care 37 erau cu forma pulmo-
nar3, 85 — forma pleuro-pulmonari, 9 — cu abcese intrapulmona-
re. Lotul martor l-au constituit 20 de copii practic sinitosi de
aceeagi varsta.

Rezultatele obtinute denotd ci modificirile indicilor studiati
aveau aceeasi orientare §i se manifestau prin cregterea nivelului
de tripsind, o;-AT si micgorarea nivelului de a-MG la toate
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etapele clinico-evolutive in functie de forma clinica, stadlul bolii,
vérsta pacientilor (tab.2.8).

La majoritatea copiilor cu diferité forme ale PBDA s-au in-
registrat valori ridicate ale activitatii tripsinei la toate etapele de
investigatie, cota maxima inregistrindu-se in primele 3 zile de
internare: la pacientii cu forma pulmonari a afectiunii nivelul
tripsinei depisea valorile lotului martor cu 162,1%, iar la cei cu
forma pleuro-pulmonara — cu 136,2%.

La bolnavii cu abcese intrapulmonare au fost depistate de-
vieri semnificative ale activitifii tripsinei la diferite perioade
comparativ cu valorile lotului martor (tab.2.9). In acelasi timp
nivelul a;-AT era mai ridicat si depisea valorile normale cu
141,3% in forma pulmonard, cu 152,9% in forma pleuro-pulmo-
nard, iar in abcesul pulmonar cu 127,2%.

Analiza rezultatelor obtinute a demonstrat o crestere impor-
tantd a nivelului tripsinei i a;-AT la bolnavii cu PBDA in pe-
rioada de stare a bolii. Caracteristic pentru toate grupele de bol-
navi a fost nivelul scézut al a;-MG la prima etapd de studiu: in
forma pulmonard - cu 53,7%, in forma pleuro-pulmonard — cu
46,3%, iar in abcesele pulmonare — cu 35,8% comparativ cu va-
lorile inregistrate in lotul martor.

Tendinta spre normalizarea indicilor studiati la bolnavii cu
formele pulmonard i pleuro-pulmonari s-a inregistrat incepand
cu ziua a 5-7-a de internare in stationar, in faza de ameliorare
clinicd a stdrii bolnavilor. La bolnavii cu abcese pulmonare
(tab.2.9), indicii cercetati nu s-au ameliorat. In perioada de con-
valescentd la bolnavii cu abcese pulmonare nivelul activitétii
tripsinei a crescut cu 150,3% (p<0,05), al a;-AT nu s-a modifi-
cat, iar valorile 0,-MG au scazut cu 20,9% (p<0,05).
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Tabelul 2.9
Dinamica indicilor sistemului tripsin-antitripsinic in serul sanguin
1a bolnavii cu abcese pulmonare

Etapa de investi- | 1 Tripsina, oy-AT, a-MG,
gare (in zile de la Mmol/s 1 g/l g/l
internare) ’
Lotul martor 20 | 94,4+6,3 28+02 6,7+0,3
1-3 9 90,5+ 22,0 36+0,2 43+0,2
p>0,05 p<0,05 p<0,001
5.7 9 1339+196 [33+0;3 5,0+04
p>0,05 p>0,05 p<0,05
10-12 5 139,0+ 143 | 2,7+04 46+04
~ | p<0,05 p>0,05 p<0,01
Perioada de 9 1419+164 |3,1+0,3 5,34+ 04*
convalescentd p<0,05 p>0,05 p<0,05

La copiii cu forme pulmonara si pleuro-pulmonara ale boli,
in perioada de convalescentd activitatea tripsinei era mai joasa
comparativ cu valorile inregistrate la internare, dar le depéseau
pe cele normale. Valorile 0,-AT in aceste forme ale bolii in pe-
rioada respectivi practic nu deviau de la valorile lotului martor,
iar indicii a,-MG cu toate ci se mentineau la un nivel mai scazut
decat cei normali, depiseau valorile initiale (p<0,001) in raport
cu indicele martor.

Asadar, la bolnavii cu PBDA are loc o crestere a nivelului
tripsinei $i 0,-AT §i 0 micgorare evidentd a continutului a,-MG.
Aceste modificiri sunt mai accentuate in perioada de manifestare
maxima a procesului purulent-distructiv, iar o datd cu ameliora-
rea stirii clinice a bolnavilor indicii sistemului tripsin-antitripsi-
nic se apropie de valorile lotului martor. Evolutia procesului pu-
rulent-distructiv cu dezvoltarea complicatiilor este insofitd de
micsorarea continutului de 02-MG.

Compararea acestor indici la diferite grupe de varsta a de-
monstrat cregterea nivelului de tripsina si a;-AT §i micgorarea in
aceeasi proportie a concentratiei 02-MG practic in toate loturile
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studiate si la toate etapele clinico-evolutive ale bolii. Aceste mo-
dificiri sunt mai pronuntate si mai stabile la bolnavii cu forma
pulmonari a PBDA si la varsta de pand la 1 an. La acesti bolnavi
se observi o crestere repetati a nivelului de tripsind in a
10-a—a 12-a zi de spitalizare, legata de dezvoltarea complicatiilor
si inrautitirea stirii generale a bolnavilor.

Majorarea concentratiei de o;-AT reprezintd o reactie de
adaptare si apirare, indreptatd spre inactivarea produselor vitale
ale microorganismelor i protejarea tesuturilor organismului de
actiunea alterantd a proteazelor tisulare in caz de proces purulent-
distructiv acut in pliméan. Totodatd reducerea, anihilarea activi-
tatii inhibitorilor poate avea urmiri negative pe motivul activizi-
rii proceselor de hipercoagulare in organism §i pericolul de dez-
voltare a sindromului CID, fapt ce trebuie luat in considerare la
prescrierea tratamentului acestor bolnavi.

Reducerea concentratiei de a;-MG 1in serul sanguin la bol-
navii cu PBDA se explica prin participarea acestui inhibitor la
mecanismul de apdrare, orientat spre inactivarea excesului de
proteaze atat de origine endogend (enzimele cascadei coaguldrii
sangelui, tesuturilor alterate si din focarele inflamatorii), cat st
exogend (proteazele microorganismelor patogene). a-MG are
proprietatea de a indeparta aceste componente nu numai din sin-
ge, dar si din spatiul extravascular. Complexele formate din oy-
MG si proteaze sunt indepartate cu ajutorul fibroblastilor g1 ma-
crofagilor. Astfel 0,-MG poate fi considerata ca parte componen-
t4 a sistemului de apdrare imun al organismului. Acest inhibitor
al proteazelor serveste ca modulator al activititii majoritatii en-
dopeptidazelor din organism prin limitarea specificitdtii de sub-
strat, exercitdnd concomitent functia de un inhibitor al trombinei.
02-MG participa si la controlul fibrinolizei, al cirei enzimad de
bazi este plasmina. Complexul format din plasmin si a,-MG ac-
tioneaza asupra fibrinei, scindand partial fibrinogenul. Cu toate
acestea, rolul fiziologic al a;-MG in PBDA nu este pe deplin
cunoscut.
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Prezentare de caz clinic. Sergiu P, 2 ani si 3 luni, prezenta febri
(39° C). fenomene catarale, tuse uscata. A fost tratat ambulator cu diagnosticul
de angind. Peste 5 zile de la debutul bolii starea copilului s-a inrdutifit simfi-
tor, motiv ce a determinat internarea acestuia in spitalul local. Peste 4 zile el a
fost transferat in spitalul republican de copii cu diagnosticul PBDA pe dreap-
ta, forma pleuropulmonar, piotorax pe dreapta. La internare starea bolnavului
era foarte gravi: adinamie, tahipnee (72 resp./min); pe dreapta auscultativ res-
pirajie atenuati, tonurile cardiace atenuate, accelerate; abdomenul balonat,
ficatul proemina cu 3 cm de sub rebordul costal. Radiologic: tabloul PBDA pe
dreapta, complicati cu piotorax.

In decurs de 11 zile s-a inregistrat febri de tip hectic, apoi in decurs de 5

zile temperaturd subfebrild. S-a indicat un tratament complex, local —

cocentezi.

tora-

Datele examenelor de laborator: anemie, hiperleucocitozd cu deviere
spre stinga, VSH miriti. in analiza generald a urinei - urme de proteine.

Starea principalelor indici ai hemostazei

Indicii hemostazei Data efectudrii investigatiilor
12.05.83] 16.05.83 | 24.05.83 | 09.07.83
Trombocite (10°/1) .355,0 | 3530 2854 237.1
Agregarea (sec) 6 7 16 18
Adezia (%) h 5 33,6 31,75 25 21,8
h 10 45,8 42,6 39,9 38,2
Serotonina (nmol/l) 5,2 5.0 35 —

_ Fibrinogenul (g/1) 5,0 4.9 4,2 3,5
Indicele protrombinic (%) | 105,2 1023 100,0
Timpul de trombini (sec) 25 28 31
Timpul de liza euglobuli-
nicl (sec.) 402 393 287 260

AFS* (mm® ) 35,3 46,4 60,0
AFNS* (mm°) 26,5 30,1 39,0

N ota: AFS - activitatea fibrinolitic sumari, AFNS — activitatea fibrinolitici neenzimati-

ci sumard.
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Indicii activititii sistemului tripsin-antitripsinic

Indicele Data efectudrii investigatiilor
12.05.83 | 18.05.83 24.05.83 | 09.06.83
Tripsina (umol/s 1) 153,1 100,1 28,5 68,5
a-1-AT (g/) 5,59 2,7 5,18 4,32
a-2-MG (g/1) 1,70 5,61 4,34 5,13

La acest bolnav s-au depistat modificiri ale sistemului de hemostazi —
activarea componentelor trombocitare si de hemocoagulare cu anihilarea fibri-
nolizei. Aceste modificiri au atins intensitate maxima la momentul internarii.
Imbunititirea stirii pacientului a fost insotitd de suprimarea activitéfii de he-
mocoagulare fird normalizarea indicilor homeostatici. Devieri ale acestora au
fost consemnate i in perioada de convalescentd. S-au depistat si deregliri ma-
jore in sistemul tripsin-antitripsinic, manifestate prin cregterea activitafii trip-
sinei §i nivelului oy-AT cu micsorarea continutului de 0,-MG. In urmétoarele
etape clinico-evolutive s-a observat ameliorarea indicilor apreciati, cu excep-
tia tripsinei, care si la momentul externirii nu a revenit la cadrul normal.

Acest caz aratd cd PBDA complicatd cu piotorax decurge cu
modificdri marcate si stabile in sistemul de hemostaza si cu dis-
coordonarea functiei sistemului tripsin-antitripsinic. Aceste mo-
dificari corelau cu activitatea procesului inflamator §i intensitatea
distructiet.

In baza rezultatelor obtinute s-au stabilit modificari ale siste-
mului tripsin-antitripsinic cu sporirea activitatii tripsinei §i nive-
lului o;-AT concomitent cu micgorarea concentratiei a,-MG.
Aceste modificari anticipeazi manifestarile clinice ale compli-
catiilor. Cu péarere de rau, modificdrile interceptate n-au permis
de a stabili sectorul alterat in sistemul hemostazei si de a include
in programul complex de tratament preparate medicamentoase cu
actiune indreptatd spre atenuarea hiperactivitétii proteolitice a
sangelui si restabilirea activitatii normale a acestut sistem.
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Spectrul izoenzimatic al lactatdehidrogenazei in serul sanguin -
la bolnavii cu PBDA

In calitate de test sensibil pentru aprecierea §i caracterizarea
focarului inflamator, intensitétii procesului distruciv in plaman si
pleurd, diferentierea fazelor acestui proces s-au folosit indicii
spectrului izoenzimatic al lactatdehidrogenazei (LDH) in serul
sanguin §i raportul subunitatilor componente H si M. Lotul de
studiu includea 20 copii cu PBDA, iar lotul martor 16 copii
practic sénatosi (tab. 2.10).

La toti copiii bolnavi evolutiv s-a determinat o disfermente-
mie, mai pronuntata in primele 3 zile de la internare, §1 o crestere
semnificativd a nivelului fractiilor LDH3 si LDHy4 cu micgorarea
activitatii fractiilor cu migrare rapida ~-LDH; §i LDH,. Aceste
modificari au determinat cregterea nivelului subunitétilor “anae-
robe” M in structura tetramera a enzimei de la 28,5 + 1,2% péna
la 35,5 + 1,7% (p<0,001). .

Pe tot parcursul perioadei de internare nivelul fractiilor
LDHs, LDH, si LDHs se mentinea ridicat, iar al fractiei LDH;
scizut. Normalizarea acestor indici n-a avut loc nici ‘In perioada
de convalescentd: activitatea LDH;3 si LDH4 a continuat sa rdma-
nd ridicatd comparativ cu valorile normale, iar a fractiilor LDH,
si LDH, — micgoratd veridic, cu predominarea subunitdtilor M
pand la 33,6 + 0,5%, valorile normale fiind de 28,5 + 1,2%
(p<0,01).

In baza rezultatelor obtinute s-a stabilit 0 anumita dependen-
ta intre indicii disfermentemiei, raspandirea §i gravitatea proce-
sului distructiv pulmonar, intensitatea intoxicatiei endogene §i
etapa de investigare. Modificdrile spectrului izoenzimatic al
LDH si subunititilor sale in serul sanguin sunt tributare intensifi-
carii iesirii fractiilor de tip intermediar din tesuturile bogate in
acestea, in primul rind, din plamani. Este cunoscut, ci tesutul
pulmonar dupa redistribuirea izofermentilor LDH apartine tipului
intermediar, avand o activitate relativ inaltd a fractiilor LDH; s1
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LDH,. Din acest motiv, cresterea nivelului acestor fractii in
PBDA poate fi legatd de alterarea celulelor parenchimului pul-
monar. Nivelul lor determind gradul de implicare a tesutului pul-
monar in procesul patologic, limitele distructiei tisulare si,
probabil, gradul de imaturitate a fesutului pulmonar al copilului.

Estimarea clinicd a modificdrilor continutului lipidelor in serul
sanguin la copiii cu PBDA

Dezvoltarea procesului inflamator in tesutul pulmonar de-
curge cu modificari importante de ventilatie, hemodinamica pul-
monard, dereglarea functiei metabolice a plimanului, fapt ce in-
fluenteaza esential starea surfactantului.

Asocierile viruso-microbiene provoaci diferite modificiri
ale fluiditatii fazelor lipidice ale membranelor celulare. Tinind
cont de rolul important al lipidelor in mentinerea stabilitatii
membranelor biologice ale structurilor alveolare ale plimanilor,
s-a efectuat aprecierea clinici a modificérilor continutului lipide-
lor cu scopul elabordrii unor criterii noi de determinare a gravita-
tii starilor patologice i estimrii posibilitatilor de corectie tera-
peuticd a acestora. La 40 de copii cu diferite forme ale PBDA
(lotul de studiu) si la 20 de copii practic sintosi (lotul martor)
s-a determinat continutul in plasma sanguini de colesterol total
(CT), trigliceridele (TG), colesterolul lipoproteidelor cu densitate
joasd (LDL-C) si inaltd (HDL-C). Investigatiile au fost efectuate
la cele 6 etape clinico-evolutive ale PBDA.

La estimarea in dinamic3 a continutului calitativ §i cantitativ
de lipide la diferite etape clinico-evolutive (tab.2.11) s-a consta-
tat o micgorare neconcludentd a CT In perioada precoce a proce-
sului distructiv (la 1-3-a zi §i a 5-7-a zi de la internare) si creste-
rea acestui indice in perioada de convalescentd comparativ cu
indicii initiali (p<0,01).

Concentratia TG la toate etapele clinico-evolutive a crescut
mai mult de 2 ori (p<0,001), inregistrand valorile maxime in
perioada precoce a bolii (1-a — 3-a zi). Desi in a 10-12-a zi de la
internare se observa o tendintd de reducere a acestui indice, in
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Tabelul 2.11

Indicii metabolismului lipidic in plasma sanguina la bolnavii cu

PBDA (mmoV/l)

Etapa de in-

vestigare (in{ Colesterolul | Colesterolul | Colesterolul .
e de la 1(n total HDL LpL | [nigliceride

termare) ]
Lotul martor | 3,53 +0,21 1,22 + 0,10 2,0+0,10 0,69 + 0,05
(20) :
1-3-a .zi (40) 3,30+ 0,09 | 0,79+ 0,05 | 1,66 +0,09 | 1,79+ 0,10
p>0,05 p<0,01 p<0,01 p<0,001

a5-7-eazi |320+0,12 | 1,02+0,04%| 1,53 +0,12%| 1,49+ 0,10*
(31 p>0,05 p>0,05 p<0,01 p<0,001
a 10-12-ea | 3,63+0,15 | 1,17+0,10%| 1,91+0,11 | 1,26+ 0,12*
zi(11) p>0,05 p>0,05 p>0,05 p<0,001
Pericada de | 4,07 +0,11*%| 1,19+ 0,04*%| 2,2 +0,13* | 1,43 + 0,06*
convales- p>0,05 p>0,05 p>0,05 p<0,001
centd S

perioada de convalescentd el rimanea mai inalt in raport cu valo-
rile din lotul martor (p<0,001).
Nivelul colesterolului lipoproteidelor cu densitate inalta

(HDL-C) in 1-3-a zi de internare (p<0,01) s-a dovedit a fi de 1,5
ori mai mic comparativ cu indicii din lotul martor. ina 10-12-a
zi s-a atestat o normalizare a continutului lor, iar in perioada de
convalescenti acest indice a revenit practic la valorile normale.
Nivelul colesterolului lipoproteidelor cu densitate joasd (LDL-
C), criteriu de bazd in diagnosticul hipercolesterinemiei, s-a
dovedit a fi redus in primele etape clinico-evolutive de investi-
gare (p<0,01), normalizindu-se in perioada de convalescenta.

Prin urmare, spectrul lipidic in plasma sanguini la bolnavit
cu PBDA in perioada de stare a procesului purulent-distructiv (la
1-3-a zi de la internare) suferd schimbari evidente.

Metabolismul lipidic in PBDA depinde si de forma clinicd a
bolii (tab.2.12).
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La bolnavii cu forma pleuralda a PBDA continutul colestero-
lului total in perioada de convalescentd depdgea valorile lotului
martor si cele initiale (p<0,01).

. Tabelul 2.12
Indicii metabolismului lipidic in plasma sanguini la bolnavii
cu PBDA in functie de forma afectiunii (mmol/l)

Eff;gf edf‘mmz‘;?:- Colet:(s;:;iolul Col;lslt)eiolm Colislt)e{olul aTieritiell
de la internare)
Lotal martor | 3,53 + 0,21 | 1,22+ 0,10 | 2,00+ 0,10 |0,69 + 0,05
(20)
. . 1. Forma pulmonari
1-3 (17) 337+0,17 | 0,82+0,1 1,88+ 0,16 {1,44+ 0,11
p>0,05 p<0,01 p>0,05 p<0,001
5-7(12) 339+0,22 | 0,83+0,09%1,72+0,2 [146+0,15
p>0,05 p<001 | p>0:05 £<0,001
Pericadade | 4,33 +0,16*%] 1,15+ 0,04*| 2,57+ 0,18*{ 1,32 + 0,09
convalescentd | p<0,01 p>0,05 p<0,01 p<0,001
I1. Forma pleuro-pulmonari
1-3 (20) 3,26+0,12 | 0,76 + 0,06 | 1,62+ 0,69 1,90 + 0,09
p>0,05 p<0,01 p<0,01 p<0,001
5-7(16) 3,14+0,18 | 0,98 +0,07*| 1,56 + 0,16 1,34 + 0,11*
p>0,05 p>0,05 p<0,05 p<0,001
10-12 (7) 3,614+0,20 | 1,24 +0,15%{ 1,76 + 0,09] 1,23 +0,19*
£>0,05 p>0,05 p>005 | p<0,05
Pericadade | 3,95+ 0,17*%| 1,20 + 0,06*| 2,03 + 0,17 1,43 + 0,08*
convalescenti | p>0,05 p>0,05 p>0,05 p<0,001

In perioada precoce a procesului purulent-distructiv in pla-
man §i pleurd se atestd o crestere esentiald a continutului trigli-
ceridelor (p<0,001), care se mentine §i in perioada de convales-
centd. Trigliceridemia la majoritatea bolnavilor la primele 2
etape clinico-evolutive ale bolii decurgea cu micgorarea continu-
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tului de HDL-C. In perioada de convalescentd concentratia HDL-
C practic se normalizeazi.

Altd legitate a fost observatd in ceea ce privegte continutul
de LDL-C: la primele 2 etape clinico-evolutive nivelul acestuia a
scazut neesential, pe cdnd in perioada de convalescentd el depa-
sea valorile normale cu 28,5% (p<0,01).

Asadar, in pofida amelioririi clinice a stirii bolnavilor, mo-
dificarile metabolismului lipidic rimén destul de pronuntate. Tot-
odatd, la copiii cu forma pleuro-pulmonari a PBDA modificirile
acestor indici au un caracter similar celor inregistrate la bolnavii
cu forma pulmonard, dar cu mult mai severe, mai ales in privinta
HDL-C, LDL-C i a trigliceridelor la prima etap de studiu.

Valorile acestor indici nu depind de sex si varstd. Insuficien-
ta respiratorie de diferit grad de asemenea nu influenteazi evi-
dent continutul lipidelor din plasma sanguini la copiii cu PBDA.
Pentru a confirma cele spuse aducem ca exemplu datele metabo-
lismului lipidic a bolnavului Igor P., in varstd de 1 an S luni, in-
ternat cu diagnosticul: PBDA pe dreapta, forma pleuro-pulmona-
ra, fibrinotorax.

Indicii metabolismului lipidic

. Data efectudrii investigatiilor
Indicele cercetal |~ T T4 e | 270682 01.07.82
Colesterolul total 2,5 3,85 3,49 4,94
Trigliceride 2,1 1,6 1,42 1,43
Colesterolul HDL 0,21 0,85 0,91 0,91
Colesterolul LDL 1,33 2,27 1,93 3,38

La acest bolnav s-a atestat un dezechilibru al indicilor meta-
bolismului lipidic — nivelul scizut de 5 ori al colesterolului total,
si de 1,5 ori al HDL-C si LDL-C, continutul ridicat al trigliceri-
delor, al ciror nivel la momentul interndrii depdsea valorile lo-
tului martor de 3 ori. Ameliorarea stérii copilului la a 6 zi de spi-
talizare decurgea §i cu o dinamic3 pozitiva a indicilor studiati. Cu
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toate acestea, devierile inregistrate s-au péstrat si in perioada de
convalescenta.

Din punct de vedere diagnostic prezintd importanta studierea
indicilor principalilor componenti lipidici ai plasmei sanguine,
care reflectd nu numai gradul de alterare al structurilor membra-
nare ale tesutului pulmonar, dar §i caracterul mecanismelor de
apdrare §i compensatorii ale organismului, orientate spre proteja-
rea stdrii structural-functionale a membranelor celulare.

Indicii- metabolismului lipidic pot servi ca criterii de apre-
ciere a gravititii afectéirii organismului la nivel celular in caz de
PBDA si la prescrierea tratamentului complex optimal.

Determinarea caracteristicilor metabolismului lipidic la bol-
navii cu PBDA au optimizat diagnosticul precoce, aprecierea efi-
cientei tratamentului, starti bolnavului, prognozarea dezvoltarii
complicatiilor si exodului bolii.

Rolul reactiilor de oxidare a radicalilor liberi in serul sanguin
in patogenia PBDA la copii

In patogenia afectiunilor inflamatorii, inclusiv §i in PBDA,
de rand cu proprietatile factorului microbian un rol important are
starea membranelor celulare si intracelulare ale macroorganismu-
lui. Dintre factorii capabili s3 deregleze functionarea normald a
biomembranelor prezintd importantd deosebita starea sistemului
de peroxidare a lipidelor §i a echilibrului acestuia cu protectia
antioxidantd. Acest fapt este legat de intensificarea proceselor de
peroxidare a lipidelor, care prezintd unul din agentii cu actiune
alteranta asupra biomembranelor. Hipoxia, care insoteste PBDA,
oferd conditii favorabile pentru asa-numita cale oxigenazicd de
utilizare a oxigenului in celul, care se caracterizeaza prin faptul
cA restabilirea totald electronica a oxigenului nu se produce. Ca
rezultat se formeazi speciile reactive ale oxigenului (Oz-, H20,
OH), ceea ce contribuie la activarea proceselor de peroxidare a
lipidelor in celuld. Spasmul vascular, prezent in evolutia proce-
sului inflamator, contribuie la reoxigenarea tisulara periodica si

56



intr-o masurd mai mare la intensificarea proceselor de peroxidare
a lipidelor. ;

in vederea elucidarii rolului proceselor de peroxidare a lipi-
delor in patogenia PBDA la copii si elaborarea unor principii op-
time de folosire a remediilor antioxidante in tratamentul complex
al acestei afectiuni grave s-a recurs la determinarea in dinamici a
continutului de hidroperoxizi lipidici, tocoferolului liber, retino-
lului si activitatii antioxidante a plasmei sanguine. Lotul de stu-
diu a cuprins 30 de copii cu PBDA, iar lotul martor 20 de copii
practic sdndtosi. Rezultatele obtinute (tab.2.13) indicd anumite
modificari ale indicilor apreciati.

Tabelul 2.13

Dinamica indicilor peroxidarii lipidelor si sistemului
antioxidant in serul sanguin la bolnavii cu PBDA

Etapa de inves- Indicii
tigare (in zile de; dienele conju-| activitatea tocoferol retinol
la internare) gate (un.) |antioxidanti (pmol/1) (umol/)
totald (%)
Lotul martor | 1,4 +0,18 36,5+234| 1832+0,87| 1,89+0,14
(20)
13 (30) 2,46+ 0,18 {30,1 +0,89] 15,08 +0,83| 1,54 + 0,088
p<0,001 p<0,001 | p<0,05 p<0.05
5.7 (30) 3,36 +0,16 {27,1+1,03| 12,53 +0,76| 1,26 + 0,077
p<0,001 p<0,001 | p<0,001 p<0,001
4,04 + 0,26 |25,7+1,05| 11,70+ 0,71| 1,10 + 0,072
10-12 (23)
p<0,001 p<0,001 | p<0,001 p<0,001
491+0,52 |24,8+145|8,67+092 | 0,87+ 0,090
15-17 (12)
p<0,001 p<0,001 | p<0,001 p<0,001
Pericadade | 4.60 + 0,69 24,5+ 1,29] 10,40+ 0,56| 1.08 + 0,075
| convaleseenf | o oui p<0.01 | p<0,01 p<0,001
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In perioada de maximi acuitate a procesului patologic conti-
nutul hidroperoxizilor lipidici (HPL) in plasma sanguind depdsea
valorile martorului de 1,5 ori (p<0,001), iar valorile activitatii
antioxidante totale a a-tocoferolului §i retinolului erau inferioare
(p<0,05) valorilor considerate de referintd. in caz de ameliorare
clinicd a procesului patologic, micgorarea intoxicatiei i Tmbuna-
tatirea clinicd a starii bolnavilor (a 5-7-a zi) se determina o
crestere brusci, aproape de 2 ori, a HPL. in paralel avea loc o
descrestere a indicilor activitaii antioxidante totale a plasmei
sanguine, continutului de tocoferol si retinol liber comparativ cu
datele din lotul martor. La urmdtoarele etape clinico-evolutive
ale PBDA (a 10-12-a zi, a 15-17-a zi) se constata o crestere de
mai departe a confinutului de HPL pe fondul micgorarii activitatii
antioxidante totale micsorarea de 2 ori a continutului de tocoferol
si retinol liber in raport cu lotul martor. '

Analiza acestor indici in perioada de convalescentd a aritat
un nivel ridicat veridic al peroxizilor lipidici, care depasea prac-
tic de 3 ori valorile normale i de 2 ori indicii initiali (p<0,001).

Asadar, la bolnavii cu PBDA la diferite etape clinico-evolu-
tive ale bolii are loc o activizare marcatd a proceselor de peroxi-
dare a lipidelor pe fondul unei insuficiente a sistemului de pro-
tectie antioxidanta a organismului.

In perioada de recuperare si ameliorare clinici a bolnavilor
nu s-a produs normalizarea indicilor ce caracterizeaza starea pro-
ceselor de peroxidare a lipidelor si sistemului antioxidant al orga-
nismului. Acest fapt indica la rolul patogenetic important al pro-
ceselor de peroxidare lipidicd in dezvoltarea si sustinerea proce-
sului purulent-distructiv in pldmani §i pleurd, iar nenormalizarea
acestora in perioada de convalescenta este 0 dovadi a solutionarii
incomplete a procesului inflamator pulmonar i a pericolului unei
evolutii trenante, recidivante §i cronicizérii procesului bronho-
pulmonar in cazul unei corectii terapeutice neadecvate.

Prezenta unui proces de distructie a membranelor in caz de
PBDA contribuie la dezvoltarea modificarilor homeostazei intra-
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celulare si a caracteristicilor reologice ale sdngelui, cresterea per-
meabilititii membranelor celulare etc. Alterarea sistemului sur-
factantului, modificirile permeabilittii membranelor endoteliale,
dezorganizarea stfucturali a complexului capilaro-alveolar sub
actiunea produselor metabolismului patologic, a bacteriilor si to-
xinelor lor, hidrolazelor lizozomale, enzimelor proteolitice, pro-
gresarii proceselor de peroxidare lipidicd, toate acestea formeazé
o baza histomorfologici a patologiei membranelor in caz de
PBDA la copii.

Starea functionald a ficatului la copiii cu PBDA

Afectarea toxica a ficatului este una din cele mai frecvente si
grave complicatii la copiii cu PBDA care apare, de reguld, la eta-
pele precoce de dezvoltare ale procesului purulent-distructiv in
plimani si pleurd. Complexitatea diagnosticului acestui sindrom
din motivul unui tablou clinic “sdrac” i lipsa unei corectii adec-
vate conduc la inhibarea proceselor de apérare ale organismului,
la generalizarea procesului septic, inrdutitirea prognosticului
bolit.

Pentru determinarea stirii clinice a unor indici enzimatici,
care caracterizeazi starea ficatului la copiii cu PBDA, este nece-
sar de a lua in considerare manifestirile clinice §i datele investi-
gatiilor de laborator atat de rutind, cit si speciale: activitatea
fructozo-1-monofosfataldolazei (F-1-FA), pseudocolmesterazel
(PCE), continutul de ceruloplasmina (CP), haptoglobind (HP) si
transferind.

Cresterea activitatii F-1-FA 1n serul sanguin serveste ca in-
dice obiectiv al lezarii parenchimului hepatic. PCE, enzimd seri-
ci sintetizatd in hepatocite, serveste ca test ce reflectd starea
functionali a ficatului, functia proteosmtetxca a acestuia. in meta-
bolismul §i transportul cuprului si fierului in organism un rol
esential au proteinele complexe ale serului sanguin: ceruloplas-
mina (CP), transferina i haptoglobinele.
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Fermentul CP reprezinti o proteind a fractiei a-2-globulinice
a serului sanguin ce contine cupru. Este sintetizatd in ficat, in
zonele periferice ale lobulilor, si poseda proprietéti oxidante.
Participa la oxidarea diferitelor substraturi, iriclusiv a aminelor
biogene (noradrenalina, adrenalina etc.), capteazd radicalii supe-
roxizi, care impreund cu unii produsi toxici ai metabolismului
aerob. sunt eliminati din sdngele circulant.

Transferina (TF), sintetizatd de hepatocite, are proprietatea
de a lega ionii Fe™ si de a-i transporta in maduva osoasi, unde
are loc sinteza hemului. In caz de afectare a parenchimului hepa-
tic aceastd proprietate a transferinei creste.
~ Haptoglobina (HG), sintetizatd in ficat, in zonele lobulare
centrale, protejeazi parenchimul hepatic de actiunea factorilor
toxici §i induce sinteza unor complexe biologice importante, care
participd la reactiile de aparare si adaptare ale organismului. Una
din functiile de bazi ale acestui ferment in caz de procese infla-
matorii este inactivarea radicalilor liberi, formati de fagocite.

In scopul aprecierii importantei diagnostice, clinice§i prog-
nostice a enzimelor enumerate, s-au supus analizei modificarile
acestora la un lot de 100 de copii cu PBDA la diferite etape clini-
co-evolutive ale bolii, lotul martor fiind constituit din 20 de copii
practic sdnédtosi.

Rezultatele obtinute (tab.2.14) atesta ca in perioada precoce
a procesului purulent-distructiv au loc modificiri semnificative
ale indicilor studiati: cresterea activitatii de mai bine de S ori a
F-1-FA, nivelul ridicat al TF, CP si HG respectiv de 1,7, 1,4 si
4,6 ori comparativ cu datele inregistrate in lotul martor.

Indicele CP la copiii cu insuficienta respiratorie de gr. I-11,
depisea valorile normale aproape de 2 ori, pe cand la copiii cu
insuficientd de gr.III acest indice era mai mic de 2 ori. Investiga-
tiille repetate efectuate in ziua a 5-7-a de spitalizare pe fondul
unei ameliorari clinice a starii bolnavilor si micgorarii intoxica-
tiei endogene au pus in evidentd cresterea de mai departe 2
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activitatii F-1-FA, care depagea valorile lotului martor de 7 ori,
ascendenta nivelului TF de 2 ori (p<0,01). Ramanea inalt nivelul
CP si HG (p<0,001) comparativ cu indicii copiilor sandtosi. La
celelalte etape clinico-evolutive ale bolii s-a observat aceeasi le-
gitate a dinamicii lor. In perioada de convalescenta normalizarea
indicilor studiati nu avea loc, cu exceptia CP, nivelul careia prac-
tic coincidea cu cel al copiilor sdnitosi.

Activitatea pseudocolinesterazei (PCE) in serul sanguin se
reduce in toate formele PBDA, la copiii de diferite varste si la
toate etapele de investigare (tab.2.15).

Cele mai pronuntate modificari ale activitatii PCE au fost
consemnate in forma pleuro-pulmonaré a bolii si la copiii de pa-
ndla3 ani, la care (comparativ cu copiii de alte varste) in ziua a
10—12-a de la internare s-a inregistrat o micgorare repetata a acti-
vitatii acestei enzime, fapt determinat de asocierea complicatiilor
si inrautatirea stérii bolnavilor la etapa datd. Reducerea activitatii
PCE la copiii cu PBDA este cauzatd de lezarea functiei proteo-
sintetice a ficatului ca rezultat al afectarii parenchimului acestuia.
Intensitatea reducerii activittii PCE In serul sanguin reflecta
adecvat gravitatea bolii §i rispandirea afectérii hepatocitelor.

Modificarile acestor indici sunt determinate nu numai de
afectarea ficatului, dar si de alte cauze, asa ca: raportul dintre ac-
tivatorii §i inhibitorii fermentilor, inductia si represia la nivel ge-
netic etc. Nivelul crescut al activitatii CP poate fi privit ca o reac-
tie de adaptare i aparare a organismului ca raspuns la procesul
inflamator-microbian. Nivelul scizut al activitatii CP este deter-
minat de reducerea activititii imunobiologice a organismului i
insuficienta sistemului enzimatic al respiratiei celulare.

Concentratia HG reflectd intensitatea inflamatiei, proceselor
necrotice §i altor leziuni organice. Determinarea acestui indice
asigurd aprecierea gradului reactiei tisulare, deoarece in procesul
inflamator HG se foloseste ca material plastic pentru procesele
reparative: Consideram, ci nivelul ridicat de HG in PBDA este
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determinat de procesul distructiv din organism, inclusiv si din
aparatul bronho-pulmonar.

In mecanismele patogenetice ale dis- §i hiperfermentemiei in
PBDA la copii un loc aparte 1l detin dereglirile circulatorii, care
sunt determinate de modificérile proprietatilor reologice ale san-
gelui ca rezultat al afectdrii toxice a vaselor, modificarii starii de
agregare a singelui, dezvoltdrii anemiei, hipoxiei. Perturbirile
circulatorii induc deregldri metabolice in celulele ficatului si re-
duc posibilitatile functionale ale acestora. Progresarea hipoxiei
micsoreazi nivelul de ATP §i mareste concentratia ionilor de
Ca'™ in celuld si permeabilitatea ionicd a membranelor celulare,
contribuie la activizarea fosfolipidelor membranice, la dereglarea
respiratiei tisulare §i fosforildrii, care ulterior provoacd distructia
celulelor hepatice, dereglari de sinteza a fermentilor, participanti
la mecanismele compensatorii §i de aparare ale organismului, in-
dreptate spre pastrarea functionalititii structurilor membranare
celulare.

Determinarea enzimelor serice mentionate poate fi folositd
in calitate de criteriu diagnostic de apreciere a caracterului §i gra-
dului de activitate a proceselor patologice atét in plamani, pleurs,
cat si in ficat. De asemenea acesti indici pot fi folositi in scopul
prognozirii evolutiei bolii, determindrii tacticii medicale in profi-
laxia complicatiilor septice grave.

Starea hemostazei la copiii cu PBDA

Rezultatele evaludrii hemostazei trombocitare la copiii cu
PBDA sunt prezentate in tabelele 2.16-2.19. La momentul inter-
ndrii s-a constatat o sporire a activitatii hemostazei trombocitare,
manifestatd prin cregterea numdarului de trombocite (mai expri-
mati in perioada de intensitate maximi a manifestérilor clinice),
a activititii de agregare (micsorarea timpului de agregare cu
65,4% comparativ cu valorile din lotul martor §i accelerarea
proprietdtilor adezive ale trombocitelor pand la 28,7 + 0,44% si
respectiv 44,1 + 0,82%, norma fiind de 20,9 + 0,09% la minutul
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551 36,4 + 0,08% la minutul 10 de investigare) (p<0,001). Mai
evidente s-au dovedit a fi modificarile hemostazei trombocitare
in forma pleuro-pulmonara si la copiii mai mari de 3 ani. Investi-
gatiile repetate (la a 5-7-a zi de la internare) la etapele de ame-
liorare clinicd a procesului inflamator §i a intoxicatiei endogene
au arétat o tendintd de reducere neinsemnata a activititii hemos-
tazei trombocitare, (p>0,05), ceea ce indicd pistrarea hipercoa-
gulabilitatii sAngelui si in perioada de ins#nitosire clinici.

Un rol important in dezvoltarea procesului inflamator il are
serotonina — amind biogend cu un spectru larg de actiune, care
participd la reglarea multor functii fiziologice si metabolice ale
organismului, inclusiv §i In plamani. Serotonina se depoziteazi
in plaméni pentru ca ulterior si fie inactivati de acestea. Indepli-
nind rolul de neuromediator, modulator si hormon tisular seroto-
nina manifestd o actiune vasoconstrictoare puternici asupra va-
selor pulmonare, stimuleazi musculatura netedi a bronhiilor,
intensificd agregarea trombocitelor, inactiveaza substantele anti-
trombinice §i heparina §i, totodata, exercitd efect citotoxic asupra
celulelor endoteliale cu cresterea permeabilitatii capilare.

Rolul serotoninei in dezvoltarea PBDA, posibilitatea folo-
sirii continutului de serotonind in aprecierea activititii procesului
inflamator, eficacitétii tratamentului aplicat §i a prognosticului
evolutiei bolii a fost studiat pe un lot de 50 de bolnavi cu diferite
forme ale PBDA.

La toate etapele de investigare, indiferent de véarsta copiilor
(p<0,001), s-a nregistrat un nivel ridicat al serotoninei in trom-
bocitele sangelui circulant. Cresterea continutului de serotonini
depinde de stadiul de evolutie si activitatea procesului purulent-
inflamator. La 8 copii cu forme infiltrative ale bolii la momentul
interndrii concentratia serotoninei depdsea nivelul din lotul
martor cu 150,9% si constituia 4,39 + 0,42 nmol/10°. La 6 din ei
in a 5-7-a zi de spitalizare s-a observat o crestere veridici a
continutului de serotonind pand la 5,94 + 0,39 (p<0,001).
Ulterior pe acest fond starea lor s-a agravat cu asocierea com-
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, Tabelul 2.18
Dinamica continutului de serotonini in trombocitele singelui
periferic la bolnavii cu PBDA in functie de evolutia bolii (nmol/10°)

Etapele de investigare (in zile de la
Forma PBDA n — im:;’are) erionda de
convalescenta

Lotul martor 20 1,75 + 0,06
Forma infiltrativd cu 5,11 +0,45{ 5,94+ 0,39 | 3,43 +0,24*
evolutie spre distructie 6 p<0,01 p<0,001 p<0,001
PBDA fara evolutie 5,81 +0,18] 5,44+ 0,24 | 3,47+ 0,09*
progresiva ) <0001 |p<0.001 | p<0.001
PBDA cu evolutie 7,13 +0,07) 8,53 +0,21* | 4,04 + 0,28*
pragfasiva | <0001 | p<0001 | p<o.001

N ot i n- numdrul de copii.

plicatiilor pleuro-pulmonare si a altor complicatii septice, date
confirmate prin examenul de laborator si radiologic. La 2 bolnavi
din acest grup concomitent cu reducerea procesului inflamator-
purulent s-a constatat micsorarea nivelului de serotonind pana la
3,47 + 0,18 nmol/ 10° trombocite.

Cresterea nivelului de serotonind in trombocite anticipeazi
agravarea stirii generale a bolnavilor si progresarea procesului
purulent-distructiv in plamani si pleura. Totodatd, analiza compa-
rativd in dinamica a continutului de serotonind in trombocite in
functie de forma clinicd a afectiunii a permis de a depista mo-
dificari mai severe la copiii cu forma pleuro-pulmonari la toate
etapele clinico-evolutive ale bolii (tab.2.19).

In perioada de convalescenti la bolnavii cu ambele forme ale
afectiunii nivelul serotoninei riménea ridicat comparativ cu valo-
rile normale, indeosebi la cei cu forma pleuro-pulmonard unde
valorile indicelui studiat depdsea martorul de 2 ori, indicind la
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pastrarea efectelor citotoxice ale serotoninei §i in perioada de
convalescenta.

Tabelul 2.19
Continutul serotoninei in tombocitele singelui circulant in functie
de forma PBDA (nmol/10° trombaocite)

Etapele de investigare (in zile de la internare)

Forma bolii n > 7 g
convalescenti
Lotul martor 20 1,75 + 0,06
Forma pulmonara 5 5,51+£0,07 | 5,05+0,29 |288+0,14%
p<0,001 p<0,001 p<0,01
Forma pleuro- 44 5,89+0,16 | 5,66+0,17 | 3,48 + 0,08*
pulmonard p<0,001 p<0,001 p<0,001

Analiza rezultatelor investigatiilor de determinare a continu-
tului de serotonina in trombocitele sangelui circulant la copiii cu
diferite forme ale PBDA a permis de a stabili dependenta modi-
ficarilor nivelului de serotonini de evolutia, activitatea procesu-
lui purulent-distructiv §i forma afectiunii.

Particularititile factorilor plasmatici de hemocoagulare la
bolnavii cu PBDA

Investigatiile acestei verigi a hemostazei la diferite etape cli-
nico-evolutive ale PBDA au demonstrat activarea ei la toti bol-
navii lotului de studiu (tab.2.20-2.23)

Modificdri mai semnificative ale acestui sistem au fost inre-
gistrate In perioada precoce a bolii (1-3-a zi de spitalizare). Acti-
vitatea maximi de coagulare in testul de autocoagulare depigea
valorile martor cu 21,6%, concentratia de fibrinogen cu 133,3%,
indicele protrombinic cu 11,7%, micgorarea timpului de trombini
cu 30% comparativ cu valorile normale. Cele mai pronuntate
modifieéri au fost inregistrate la copiii In varstd de pani la 3 ani
st cu forma pleuro-pulmonari a bolii. Investigatiile repetate efec-
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tuate la a 5-7-a zi, in perioada de ameliorare clinicd la 42 de co-
pii au demonstrat o micgorare a activitatii indicilor plasmatici de
coagulare, care totusi, comparativ cu indicii lotului martor, se
mentineau la un nivel ridicat (p<0,05). In perioada de convales-
centd acesti indici nu atingeau valorile fiziologic normale. Tot-
odati s-a observat dependenta acestor modificiri de evolutia §i

forma procesului purulent-distructiv pulmonar.

Sistemul fibrinolitic la bolnavii cu PBDA

Analiza rezultatelor obtinute (tab.2.24-2.25) a ardtat o mic-
sorare veridicd a activitétii fibrinolitice a singelui: inhibitia tim-
pului de lizd euglobullmca (p<0,001), micgorarea activitatii fibri-
nolitice sumare (AFS) si activitatii fibrinolitice neenzimatice su-
mare (AFNS) aproape de 2 ori comparativ cu valorile din lotul
martor. Depresia fibrinolizei s-a constatat la toate etapele clinico-
evolutive ale PBDA, fiind mai exprimatd la bolnavii cu forma
pleuro-pulmonara. Valori scizute ale activitdtii fibrinolitice au
fost inregistrate si la externarea bolnavilor din stationar.

La toti bolnavii cu PBDA supusi investigatiilor au fost
inregistrate urmatoarele modificéri ale sistemului de hemostaza:

-» Activarea factorilor trombocitari §i plasmatici hemosta-

tici;

» Depresia fibrinolizei.

Modificari comparativ mai grave au fost inregistrate la copiii
de pana la 3 ani, bolnavii cu forme pleuro-pulmonare i in pe-
rioada de maximi intensitate a procesului purulent-distructiv.
Modificirile de hemocoagulare se mentineau si in perioada de
convalescentd, fapt ce indicd la rezolvarea incompleta a proce-
sului pleuro-pulmonar.

Totodatd, s-a observat dependenta modificérilor sxstemulux
hemostatic de activitatea procesului purulent-distructiv §i evo-
lutia bolii. De mentionat cd modificarile descrise ale sistemului
hemostatic pot declanga dezvoltarea primei faze a sindromului de
coagulare diseminatd intravasculard (CID). Agravarea acestor
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modificari ale sistemului hemostatic decurge cu consumarea fac-
torilor de coagulare ai sangelui §i dezvoltarea fazei a doua a sin-
dromului CID la diferite etape clinico-evolutive ale PBDA, care,
de regula, anticipeazi sau corespunde agravirii starii bolnavilor
st dinamicii negative locale. Printre bolnavii aflati sub observatie
faza I a sindromului CID se caracteriza clinic prin manifestéri
trombotice, iar examenele de laborator puneau in evidentd hiper-
coagularea §i rezultate pozitive ale probelor de depistare a com-
plexelor fibrinomonomerice. La momentul interndrii la acesti pa-
cienti s-au inregistrat valori ridicate ale indicilor trombocitari si
plasmatici ai hemostazei §i valori foarte mici ale activitdtii fib-
rinolitice sanguine. Indicii trombocitari §i plasmatici ai hemosta-
zei nu scideau nici la a 5-7-a zi de spitalizare, mai mult ca atét,
la unii bolnavi s-a inregistrat o crestere a acestora insotitd de pro-
gresarea procesului purulent-distructiv, manifestatd clinic prin
dezvoltarea sindromului toxico-septic, cresterea temperaturii cor-
porale de tip intermitent, hiperleucocitozi etc. Valorile ridicate
ale acestor indici se mentineau la acegti bolnavi si in perioada de
convalescenta.

Asadar, pentru bolnavii cu PBDA sunt caracteristice modifi-
ciri stabile de aceeasi orientare ale hemostazei, care nu numai cé
corespund, dar si anticipeazd semnele clinico-radiologice de dez-
voltare a procesului patologic si complicatiile incipiente.

Faza a 1l a sindromului CID este caracterizatd clinic de sin-
dromul hemoragic, examenele de laborator indicand la semne de
hipocoagulare.

La unii bolnavi cu afectare masiva purulent-distructiva a pla-
manilor si pleurei la a 5-7-a zi de spitalizare se atestd reducerea
activitatii indicilor trombocitari §i plasmatici ai hemostazei com-
parativ cu valorile initiale (p<0,001) (tab.2.27), micsorarea nu-
marului de trombocite, cresterea vitezei de agregare a tromboci-
telor. Totodatd activitatea maximi de coagulare 1n testul de auto-
coagulare s-a redus cu 26%, concentratia fibrinogenului cu 50%,
indicele protrombinic cu 13,8%, iar timpul de trombina a crescut
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cu 40,3% fata de valorile din lotul martor. Pentru acest contin-
gent de bolnavi era caracteristicd cresterea timpului de lizd eu-
globulinica cu 46,8% si reducerea activitatii fibrinolitice sumare
fermentative §i nefermentative respectiv cu 53,1% si 40,6%. In
pericada de convalescentd indicii trombocitari §i plasmatici ai
hemostazei practic nu deviau de la valorile normale, cu toate ci
se observa o continuare a depresiei fibrinolizei fermentative si
nefermentative.

Rezultate analoage s-au inregistrat in cadrul investigatiilor
-~ sistemului hemostatic al unor bolnavi cu simptome de hipocoa-
gulare a sangelui in momentul internirii.

La bolnavii cu continut hemoragic sau purulent-hemoragic al
cavitatii pleurale s-a determinat cresterea activitatii functionale a
trombocitelor (agregarea trombocitelor 12,5 + 0,6 sec., adezia
33,21 0,4% 51 42,9 + 0,8%) pe fondul micsordrii nesemnificative
a numarului de trombocite (p>0,05) si activirii factorilor plasma-
tici ai hemostazei (cresterea concentratiei de fibrinogen cu 82%,
cresterea neinsemnatd a indicelui protrombinic §i micsorarea tim-
pului de trombind) (p>0,05). Depresia fibrinolizei se manifesta
prin cresterea timpului de lizd euglobulinicd pand la 150% si
reducerea AF S si AFNS corespunzator pana la 43,3 + 3,3 si 30,2
+ 0,9 mm’. Activarea sistemului de hemostazi s-a inregistrat la
toate etapele de investigare a copiilor cu PBDA. in perioada de
convalescentd se mentinea o activitate ridicati a factorilor trom-
bocitari ai hemostazei si 0 activitate maximi de coagulare in tes-
tul de autocoagulare (TAC). Concentratia fibrinogenului a cres-
cut cu 22,3%, iar timpul de lizi euglobulinicd cu 23%.

S-a depistat 0 anumit3 legitate a modificirilor hemostatice la
bolnavii cu PBDA: progresarea procesului purulent-distructiv de-
curgea cu cresterea devierilor sistemului hemostatic. In perioada
de ameliorare a stirii bolnavilor §i de stabilizare a procesului
pleuro-pulmonar se observa o tendintd de reducere a activititii de
hemocoagulare. Cu toate acestea, indicii hemostatici deviau de la
valorile lotului martor, neatingdnd la momentul externirii valo-
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rile normale, fapt ce indica prezenta fenomenelor reziduale in
pulmon §i necesitatea corectiei lor.

Rezultatele obtinute indicd clar necesitatea unui control di-
namic al sistemului hemostatic la bolnavii cu diferite forme ale
PBDA la diferite etape clinico-evolutive ale bolii §i a prescrierii
unor remedii de corectie a capacitatii de agregare a celulelor san-
guine si a unor metode de preintimpinare a microemboliei in
hemotransfuzii.

> Starea microcirculatiei la copiii cu PBDA

Pentru aprecierea caracterului modificarilor sistemului mi-
crocirculator, rolul acestora in dezvoltarea PBDA si a complicati-
ilor acesteia, concomitent cu determinarea unor indici clinico-
biochimici, s-a recurs la studierea microcirculatiei conjunctivale
cu interpretarea cantitativa si calitativd a microfotografiilor.

Indicii microcirculatiei in conjunctiva bulbari au fost deter-
minati la momentul interndrii bolnavilor in stationar (1-3-a zi),
in a 5-7-a zi de spitalizare §i in perioada de convalescenti. La
bolnavii cu deregléri microcirculatorii extrem de grave se efec-
tuau cite 2-3 investigatii zilnic cu scopul aprecierii gravitatii
bolii.

Rezultatele obtinute au demonstrat ca in perioada de maxima
intensitate a procesului purulent-distructiv (1-3-a zi de internare)
pentru marea majoritate a bolnavilor cu PBDA era caracteristic
spasmul arteriolelor cu micgorarea diametrului acestora aproape
de 1,5 ori, edem pronuntat perivascular, un numir mare de anas-
tomoze arterio-venoase, diametrul venulelor schimbandu-se ne-
insemnat (tendintd de dilatare). Coeficientul arterio-venular se
micsora de 1,5-2 ori, fluxul sanguin in venule, capilare §i in arte-
riolele precapilare era evident incetinit. Spasmul arteriolelor de-
curgea cu excluderea din fluxul sanguin a unei parti din segmen-
tele fluxului microcirculator, mai ales pe contul capilarelor si in-
deosebi la copiii de pand la 3 ani. Pentru pacientii cu forme com-
plicate ale PBDA erau caracteristice modificari de gradele II-III
ale fluxului capilar.
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In venulele postcapilare si partial in capilare s-a atestat agre-
garea eritrocitelor, ceea ce a provocat segmentarea exprimati a
fluxului sanguin pani la stazi. In formele pleuro-pulmonare

totale ale maladiei au fost determinate fenomene sladj chiar sl In
arteriole, precum si dereglari microcirculatorii de gradul III.

Indicele conjunctival (tab.2.28) a fost mai inalt la copiii de
3-7 ani §i cu forme pleuro-pulmonare ale bolii, fapt explicat prin
modificdrile mai severe de agregare ale singelui, manifestate
prin incetinirea fluxului sanguin, calibru diferit al venelor i arte-
riolelor, modificéri de tonus ale arteriolelor §i capilarelor etc, si
mai ales la copiii cu piopneumotorax. La acesti copii indicele
conjunctival in perioada de stare a bolii a atins valori de 22,5 +
0,9, cele normale fiind de 2-3 puncte. Dereglirile descrise au
fost determinate de modificarile tonusului arteriolelor (spasm),

calibrul lor diferit. indeosebi la acesti bolnavi era pronuntat
spasmul capilarelor, postcapilarelor si precapilarelor.

La copiii cu piopneumotorace incordat a fost constatati mic-
sorarea exprimatd a vitezei fluxului sanguin in venulele de grade-
le I si II, in capilare si chiar in arteriole.

Investigatiile repetate (a 5-7-a zi), efectuate in perioada de
ameliorare a stérii bolnavilor, au demonstrat ¢ modificirile mi-
crocirculatorii la bolnavii cu forme pulmonare si pleuro-pulmo-
nare ale bolii riméneau destul de exprimate: se pastrau valori
ridicate ale indicelui conjunctival, fenomenele de edem peri-
vascular, modificdrile starii de agregare sanguind, spasmul ar-
teriolelor, postvenulelor, postarteriolelor si capilarelor. La circa o
jumitate dintre acesti bolnavi agregarea intravasculard se men-
tinea maximal Tnalta.

In perioada de convalescentd o normalizare evidenti a fluxu-
lui sanguin in microvasele conjunctivei bulbare nu s-a observat,
inregistrandu-se o ameliorare veridicd a fluxului in arteriole, ca-
pilare si in venule. Tonusul arteriolelor, venulelor, postarteriole-
lor, postvenulelor si indicele conjunctival putin deviau de la va-
lorile lotului martor. La bolnavii cu forme totale pleuro-pulmo-
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nare ale PBDA se mentineau modificéri neinsemnate ale fluxului
capilar.

Studierea microcirculatiei la bolnavii cu diferite forme ale
PBDA a indicat la deregléri fazice grave cu caracter stabil. Modi-
ficdri mai importante au fost depistate la copiii mai mari de 3 ani.
Dupi gravitatea modificirilor microcirculatorii se poate caracte-
riza gradul de intoxicatie, activitatea procesului inflamator-dis-
tructiv. Aprecierea indicilor fluxului microcirculator au servit ca
criterii de prognozare a evolutiei bolii, asocierii complicatiilor,
de apreciere a eficacitatii tratamentului aplicat §i exodului bolii.

Pe fondul tratamentului medico-chirurgical aplicat modifica-
rile intravasculare de agregare §i de formare a fluxului micro-
circulator se ameliorau, cu toate cé nici in perioada de convales-
centa nu reveneau la valorile lotului martor.
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Capitolul Il

PARTICULARITATILE DE VARSTA ALE
MECANISMELOR DE APARARE LA COPIII CU PBDA

Conform conceptiilor contemporane rolul de bazi in aparitia
si dezvoltarea procesului inflamator-purulent il detine starea me-
canismelor specifice si nespecifice de apirare ale organismului.
Dezvoltarea unui proces inflamator acut este determinati si de
insuficienta imunitatii, defecte congenitale ale unor factori imuni,
insuficienta  structural-functionaldi  membranari  celulard
(A KnemboBcknii §i coaut., 1984; JI.B.Credanu, U.H.3epHos,
1984, Ogawa M. et al., 1995). Fenomenele reziduale dupa afec-
tiunile perinatale cerebrale, infectiile virale, afectiunile inflama-
tor-purulente ale pielii si tesuturilor moi, hipotrofia si alte afec-
tiuni, care precedeazi PBDA sau evolueazi concomitent, de
asemenea provoacd anumite modificari ale imunitétii celulare si
umorale (®.I" I'onbmaumnos, 1983, I ' M.Bosn, 1984, Annane D.
et al., 1996).

Printre factorii de rezistentd naturald, care au un rol impor-
tant in reactiile inflamatorii, un loc aparte il ocupa factorii umo-
rali (complementul, lizozimul, imunoglobulinele) si elementele
celulare ce participd in una din cele mai precoce functii de apira-
re ale organismului — fagocitoza.

Complementul exercitd si rolul de mediator al inflamatiei,
intensificand reactiile inflamatorii. Micsorarea nivelului de lizo-
zim §i complement este explicat de unii autori atit prin partici-
parea lor nemijlocita in reactiile de aparare, ct si prin inhibitia
factorilor nespecifici de apdrare in dezvoltarea infectiei
purulente.
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Un rol important in mecanismul de apirare nespecifici a
organismului il au celulele fagocitare — leucocitele polimorfonuc-
leare si macrofagii mononucleari. Pentru un rispuns imun optim
este important ca antigenul si fie supus degradarii partiale in
lizozomii macrofagului. in stare activa macrofagii secreti sub-
stante speciale, care au proprietatea de a intensifica functia lim-
focitelor T si B 1n reactiile specifice ale imunitatii (B.A.Kosnos,
H.® I'pombixuna, 1983). Dacd macrofagii se afli intr-o stare de
iritare permanenta, atunci multe din secretiile acestora nimeresc
incontinuu in mediul inconjuritor, intensificind inflamatia
(N.C.Ppeiinun, 1983). Fiind activizati ei participd la reactiile
citotoxice i produc liza diferitelor bacterii. Deci, macrofagii sunt’
nu numai participanti la reactiile imune, dar si efectori ai infla-
matiei §i regenerarii.

Gradul de manifestare a reactiilor fagocitare depinde in mare
masurd de procesul de opsonizare — formarea invelisului imuno-
globulinic in jurul microbului (A.C.BrikoB §i coaut., 1981). Sci-
derea nivelului de opsonine (complement, IgG, properdina)
actioneaza negativ asupra dezvoltarii §i evolutiei procesului in-
flamator.

Referitor la dinamica fagocitozei in procesele inflamator-pu-
rulente, inclusiv §i in PBDA, in literatura sunt date contradictorii.
A.J1.Ocrposckui, A.C.Bopobbesa (1985), T.HM.Conkuna (1985),
caracterizind procesul de fagocitoza la nou-nascutii cu sepsis, au
depistat variabilitatea indicilor studiati. E.H.JleBuna s§i coaut.
(1983) au remarcat modificdri ale fagocitozei la 83% de copii cu
PBDA atét la internare, cat si la momentul externarii. Totodat3
~ s-a constatat o dependentd directd intre indicii activititii comple-
mentului, fagocitoza i nivelul imunoglobulinelor.

Unul din mecanismele rdspunsului imun este formarea com-
plexelor imune antigen-anticorp. Eliminarea lor din patul vascu-
lar se Infaptuieste cu ajutorul sistemului de fagocite mononuclea-
re. Complexele imune circulante se fixeaza pe celulele sanguine
st pe endoteliul vaselor sub forma de depozite imune cu eliberare
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de amine vasoactive, fermenti proteolitici ai neutrofilelor, hepa-
rind si alti factori ce participa la reactiile inflamatorii. Caracterul
evolutiei procesului inflamator atét la maturi, cat si la copii este
determinat in mare misuri de insuficienta factorilor ce participa
la eliminarea complexelor imune din organism, care provoacd
dezvoltarea focarelor de inflamatie de origine imuna. A.B.Kys-
nenosa (1983), }0 H.Jlesawes, VB IToxonseit (1985) au depis-
tat la bolnavii cu pneumonie si afectdri inflamator-purulente pul-
monare masive un nivel ridicat (de 3 ori) de complexe imune cir-
culante. Autorii explici acest fenomen prin eliminare bacteriala,
fapt confirmat de activitatea fagocitard inalté a neutrofilelor.

Nivelul imunoglobulinelor IgA, IgM, IgG in afectiunile in-
flamator-purulente in mare masuré depinde de etapa clinico-evo-
lutivi a bolii. 1. A }Ocynos, B.® Ilonos (1983) au.constatat mic-
sorarea concentratiei IgG in infectiile stafilococice, inclusiv §i n
PBDA. Cresterea continutului de IgG la etapa a II de investigare
si micsorarea la etapa a III la nou-nascutii cu afectiuni septico-
purulente, dupd parerea lui T.M.Conxuna (1985), este legat de
catabolismul anticorpilor materni.

Micsorarea continutului IgG i IgM la copiii cu afectiuni in-
flamator-purulente poate fi apreciat ca criteriu prognostic ne-
favorabil (H.B.Bacunses, 1981). Nivelul crescut al imunoglobu-
linelor, indeosebi IgG si IgM indicd la prezenta unui proces
inflamator si o reactie adecvatd la antigen (M.l Ilomunbuax,
B.K.Oronosckuii, 1982).

Un rol important in patogeneza infectiei stafilococice se
atribuie imunitatii antitoxice. Unii autori au constatat o corelatie
intre nivelul antitoxinei si dinamica bolii (C.JH.Casurkas sl
coaut., 1985), date analoage obtindndu-se §i in investigatiile de
determinare a titrului a-~antitoxinei la bolnavii cu distructii stafi-
lococice pulmonare. Conform acestor date, a-antitoxina joacd un
rol important in formarea imunitdtii specifice, distructia stafi-
lococici evoludnd pe fondul unui nivel scdzut al imunitatii
antitoxice.

88



Stabilitatea nespecifica antitoxica fatd de infectia microbiana
si virotici este determinati si de factorii leucocitari. In acest con-
text investigatiile de determinare a proteinelor cationice lizozo-
male capitd teren deosebit. Proteinele nefermentative cationice,
ce se contin in citoplasma granulocitelor séngelui, servesc ca fac-
tor important bactericid, indeplinind totodata i rolul de media-
tori ai inflamatiei (b.C.Haroes, 1982).

Pentru afectiunile septico-purulente de etiologie bacteriana
este caracteristic nivelul scizut al proteinelor cationice lizozo-
male 1in neutrofilele sdngelui periferic (I'.A.HMBaumkesny,
[ A#iserrh, 1984).

In aprecierea fortelor de aparare ale organismului o informa-
tie de pret se poate obtine prin investigatiile de determinare a
factorilor celulari ai imunitatii. La copiii cu forme complicate ale
PBDA se inregistreazi un nivel scizut al limfocitelor T si B, si
un numir sporit de celule ce nu formeazi rozete (T.I1.Cypkosa si
coaut., 1982). Starile autoimune si alergice, ce deseori se dezvol-
ta in cadrul infectiilor bacteriene, sunt rezultatul unui dezechilib-
ru imun in organism.

Din multitudinea de factori ce determind dezvoltarea proce-
sului inflamator: virulenta si rezistenta.la antibiotice a microor-
ganismelor, starea macroorganismului, factorii umorali ai infla-
matiei, un rol deosebit de important 1l are gradul de maturitate si
integritate al reactiilor imunologice. Interactiunea factorilor imu-
ni de apirare nespecifici §i specifici, activitatea functionala a
acestora, calitatea informatiei transmisd de macrofagi despre
agentii infectiogi, maturitatea celulelor imunocompetente condi-
tioneazi capacitatea organismului de a lupta cu infecfia purulen-
ta, de a stopa dezvoltarea §i evolutia ulterioard a procesului infla-
mator.

Starea imunologicd a copiilor cu diferite forme ale PBDA

Competenta imunologici a organismului este determinati de
numarul absolut de limfocite circulante (Tc) In sdngele periferic.
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Limfocitele E-ROC spontane. Pacientii au fost repartizati in
grupe dupd varstd si forma afectiunii. In ambele grupe s-a inre-
gistrat un nivel scézut al limfocitelor E-ROC spontane, atét al va-
lorilor absolute, cat si al celor relative la toate etapele de investi-
gare, mai cu seamd in primele trei zile de spitalizare (p<0,001).
Aceste modificédri erau mai accentuate la copiii mai mici de 2 ani
si la cei cu abcese pulmonare. In perioada de stare a procesului
microbian-inflamator, proprietatea limfocitelor de a forma rozete
spontane (E-ROC) s-a dovedit a fi anihilatd, ulterior, pe mésura
ameliorarii stdrii bolnavilor, micsordrii intoxicatiei endogene
aceasta treptat revenea la valorile normale, cu exceptia bolnavilor
cu forma pleuro-pulmonard a PBDA. Acest proces era mai activ
la copiii mai mici de 2 ani si la cei cu forma pulmonard a
afectiunii (tab. 3.1; 3.2; 3.3).

Limfocitele E-ROC “active”. La toate etapele de investigare
s-au nregistrat valori ridicate ale limfocitelor T, in raport cu lo-
tul martor (p<0,001), dar in perioada de inséndtosire clinica dife-
renta era nesemnificativa.

O legitate analoagd a fost determinata si in privinta valorilor
absolute ale limfocitelor T,, acestea fiind mai ridicate la toti
copiii investigati, indeosebi la cei cu abcese pulmonare (p<0,05).
Perioada de insdndtogire decurgea cu cresterea numarului de lim-
focite T, indiferent de vérsta pacientului si forma afectiunii. in
perioada de convalescenta avea loc normalizarea continutului lor.
Analiza comparativi a valorilor absolute ale limfocitelor E-ROC

“active” in lotul de studiu a aratat o micgorare a indicilor nomi-
nalizati in perioada de convalescentd in raport cu valorile initiale
la copiii mai mari de 2 ani si la cei cu forma pleuro-pulmonari si
abcese pulmonare.

Valorile absolute si cele relative ale limfocitelor B (B-ROC ),
(CD 19) la diferite perioade clinico-evolutive ale PBDA, inde-
pendent de faza de investigare, forma afectiunii §i varsta pa-
cientilor erau identice cu valorile lotului martor (p>0,05).
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Limfocitele “0”". In perioada de stare a procesului purulent-
distructiv valorile absolute si relative ale limfocitelor “0” la
bolnavii lotului de studiu erau mai ridicate comparativ cu valorile
lotului martor (p<0,001). In dinamici s-a atestat mentinerea
nivelului ridicat al limfocitelor “0”, si cu toate ¢ se observa re-
ducerea acestor valori in perioada de convalescentd, normali-
zarea lor nu avea loc. Continutul limfocitelor “0” era mai nalt la
bolnavii mai mici de 2 ani si la cei cu abcese pulmonare. Conti-
nutul ridicat al acestora se mentinea si in perioada de convales-
centd, desi la un nivel mai scazut decét in faza initiala.

Reactia de blasttransformare a limfocitelor T. Estimarea
starii functionale a limfocitelor T in reactia de blasttransformare
cu si fard fitohemaglutinind (PHA) (tab.3.4) au demonstrat ¢ in
perioada de intensitate maxima a procesului purulent-distructiv
in culturile de limfocite stimulate cu PHA la copiii cu PBDA, in-
diferent de varsta pacientilor si forma clinico-evolutiva a bolii,
indicii absoluti si relativi ai celulelor blastice erau mai mici
comparativ cu cele din lotul martor (p<0,001). La a 5-7-a zi de
spitalizare activitatea proliferativd a limfocitelor sub actiunea
PHA crestea treptat. In perioada de convalescentd nivelul acestui
indice depagea (p<0,001) valorile initiale, dar ramaénea inferior
indicilor normali. In perioada de insdnatosire clinicd nivelul
reactiilor de blasttransformare spontand depasea valorile normale
la toti copiii investigati.

La copiii cu PBDA s-a atestat o anihilare functionald a veri-
gilor de baza ale imunitétii celulare, determinatd in mare masura
de forma si perioada clinico-evolutivd a bolii. Indeosebi a fost
blocat sistemul-T al imunitatii. In cazul evolutiei benigne a pro-
cesului, modificarile purtau un caracter reversibil. La copiii cu
forme evolutive grave ale PBDA anihilarea indicilor studiati per-
sista si dupd atenuarea fenomenelor inflamatorii acute.

Rezultatele obtinute arati ci la copiii cu procese distructive
delimitate reactivitatea imunologica este considerabil mai mare
comparativ cu formele raspandite ale PBDA. Deci, pericolul re-
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infectarii bolnavilor din lotul II, chiar i in perioadele tardive,
este destul de mare. Acest fapt dicteazd necesitatea includerii in
complexul de tratament a unor masuri adecvate indreptate la sti-
mularea stirii imune a copiilor ce suferi de PBDA.

Caracteristica imunitditii umorale la copii cu PBDA

La toate etapele clinico-evolutive ale PBDA s-a inregistrat
un nivel ridicat de imunoglobuline (tab.3.5), indeosebi in forma
pleuro-pulmonari. Cresterea nivelului de IgA, IgM, IgG este
legata probabil de stimularea bacteriand a bolnavului, de actiunea
complexelor imune circulante (CIC) solubile si de produsele
catabolismului proteinelor.

Cercetarea factorilor umorali ai imunitatii a demonstrat ci in
urma stimularii antigenice bacteriene la copiii cu PBDA se for-
meaza un raspuns imun adecvat sub forma unei sinteze suficiente
de imunoglobuline de tip A, M, G. Acest fapt indici o stimulare
prolongati a factorilor imuni de catre antigenii striini si o lipsd a
deficientei in sistemul protein-sintetizator al plasmocitelor.

Continutul a-antitoxinei stafilococice in serul sanguin la copiii
cu PBDA

La bolnavii cu PBDA la toate etapele clinico-evolutive ale
bolii s-au inregistrat valori ridicate ale a-antitoxinei, indiferent
de forma clinici a bolij. Modificari mai severe ale continutului
a-antitoxinei s-au observat in perioada de stare a procesului
purulent-distructiv (p<0,001). La celelalte etape clinico-evolutive
- (a5-7-azsial0-12-a z de spitalizare) titrul a-antitoxinei sta-
filococice depasea valorile normale de 3,5 si respectiv 1,9 ori,
revenind la normi in perioada de convalescenti.

Valorile scazute ale acestui indice la unji bolnavi cu forme
grave pleuro-pulmonare sunt conditionate probabil de insufi-
cienta functionali a sistemului macrofagal al imunititii, motiv ce
determini necesitatea administririi preparatelor ce contin anti-
corpi specifici — plasma antistafilococic3, gamaglobulini.
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Proteinele cationice ale leucocitelor in PBDA

Un rol important in procesele de apérare ale organismului,
de rand cu factorii umorali ai imunitdtii, il au reactiile leucoci-
tare. Rezistenta organismului depinde si de continutul proteinelor
cationice, aflate in lizozomii granulocitelor, §i care au o activitate
antibacteriand inalti. Analiza continutului de proteine cationice
si granule-A in neutrofilele singelui periferic in PBDA la toate
etapele de investigare a ardtat reducerea continutului acestora
fata de valorile normale. Cel mai scizut nivel s-a Inregistrat in
perioada de stare a bolii. In perioada de convalescentd nivelul
redus al acestor proteine se mentinea. La copiii cu forme foarte
grave ale PBDA nivelul granulelor A era ridicat.

S-a observat ca continutul proteinelor cationice in granulele
leucocitelor polimorfonucleare este mai scizut in formele grave
ale bolii. La nou-ndscuti §i la pacientii care au folosit corticoste-
roizi acesti indici erau si mai redusi.

Nivelul proteinelor cationice lizozomale in neutrofile ser-
veste ca indice obiectiv de apreciere a evolutiei procesului puru-
lent-distructiv si a eficacititii tratamentului aplicat, precum §i ca
test de prognozare. Nivelul scizut al proteinelor cationice in
leucocite in PBDA poate fi explicat atdt prin modificarile de
sintezi ale acestora, cit si prin pierderile lor ca urmare a actiunii
antibacteriene a celulelor.

Caracteristica activitdtii fagocitare a neutrofilelor sangelui
periferic la copiii cu PBDA

Pentru forma pulmonard a PBDA la copii este caracteristica
scaderea activititii neutrofilelor §i numdrului fagocitar i, ca re-
zultat al acestora, reducerea indicilor de finalizare a fagocitozei
(tab.3.6). .

Atenuarea activitatii fagocitare la copiii cu forma pulmonard
a PBDA si in perioada de stare a bolii se poate explica prin ac-
tlunea nociva a mediatorilor inflamatiei, care sunt intr-un numar
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Tabelul 3.6

Indicii activitatii fagocitare a leucocitelor bolnavilor cu PBDA in

functie de forma clinicé a afectiunii

Etapele de v
investigare Supresia | Activitatea fa- - Indicele de
(in zile din | n | macrofagilor | gocitard a ne- P u Ao finalizare a
momentul (%) utrofilelor (%) Eos fagocitozei
interndrii)
riiit“ir 15| 1000 |68,64+1,53|4,18+021|1,89+0,54
Forma pulmonari
1-3 18 51,8+7,0 [376+43 |2,36+0,33] 0,77+ 0,06
p<0,001 p<0,001 p<0,01 p>0,05
5.7 18 612+47 |578+43*% {420+0,50! 0,81+ 0,05
- | p<0,001 p>0,05 p>0,05 p>0,05
(I:’ g;‘fida de 17| TTHATF 654434 | ,13+043% 0834004
lescentd p<0,001 p>0,05 p>0,05 p>0,05
’ Forma pleuro-pulmonara
1-3 )3 499+48 |354+20 [2,7+0,23]0,75+0,03
p<0,001 | p<0,001 p<0,01 p<0,05
5.7 )8 63.3+4,5% |52, 7+29*% | 35+0,30|0,74+0,04
p<0,001 | p<0,001 p>0,05 p<0,05
Perioadadol 1 92,5+ 5,1% | 61,6+2,7% | 3,9+032 (0,87 +0,03*
1escve‘1 i p>0,05 p<0,05 p>0,05 | p>0,05
Abcese pulmonare
1-3 5 282+37 [374+65 |505+0,95/0,74+0,10
© | p<0,001 p<0,001 p>0,05 | p>0,05
5.7 5 57.8+24*% | 484+48 |555+1,09{0,65+0,16
p<0,001 p<0,01 p>0,05 | p>0,05
Pe”""‘_da de 4 | 863+9,6% | 633+45% 538+ 1,14] 0,85+ 0,08
lce"s‘gi 5 p>0,05 p>0,05 p>0,05 | p>0,05

99




mare in circulatie, fapt confirmat prin supresia importanta a mac-
rofagilor sub actiunea serului bolnavului. Probabil, accentuarea
supresiei macrofagilor serului bolnavilor cu PBDA la aceasti
ctapd tine de starea labild a citomembranelor celulelor inflamatiei
(faza de epuizare a mecanismelor de compensare). Criteriu favo-
rabil s-a dovedit a fi tendinta de normalizare a valorilor activitatii
fagocitare a neutrofilelor §i numirului fagocitar la urmatoarele
etape clinico-evolutive ale bolii, fapt ce indica la restabilirea stra-
tului superficial al citomembranelor, ceea ce contribuie la regla-
rea hemotaxisului neutrofilelor. Valorile mici ale indicelui de fi-
nalizare al fagocitozei permite de a constata restabilirea mai lents
a structurilor membranice energodependente ale neutrofilelor (li-
zozomi $i mitocondrii). Aceastd caracteristic a fagocitozei poate
reflecta insuficienta neutrofilelor la copii ca rezultat al imaturi-
tatii factorilor celulari ai rezistentei nespecifice a organismului,
Investigatiile biochimice de apreciere a stirii ficatului si nivelu-
lui fermentemiei efectuate la acesti copii confirma presupunerea.

La bolnavii cu forme pleuro-pulmonare ale PBDA in perioa-
da de maxima acuitate a procesului purulent-distructiv se observi
micsorarea indicilor fagocitozei. Activitatea scizutd a fagocitelor
decurge cu o supresie majord a macrofagilor comparativ cu indi-
cii apreciati la copiii cu forme pulmonare. Se presupune ci func-
tia scdzutd a fagocitelor, care reprezintd prima verigi a apararii
nespecifice in calea invaziei florei microbiene, contribuie la
raspandirea procesului inflamator asupra pleurei cu implicarea
acesteia in proces, reflectand diversitatea mecanismelor patoge-
netice a formelor pleuro-pulmonare ale PBDA.

La copiii cu forme pleuro-pulmonare ale PBDA in perioada
de ameliorare clinicd (a 5-7-a zi) s-a inregistrat cresterea activi-
tatii fagocitelor, indicele de finalizare a fagocitozei raménand in-
sd la valori mai mici comparativ cu cele din lotul martor. in pe-
rioada de convalescentd supresia macrofagilor la bolnavii cu
PBDA se normaliza pe fondul restabilirii activititii de migrare a
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neutrofilelor, activitatea killer a neutrofilelor rdmanénd la un ni-
vel scazut.

In perioada de stare a bolii neutrofilele erau mai putin active
(37,4 + 6,5, norma fiind 68,64 + 1,53%); numaérul fagocitar
constituia 5,05 + 0,10 (norma 4,18 + 0,21), ceea ce indici un
proces mai compensat de inglobare de substantd sau microbi in
celuld, necdtind ci indicele de digestie riménea mic (0,74 +
0,10, norma 2,89 + 0,54). Totodati se determina supresia expri-
mata a macrofagilor (p<0,001).

Clinico-evolutiv toate valorile indicilor, ce caracterizeazi fa-
gocitoza, se apropiau de cele normale, fapt ce indica restabilirea
citomembranelor superficiale ale celulelor inflamatiei. Cu-toate
acestea indicele de finalizare a fagocitozei rimanea scizut (0,85
+ 0,08, norma 1,89 + 0,54), si abia in perioada de Insdnatosire
clinicd acesta se apropia de valori normale.

Studiul fagocitozei la copiii cu diferite forme clinice ale
PBDA a demonstrat modificdri functionale importante care se
manifestau prin micgorarea activititii de migrare §i a indicelui de
finalizare a digestiei intracelulare in neutrofile la toti copiii lotu-
lui de studiu. Intensitatea diferiti a modificirilor activitatii fago-
citare i numdrului fagocitar, de asemenea deosebirile exprimate
ale proprietatii serului copiilor cu PBDA de a provoca supresia
macrofagilor in conformitate cu formele bolii sunt legate, proba-
bil, de rezistenta mici a citomembranelor fatd de produsele cata-
bolice formate in procesul inflamator, precum si de imaturitatea
unitdtilor structural-functionale ale fagocitelor Ia acesti bolnavi.

Migrarea celulelor sanguine din capilare in tesuturile incon-
juratoare se studiaza prin metoda “fenestririi cutanate”. In cazu-
rile de evolutie normald a reactiei aseptice cutanate se observa o
acumulare treptata a celulelor in plaga:

» in prima fazi (peste 9 ore dupi afectarea epidermisului) —

75-80% neutrofile, 15-20% macrofagi, 10% limfocite;

» faza II (peste 24 ore de la inceputul reactiei) — 80-85%

macrofagi, 5-10% limfocite.
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Aceastd metoda permite de a aprecia faza fagocitard a infla-
matiei, hemotaxisul neutrofilelor, de a prognoza posibilitatile de
generalizare a procesului, de a evidentia lotul de copii cu risc
sporit de dezvoltare a complicatiilor.

Rezultatele metodei citologice de “fenestrare cutanatd” pot
fi folosite la aprecierea preventiva rapidd a caracterului inflama-
tiei, tipului de modificari, eficacitafii unor preparate imunocorec-
toare.

Gradul de activitate al procesului purulent-distructiv in dife-
rite loturi de bolnavi au fost determinate dupd nivelul comple-
xelor imune circulante (CIC) si continutul “moleculelor cu masa
medie”.

La copiii cu forma pleuro-pulmonari a PBDA in perioada de
stare a procesului purulent-distructiv, continutul CIC depésea ni-
velul normal de peste 7 ori, iar nivelul “moleculelor cu masa
medie” — de peste 2 ori. In perioada de insinitosire clinici con-
centratia CIC in singele periferic al bolnavilor era de 1,5 ori mai
mare in raport cu valorile copiilor sinatosi, pe cénd nivelul “mo-
leculelor cu masa medie” depasea nesemnificativ nivelul inregis-
trat in lotul martor. Acest fapt indica ca gradul major de infectare
al acestor copii se pastreaza i in perioada de ameliorare clinicd
s1 de Insandtosire a bolnavilor.

In lotul de copii cu afectarea localizatd a plamanului, proce-
se purulent-distructive izolate, dinamica CIC si a “moleculelor cu
masd medie” in singele periferic era mai putin manifesta.

Nivelul inalt al imunoglobulinelor, procentul inalt al fagoci-
tozei, indicelui fagocitar si numarului fagocitar, de rdnd cu con-
tinutul inalt al CIC si al “moleculelor cu masd medie” la toate
etapele de observatie indicau la un clearence bacterial adecvat la
bolnavii cu PBDA, mai important in formele localizate. Acest
fapt permite de a presupune cd la acesti copii eliminarea bacte-
riala este mai intensa.

Studiul reactiilor leucocitare dupd metodele enuntate antici-
peazd manifestarile clinice ale complicatiilor incipiente, prezen-
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tand un interes deosebit in privinta valorii informationale, inclu-
siv i a prognozirii recidivelor §i exodului bolii.

Importanta clinicd a modificdrilor factorilor umorali ai
inflamatiei si stdrii imune in dezvoltarea procesului purulent-
distructiv in plimdni si pleurd

Factorti etiologici (infectia virald-bacteriand) in combinatie
cu imaturitatea morfofunctionald a organelor §i tesuturilor orga-
nismului in crestere provoaca stéri de stres, care declanseazi cel
putin 3 devieri primare, realizate in organism:

1) activarea sistemelor hipotalamo-hipofizaro-suprarenal si

simpato-adrenal,

2) afectarea elementelor functionale §i de dezvoltare ale in-

flamatiei ( alterarea primari),

3) modificarile proceselor metabolice in organism.

Aceste devieri, prima prin spasmul vaselor, iar ultimele 2
direct, contribuie la dezvoltarea ischemiei §i hipoxiei tesutului
pulmonar. La aceastd etapd de dezvoltare a procesului purulent-
distructiv predomind directia anaeroba in metabolismul tisular,
care deregleazd functia celulard a parenchimului pulmonar, in
particular, functia de sintezd a surfactantului si de inactivare a
serotoninei. Deci, in fazele incipiente de dezvoltare a procesului
purulent-distructiv pleuro-pulmonar are loc dereglarea activititii
metabolice a celulelor parenchimului pulmonar sub actiunea di-
rectd a endotoxinei, care decurge cu limitarea participérii plama-
nilor la inactivarea serotoninei si reducerea sintezei de surfactant,
ultimul fiind necesar in ventilarea alveolara adecvatd. Ca rezultat
se dezvoltd insuficienta pulmonara.

Hipoxia, de rand cu modificarile respiratorii ale lantului mi-
tocondric, agraveaza starea de stres-sindrom gi determini o exci-
tare importantd a reglérii adrenergice cu acumularea unui surplus
de catecolamine in organism.

Rezultatul acestei faze este prezentat de doud fenomene: mo-
dificarile respiratorii severe ale lantului mitocondric in sectorul
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ischemic al tesutului pulmonar afectat §i acumularea catecolami-
nelor. Acestea determind stres-sindromul, iar impreund cu facto-
rul bacterial provoacd faza a doua a procesului — faza modificari-
lor homeostatice si microcirculatorii, care ulterior determind
agravarea proceselor proteolitice tisulare, de peroxidare lipidica,
destabilizarea membranelor celulare, activarea hidrolazelor lizo-
zomale, acumularea acizilor grasl hiperfermentemiei, dereglarea
echilibrului sistemului imun etc.”

Pentru etapele precoce ale bolii sunt caracteristice modificari
functionale microcirculatorii. Progresarea procesului pleuro-
pulmonar distructiv contribuie la dezvoltarea modificarilor struc-
tural-functionale. La aceste fenomene se asociazd pe parcurs §i
modificarile de permeabilitate ale capilarelor — fenomenul sladj,
cu dezvoltarea si a eritrostazelor locale. Vasoconstrictia periodi-
ci, suntarea circulatiei sanguine, staza, agregarea eritrocitelor,
coagularea intravasculard a sdngelui, cresterea permeabilitatii
vasculare, modificarile reologice ale sdngelui stau la baza modi-
ficarilor microcirculatorii caracteristice pentru diferite forme ale
PBDA si provoacd bloc microcirculator. Dupd gradul modifica-
rilor in sistemul de hemostaza i microcirculator se apreciaza in-
tensitatea §i activitatea proceselor inflamator §i purulent-distruc-
tiv pleuro-pulmonar. Aceste modificdri sunt mai severe si mai
stabile in cazul formelor pleuro-pulmonare grave ale bolii si la
bolnavii cu generalizarea procesului septic.

- Toate aceste modificari In cazul unui diagnostic precoce si
sub actiunea unei corectii farmacologice si chirurgicale in prin-
cipiu sunt reversibile. Diagnosticul tardiv, tratamentul medico-
chirurgical incorect genereazd dezvoltarea unor modificari im-
portante ale metabolismului lipidic al membranelor celulare in
plimani gi pleurd. Acestea determind faza de trecere a modifica-
rilor reversibile ale parenchimului pulmonar in ireversibile. De-
reglarea echilibrului fractiilor lipidice potenteaza in mare masurd
surplusul de catecolamine §i este determinat de activarea fos-
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folipazelor, proteazelor, proceselor de peroxidare lipidica, ac-
tiunea surplusului de acizi gragi pe membranele celulare.

Toate aceste fenomene patologice contribuie la afectarea ele-
mentelor ultrastructurale celulare: reticulumului endoplasmatic,
membranelor plasmatice, genereazi tumefierea mitocondriilor si
deregleaza procesele de fosforilare oxidativa, sporeste permeabi-
litatea acestor structuri membranice pentru calciu. Reversibili-
tatea sau ireversibilitatea acestor afectdri este determinatd de
gradul de intensitate i corectitudinea terapiei aplicate.

In cazul unei ischemii mdelungate afectarea structurilor
membranice ale celulei progreseaza si determind dezvoltarea fa-
zei distructive (necrobiozi). Un rol destul de important in acest
context il detine acumularea de peroxizi lipidici §i dezvoltarea
insuficientei sistemelor antioxidante de reglare celulard si tisu-
lara, care provoaci alterarea biomembranelor cu dezvoltarea ul-
terioard a intumiscentei si distructiei mitocondriilor, lizozomilor
si eliberarea hidrolazelor acide cu autoliza ulterioard a celulet.

Actiunea acestor factori patogenetici are ca rezultat dezvol-
tarea fenomenelor distructive in plaméni §i pleurd. Asadar, la
dezvoltarea procesului pleuro-pulmonar distructiv acut participa
mai multi factori patogenetici, care contribuie la dezvoltarea dis-
tructiei tisulare, activarea inflamatiei si pericolul de generalizare
a stirii septice (vezi schema de la p.106).

Tablou! clinico-radiologic destul de “pestrif” la bolnavii cu
PBDA, determinat de multiplii factori etiologici, diferite forme
de afectare si rispandire a procesului, gradul de intoxicatie, sta-
rea mecanismelor imuno-reactive, frecventa mare a erorilor de
diagnostic si tratament, necorespunderea intre datele clinice si
modificarile structurale in organe si tesuturi dicteaza necesitatea
unei monitoriziri a nivelului unor indici ai homeostazei si starii
imune ce stau la baza dezvoltdrii PBDA.

In scopul unei aprecieri precoce att a intensitatii si directiei
modificirilor homeostatice, activitdtii procesului inflamator, gra-
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dului de distructie, precum si a eficacitétii tratamentului aplicat,
prognozarii evolutiei bolii in caz de PBDA clinicianul ar avea
nevoie de unele teste informative si ugor de efectuat:
» determinarea continutului de proteine lizozomale cationi-
ce st CIC;
» nivelul moleculelor “medii”;
» hemotaxisul celulelor fagoc1tare in plagd in “fereastra cu-
tanatd”;
» indicii fagocitozei;
» starea microcirculatiei prin metoda de biomicroscopie a
conjunctivei oculare;
» numdrul de trombocite;
» activitatea maximi de coagulare in testul de autocoagu-
lare;
» timpul de liza a cheagului euglobulinic;
» testul cu etanol;
» concentratia de fibrinogen;
> nivelul activitatii antioxidante in plasma sanguina.
in baza investigatiilor clinice au fost obtinute caracteristicile
membranolizei (activitatea inaltd a hidrolazelor lizozomale, fer-
mentilor proteolitici, peroxidarii lipidice, etc.) care pot fi utilizate
la diagnosticarea afectdrii structurii membranare a celulei §i in
calitate de criterii de apreciere a eficacitdtii tratamentului aplicat.
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Capitolul IV

CARACTERISTICA CLINICO-RADIOLOGICA
A PBDA LA COPII

Evolutia clinicd a procesului inflamator la etapele precoce
ale PBDA nu diferd cu mult de pneumoniile virale sau bacte-
riene banale, intdlnite des la copii. Majoritatea autorilor indic la
un debut acut al PBDA cu hipertermie, toxicoza i insuficientd
respiratorie (JI. K. Karocosa, 1990, FO.® Hcaxos, 1993, I' A ba-
upoB, 1997). La unii bolnavi maladia debuteaza acut, dar decurge
mai moderat, cu semne catarale ale cdilor respiratorii superioare,
care nu reactioneazi la terapia obignuitd (Gilsdorf J.K., 1987,
A.C Huxonaes, 1992, E.JI. Hefiman, 1994). Peste 6-10 zile starea
bolnavilor se agraveazi. La 18,5% din bolnavi cu PBDA in evo-
lutia bolii predomina clinica de sindrom abdominal (voma, dureri
abdominale, parezi intestinal3, diaree), 1a 9,5% — cu sindrom ne-
urotoxic (semne meningeale, convulsii), la 6% — cu sindrom ast-
matic (dispnee, accese de tuse).

Un contingent dificil il constituie bolnavii cu PBDA compli-
catd cu piopneumotorax. Starea extrem de gravad la majoritatea
dintre acesti copii era cauzatd de dezvoltarea socului pleuropul-
monar (tuse chinuitoare, neliniste, tahipnee, dispnee, febrd, cia-
noza generalizatd a tegumentelor, atenuarea tonurilor cardiace,
bradicardie etc.). La 72,8% de copii s-a observat o evolutie septi-
c¢d a bolii cu febra de tip intermitent, labilitatea culorii tegumen-
telor, splenomegalie si hepatomegalie, dereglari dispeptice (dis-
tensia abdominald, sindrom diareic, vomd), oligurie, dereglari
neurologice pind la stare stuporoasd cu sindrom convulsiv,
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fenomene de intoxicatie, insuficientd respiratorie §i cardiovascu-
lard, afectarea organelor interne.

Modificari periferice hemocirculatorii (paliditate, aspect de
marmori a tegumentelor, acrocianoza, cianoza generalizati) s-au
constatat la 88,1% de bolnavi. La 56,8% de bolnavi s-a determi-
nat insuficientd vasculard acuta cu semne de colaps simpatotonic
(membrele reci cu desen de marmori a pielii, cianoza buzelor, ta-
hicardie etc.). La '/3 din bolnavii cu forma infiltrativa a bolii §i la
!/, cu piotorax sau piopneumotorax s-a observat fenomenul de hi-
percoagulare (trombarea acelor in timpul perfuziilor, coagularea
sangelui in eprubetd cu sol. de 3,8% de citrat de sodiu indatd
dupa ce a fost luat). La 8 copii in a 4-5-a zi de boald si la 17 in a
10-15-a zi s-au observat afectarea ulcero-necroticd a mucoasei
cavitatii bucale, pielii fetei, degetelor, mainilor. La 8,4% de copii
la internare i la 13,2% in dinamica dezvoltarii procesului puru-
lent-distructiv s-au determinat fenomene hemoragice (hemopti-
zie, singerarea prelungita in locurile de injectare §i in marginile
plagii, exsudat hemoragic in cavitatea pleurala etc.), ce indicau la
faza a II-a a sindromului CID.

O particularitate deosebitd a PBDA prezintd dinamismul ra-
pid al datelor clinico-radiologice in progresarea distructiei, aso-
cierea complicatiilor pleurale (40-90%) si a altor complicatii.
Frecventa complicatiilor pleurale la copiii de pand la 1 an a fost
de 23,5%, de 1-3 ani — 50,6% si la copiii mai mari de 3 ani —
25,9%. La 81,9% din numarul de bolnavi s-au constatat diverse
complicatii de diferitd gravitate: afectarea toxicd a ficatului
(30,2%), rinichilor (26,3%), miocardului (32,1%), pericardita
(2,8%), pancarditi (1,2%), mediastinitd (1,6%), emfizem medias-
tinal (3,6%), hemoragii pulmonare (1,7%) etc.

Sindromul anemic la majoritatea copiilor a fost inregistrat la
momentul interndrii cu progresare ulterioard in a 5-7-a zi. O ane-
mie mai pronuntatd s-a determinat la pacientii cu forma pleuro-
pulmonard a PBDA. O dinamica analoagd a fost constatatd si in
privinta VSH, euzinofilelor. La toti bolnavii a fost depistatd
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leucocitozi s§i limfopenie, mai exprimate in forma pleuro-
pulmonari si in primele zile de boald. La toti copiii internati s-au
determinat valori ridicate ale indicelui leucocitar de intoxicatie §i
celui de deviere a leucocitelor sangelui.

Anuria, oliguria, proteinuria, leucocituria, cilindruria, hema-
turia au fost constatate la 26,3% de copii.

La majoritatea copulor cu PBDA s-a determinat mlcsorarea
concentratiei potasiului in plasina, micsorarea concentratiei so-
diului si a clorurilor nu este argumentata.

Hipo- §i disproteinemia s-a inregistrat la 77,3% de bolnavi,
reducerea continutului de proteine totale — la 35%, hipoalbumi-
nemia — la 45%, cresterea concentratiei de a-globuline — la 62%,
‘beta- si gama-globuline — la 92,7%. Aceste modificdri poarta un
caracter stabil si la momentul insénatosirii clinice nu se normali-
zeaza.

La 82,6% de bolnavi s-au inregistrat rezultate pozitive in
determinarea proteinei C-reactive.

Conform descrierilor ficute de S.IuKaganov, Iu.E. Veltigcev
(1995) la etapele incipiente ale PBDA de etiologie stafilococica
sau pneumococici, formele gram-negative, nu se observd o “ca-
tastrofd respiratorie”, starea pacientilor agravindu-se de regula
treptat (acutizarea asteniei, temperaturd subfebrild cu ascendente
febrile periodice, tuse umeda frecventd, acutizarea insuficientei
respiratorii). Formele pleuro-pulmonare de etiologie gram-nega-
tiva de reguld sunt secundare (caracter metapneumonic), compli-
catiile pleurale dezvoltandu-se in perioadele tardive ale bolii sub
forma de piotorax, pneumopiotorax, in 40% de cazuri procesul
fiind bilateral. Pentru PBDA gram-negative este caracteristica o
cantitate moderati de exsudat purulent-hemoragic sau gaz in ca-
vitatea pleurald. In geneza unei endotoxemii masive in cazul
PBDA gram-negative un rol important se atribuie terapiei anti-
microbiene care provoacd moartea microorganismelor cu elibe-
rarea unei cantititi importante de endotoxind, fenomen mani-
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festat clinic prin agravarea stirii bolnavilor, focarul inflamator
local raiméanénd stabil (sindrom Iarig-Ghersgheimer).

Agravarea stdrii bolnavilor este Insotitd de reguld, de 1ntens1—
ficarea insuficientei respiratorii §i cardiovasculare, a endoto-
xicozei. La copii PBDA evolueazi cu dereglarea functiei diverse-
lor organe si sisteme, modificiri confirmate prin investigatii
clinico-biochimice.

Cea mai simpla s1 accesibila metodd de diagnostic in PBDA
ramane examenul radiologic (M.P.Poxuuknii, 1988, C.IO.Kara-
nos, IO.E.Benrumes, 1995, I' A Baupos, 1997, Iu.Nepoliuc,
1999). Explorarea radiologica ofera in majoritatea cazurilor date
semnificative care permit aprecierea formei clinice de afectare,
depistarea focarelor distructive pulmonare, asocierea complicati-
ilor pleuro-pulmonare sau ale mediastinului, necesitatea utilizirii
altor metode de diagnostic. Radiografia toraco-pulmonard pano-
ramicd se efectueazi in pozitie ortostaticd in proiectii frontala si
profil. Tabloul radiologic se schimbd in functie de momentul
examenului radiologic §i modul evolutiei procesului distructiv-
pulmonar si complicatiile asociate. In stadiul initial al bolii
aspectul radiologic al leziunii prezintd o condensare pulmonara,
dupd 24 ore — imagine cavitard sau imagini hidroaerice, iar a 3-4
zi — tabloul piopneumotoraxului. Acest fapt sugereazd necesita-
tea repetdrii examenului radiologic zilnic sau la 2-3 zile in func-
tie de evolutia clinica a bolii.

Tabloul radiologic, pana la dezvoltarea complicatiilor pleu-
rale, se caracterizeaza prin prezenta unei condensari pulmonare
omogene, extinsd pe o suprafatd segmentard sau lobara, subtotala
sau totald, arareori ocupand un hemitorace (fig.1).

Stadiul bulos, sub forma “chisticoemfizematoasd”, radiolo-
gic se manifestd prin aparitia pe fond de infiltratie pulmonara (un
camp opac) a unei sau cdtorva cavitati aerice (bule) cu contururi
clare, fira nivel orizontal, de formd ovald sau rotundi (fig.2).
Evolutiv bulele isi pot schimba dimensiunile sau pot dispdrea
complet. Tabloul radiologic, in functie de caz, poate prezenta ur-

111



maitoarele caractere: opacitate neomogend ce ocupa intreaga su-
prafatd a hemitoracelui, desen hilar accentuat, vizibil prin aceast
opacitate. Se asociazd imagini luminoase bine conturate §i grupa-
te, care corespund bulelor de emfizem.

Abcesul pulmonar radiologic se caracterizeazi prin opacitate
variabild sau o imagine hidroaericd caracteristici, cu nivel ori-
zontal de lichid in hemotoracele afectat (fig.3).

In cazuri de asociere a complicatiilor pleurale, tabloul ra-
diologic este variabil §i corespunde celor trei complicatii de bazi
— pneumotorace, piotorace, piopneumotorace.

Piopneumotoracele compresiv radiologic prezintd o imagine
pioaericd caracteristicd cu nivel orizontal de lichid al hemito-
racelui respectiv. Umbra organelor mediastinului este deplasati
in partea contralaterald a procesului cu formarea herniei medias-
tinale (fig.4;5:6). '

Piopneumotoracele necompresiv radiologic se distinge prin
prezenta unui nivel hidroaeric a hemitoracelui afectat, plimanul
fiind colabat, fara deplasarea organelor mediastinului.

Piopneumotoracele partigl de cele mai multe ori este locali-
zat paracostal, pe linia axilard medie in regiunea inferioara din
cauza prezentei procesului aderential. Imaginea prezintd o con-
densare pulmonard neomogend, plamanul fiind colabat pe o por-
~ tiune mica (fig.7).

Piotoracele total reprezintd o opacitate omogena intensi ce
cuprinde toatd suprafata hemitoracelui afectat cu trecere in ima-
ginea mediastinului. Spatiile intercostale sunt lirgite, iar umbra
cordului §i mediastinului deplasate contralateral (fig.8).

Piotoracele partial radiologic se manifestd prin opacitate
omogend, bine limitatd, localizatd paracostal sau in regiunea
bazala.

Pleurita fibrinoasd radiologic se prezintd sub forma unei
opacitdti mai mult sau mai putin omogene ce se intinde de la ba-
za toracelui in sus, pe toatd suprafata toracelui, micsorandu-si in-
tensitatea; umbra mediastinului nu este deplasata (fig.9).
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Pneumotoraxul radiologic se distinge printr-o hipertranspa-
rentd a hemitoracelui afectat, lipsa desenului pulmonar, prezenta
colapsului pulmonar. in caz de pneumotorax compresiv umbra
mediastinului este deplasati contralateral (fig.10).

Pneumomediastinumul este o complicatie gravi a PBDA,
asociata de obicei cu piopneumotoraxul. Radiologic se manifesta
prin claritate aerici ce dubleaza conturul mediastinului prin des-
prinderea pleurei.

Noile tehnici de diagnostic imagistic, cum este tomografia
computerizata (fig.11) cu rezolutie inaltd a toracelui, asigurd de-
tectarea stadiilor precoce ale “ingrosarii” alveolare, iar scintigra-
fia nucleard identificd modificérile fluxului sanguin §i evolutia
procesului patologic.
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Fig. 11. Tomografie computerizati a pneumoniei bacteriene distruc-
tive a pldménului drept. Piopneumotorax pe dreapta.
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Capitolul V _
COMPLEXUL MEDICO-CHIRURGICAL DE TRATA-

MENT AL COPIILOR CU DIFERITE FORME ALE

Caracterul modificrilor homeostazice la bolnavii cu PBDA
si cu forme complicate ale acestei maladii dicteazad necesitatea
includerii in complexul terapeutic a unor misuri indreptate spre o
corectie diferentiatd a devierilor patologice atat in faza acutd a
maladiei, cat si in cele clinico-evolutive.

Tindnd cont de aceasta, tratamentul bolnavilor cu PBDA tre-
buie si fie complex si s& actioneze asupra tuturor verigilor lan-
tului patogenetic.

Tratamentul complex cuprinde tratament medical si chirur-
gical.

Tratamentul medical consta in:

» regim dietetic normocaloric si hiperproteic cu excluderea
alimentelor iritante. Modificarea mediului intern intesti-
nal are ca obiectiv impiedicarea multiplicarii germenilor
patogeni. in acest scop se utilizeazd iaurt, Bifidoc, sus-
pensii de spori de Bacillus subtilis (Bactisubtil), suspensii
de Lactobacillus acidophilus (Lacteol), lactuloza. Asigu-
rarea unui regim alimentar adecvat vérstei §i capacitatii
digestive a copilului, promovarea alimentatiei naturale;,

> antibioterapia parenterald in doze mari conform antibio-
gramet;

> reanimare respiratorie — oxigenoterapie discontinud, bron-
hoaspiratie;

» cardiotonice;
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» vitaminoterapie;

» imunoterapice specifice si preparate imunostimulatoare;

» terapia de corectie a modificarilor microcirculatorii (com-
baterea vasoconstrictiei periferice, modificérilor intravas-
culare, micgorarea permeabilitidtii patologice a peretelui
capilar si pierderilor energetice ale organismului);

» remedii ce amelioreazd stabilitatea membranelor celulare
si metabolismul, ‘

> terapia infuzionald cu scop de dezintoxicatie, corectia me-
tabolismului lipidic, proteic, glucidic, echilibrului hidro-
jonic, sustinerea tonusului sistemului cardiovascular;

» asistentd adecvatd instrumental-chirurgicald etc.

Terapia antimicrobiand in cazurile de PBDA la copii prezin-

t3 o problema destul de dificila din urmétoarele cauze:

> etiologia PBDA deseori este multipld §i pentru un diag-
nostic corect de cele mai multe sunt necesare medii com-
plexe, selective si diferentiale; '

» tulpinile microbilor izolati s-au dovedit a fi insensibile la
majoritatea antibioticelor cu spectru larg de actiune, utili-
zate in pediatrie, de exemplu: Penicilina, Meticilina, Oxa-
cilina, Ampicilina, Lincomicina, Ceporina, Levomicetina

_etc.

Intrucat caracterul microflorei si antibiograma pot fi definiti-
vate numai la 2-3 zile de la internare, pacientilor li s-a aplicat o
asociere de antibiotice de prima intentie care acopera un spectru
bacterian larg. In infectia generalizatid grava antibioticele s-au
indicat in doze mari intravenos cu evaluarea epidemiologicd a
florei microbiene a colectiilor purulente pulmonare, pleurale, me-
diastinale si ale singelui la etapele clinico-evolutive ale maladiei.
Majoritatea copiilor din lotul de studiu (69,1%) au beneficiat de
o antibioterapie adaptata antibiogramei, individualizati, asociind
antibiotice de tipul aminoglicozidelor, cefalosporinelor de gene-
ratiile II-1V, fluorchinolonelor (Norfloxacilind, Ofloxacina, Ni-
troimidazol etc). In baza rezultatelor testérilor bacteriologice pe-
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riodice, modificarii factorului etiologic, rezistentel germenului la
antibiotic §i in cazul persistarii activitdfii procesului purulent-
distructiv in plamani §i pleurd la a 7-10-a zi de la debutul bolii
tratamentul cu antibiotice a fost selectat conform antibiogramei.

In perioada acuta a PBDA in functie de localizarea procesu-
lui, de frecventa anumitor germeni, complicatiile PBDA anti- .
bioticele se administrau parenteral (intravenos in perfuzie sau
intramuscular) in doze mari. Asociatia antibioticd de bazi, de
prima intentie §i cel mai frecvent utilizata, care acoperd un larg
spectru bacterian constd din glicozide + beta-lactamine (Cefalo-
tina, Cefuroxima, Cefotaxina, Ceftriaxona etc.). Terapia cu anti-
biotice se continua conform antibiogramei, iar in persistenta unor
asa semne clinice ca febra periodica, fenomene de endobronsita,
devieri in formula leucocitara, ultima curd de antibiotice se efec-
tua prin administrarea perorald a Biseptolului, Fuzidin-natriului,
Gentamicinei, Metronidazolului etc.

Numirul de cure cu antibiotice varia de la 1 (72%) pand la
2-3 (28%) cu o durata medie de 7-10 zile, durata administrarii
antibioticelor osciland intre 8 si 15 zile.

in PBDA de etiologie stafilococicd mai eficiente s-au dove-
dit a fi asociatia de antibiotice — Benzilpenicilina cu penicilinele
semisintetice (Ampicilind, Meticilin, Dicloxacilind — 60 mg/
kg/zi, Flucloxacilina — 80-100 mg/kg/zi, Oxacilina, Careniciling,
Ampiox) sau asociatiile: Benzilpenicilind cu aminoglicozide:
(Gentamicing, Tobramicini (5 mg/kg/zi), Amikacind) sau in aso-
ciere cu cefalosporinele de generatia a [1I-1V sau aminolonele. In
cazul microflorei gram-negative mai eficiente au fost Amikacina
(15 mg/kg), Carbenicilina, Ampicilina, Gentamicina, Kanamici-
na, Monospora, Polimixina B, Cloramfenicolul, Cefalosporinele.
in suspectia de flord anaeroba s-a indicat Metronidazolul, Clo-
ramfenicolul sau cefalosporinele de generatia a 11, Rifampicina,
Lincomicina. La unii copii au fost folosite Amikacina, Tobrami-
cina, Amoxiclav, Tienamul, Brulamicina, Dicloxacilina, Dala-
cina C-fosfat, Azlocilina, Fortum, Imipenem, Ceftazidina etc..
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Antibioticele utilizate in tratamentul PBDA

Antibioticul Doza (mg/kg/zi)
Oxacilina ' 120-200, i/venos
Penicilina G 400 000 UA/kg/zi
Dicloxacilina 60-100
Flucloxacilina 80-120
Cefalotina 50-200
Cefazolina 60-100
Cefamandol 75-160
Cefobid
Cefotaxina 50-100
Ceftriaxona
Chinolonele (Ciprofloxacina) 30
Augmentin , 50-80
Betabactyl 250-300
Tobramicina 5-6
Amikacina 15
Sisomicina 5
Rifampicina 10-20

Dupi identificarea agentului microbian preparatele antimic-
robiene se indicau tindnd cont de rezultatele antibiogramei. Pe
parcursul tratamentului procentul tulpinilor microbiene sensibile
se micsora, dovada a cresterii rezistentei microflorei la antibioti-
ce pe fondul utilizarii acestora. La 32% de copii administrarea
antibioticelor se combina-cu folosirea solutiei de 10% de etazol
(intravenos) sau cu sulfadimetoxind, sulfapiridazind, furazolidon
(peroral). Dupa ameliorarea stirii bolnavilor §i atenuarea sem-
nelor de endotoxicozi, antibioticele se administrau intramuscular
si peroral. Cu scop de profilaxie a dismicrobismului intestinal,
candidozei §i dezvoltdrii superinfectiei se efectua decontamina-
rea selectivd prin administrarea perorald a antimicrobienelor:
5-NOC, Canamicind, Gentamicind, Polimixind; eubioticelor: Li-
nex, Colibacterin, Bificol, Bifidumbacterin, Bactisubtil etc.; enzi-
melor: Festal, Panzinorm, Pancreatin sau Lizozim. Tratamentul
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cu antibiotice se continua pand la obtinerea unui efect terapeutic
stabil si ameliorarea indicilor de laborator. Durata tratamentului
depindea de raspunsul la tratament al fiecérui caz in parte. Obser-
varile au aratat ¢ pneumonia cauzatid de H.influenzae si stafi-
lococ necesitd un tratament antibacterial parenteral minimum de
2-3 saptamani, iar pneumonia stafilococicd — tratament parente-
ral activ de 3 siptiméni, care se va continua incd 1-3 saptdmani
pe cale orald. In pneumoniile stafilococice pleuro-pulmonare,
antibioterapia de orice duratd nu da rezultatele scontate, fiind
necesar interventia chirurgicald. »

O important3d deosebitd s-a acordat corectiei starii imune §i
stimularii factorilor nespecifici de aparare. In acest scop la 25 de
copii s-a indicat Levamizolul (2,0-2,5mg/kg 1n 24 ore, in 2 prize
~ dimineata §i seara), tindnd cont de sensibilitatea limfocitelor la
diferite concentratii ale preparatului. Bolnavii primeau acest
imunostimulator incepand cu a 7-10-a zi de la internare cind se
constata anihilarea activitatii procesului inflamator-distructiv,
confirmat prin ameliorarea indicilor clinico-biochimici. Durata
curei de tratament — 3 zile. Folosirea Levamizolului in complexul
de tratament al PBDA a permis de a micsora numarul de bolnavi
cu fenomene reziduale functionale §i anatomice severe din partea
plamanilor, durata tratamentului In stationar, letalitatea, frecventa
recidivelor si cronicizirii procesului bronho-pulmonar. Reactii
adverse in caz de folosire a acestui preparat n-au fost observate.

Bolnavilor cu forma pleuro-pulmonard a PBDA de etiologie
stafilococicd, care decurgea cu inhibarea activitafii imunitatii
celulare (50 bolnavi), li s-a administrat plasmd umana, plasma
antistafilococicd hiperimund (6-10 ml/kg, 2-8 infuzii), gama-
globulina antistafilococica (intravenos, intramuscular, intrapleu-
ral, 5-10 doze la cura de tratament). Folosirea imunostimulante-
lor pasive In mare mdsurd a extins posibilitatile terapiei in PBDA
si a Tmbunitatit rezultatele tratamentului acestor bolnavi. Cu
toate acestea imunitatea pasiva s-a dovedit a fi instabild la copiii
cu forme grave ale maladiei. Din aceastd cauzd, dupd ameliorarea
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stdrilor septice s-a recurs la imunizarea activa a 37 de copii cu
anatoxind nativd sau adsorbantd dupd schemi. In scopul sporirii
proprietdtilor imune ale anatoxinei stafilococice s-a utilizat o me-
toda elaboratd in clinicd: concomitent cu administrarea anatoxi-
nei (5 injectii cate 0,1, 0,2; 0,3; 0,4; 0,5 ml o dati in 3 zile) se ad-
ministra  zilnic intramuscular tripsina sau Chimiotripsina
(0,2 mg/kg in decurs de 10 zile). Aceastd schemi a permis o sa-
nare mai rapidd- a focarului purulent, atenuarea fenomenelor in-
flamatorii ale tesutului pulmonar, profilaxia cronicizarii proce-
sului inflamator-distructiv.

In scopul stimularii imunitdtii antimicrobiene tratamentul a
20 copii cu forme grave ale PBDA includea administrarea subcu-
tanata a antifaginului stafilococic (dupd schemi). La 82,5% de
copii s-a administrat peroral Metiluracilul, Pentoxilul, Kaliul
orotat §.a.

Eficacitatea tratamentului aplicat se aprecia in baza evolutiei
semnelor clinice, imagistice, a unor indici ai reactivititii nespeci-
fice a organismului (reactia fagocitard a leucocitelor, reactivita-
tea imunologica generald).

in vederea corectiei rezistentei specifice si nespecifice a or-
ganismului, sporirii eficacitatii antibioterapiei §i a altor metode
de tratament si cu scop de desensibilizare la 87 de copii cu
PBDA, din a 7-8 zi de la internare, pe fondul unei amelioriri a
starii, s-a utilizat Pirogenalul (la 57 pacienti preparatul s-a admi-
nistrat intramuscular zilnic, la 30 — peste o zi). Eficacitatea pre-
paratului se aprecia in baza reactiilor leucocitare, proteinelor
cationice lizozomale, fagocitozei, indicilor imunititii celulare si
umorale, continutul de lizozim etc. Folosirea Pirogenalului a
ameliorat starea generald a pacientilor, a stimulat procesele re-
parative ale tesutului pulmonar, a micgorat durata bolii. Copiilor,
ce au suportat forme grave ale PBDA, dupd 1-2 luni de la ex-
ternare li s-a indicat o a doua curd de tratament cu Pirogenal.

Pentru sporirea rezistentei nespecifice la 10 copii s-a folosit
Prodighiozanul (un complex polizaharidic activ) in doze de
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10 pg/kg, intramuscular, 4 injectii la un interval de 4 zile. Prepa-
ratul se indica pe fondul unei temperaturi subfebrile sau normale.

Pentru imbunatatirea functiei timusului la 35 copii cu PBDA
s-a folosit blocajul retrosternal cu administrarea sol.Novocaind
de 0,25% + Gentamicind + sol. Papaverina + Dexametazona, la
10 copii in combinare cu sol. Adrenalini 0,1%. Cura de trata-
ment a constat din 2—4 blocaje.

Cu scop de corectie a modificérilor microcirculatorii deter-
minate in PBDA s-a utilizat un complex de remedii medicamen-
toase cu actiune vasodilatatoare (Curantil, Trental, Papaverind,
Midocalm) §i preparatele pentru normalizarea verigilor de baza
ale modificarilor intravasculare: anticoagulante, fibrinolitice,
dextrani cu masi molecularid micd etc. Pentru micsorarea per-
meabilitatii vasculare, agregarii trombocitelor, stimularea fibri-
nolizei, factori importanti in patogeneza sladj-sindromului, la 15
copii cu PBDA s-a administrat peroral Prodectina (remediu
antibradichininic) cite 0,25-0,5 g in 24 ore, in 2 prize timp de 2
saptiméni. Administrarea Prodectinei in complexul de tratament
al PBDA a permis de a ameliora modificérile microcirculatori,
de a atenua manifestarile clinice ale endotoxicozei si a spori
reabsorbtia modificirilor infiltrative din plaman si pleurd. Pentru
corectia farmacologica a modificérilor microcirculatorii, medica-
rea durerilor si inflamatiei la 56 pacienti cu PBDA s-au folosit
antiinflamatoarele nesteroidiene (Indometacina, Voltaren, Diclo-
fenac, Petidind, etc.). Unul din aceste preparate a fost indicat in
faza acutd a bolii la a 5-7 zi de spitalizare cu conditia lipsei vo-
mei i parezei intestinale (0,25g in 2 prize in decurs de 7 zile).

Este cunoscut faptul ca leziunile tisulare duc la nociceptie
(leziune directd a tesutului nervos), inflamatie (eliberare de sub-
stante chininice, enzime), hiperalgezie generatd de eliberarea de
substante algogene (histamina, serotonind, bradichinind, leuco-
triene, prostaglandine), care direct sau indirect conduc la altera-
rea reactiilor inflamatoare, hiperalgezie, cresterea permeabilitatii
vasculare, infiltratie leucocitard, amplificand si mai mult infla-
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matia. Acumularea de bradichinini si de produsi de metabolizare
ai acidului arahidonic influenteaza durerea si inflamatia, stimu-
leazd sinteza de fosfolipide (fosfolipaza) celulare prin eliberarea
de precursori de acizi grasi liberi neesterificati, astfel pundndu-se
in libertate prostanoizi i leucotriene. Antiinflamatoarele nestero-
idiene actioneaz, In principal, periferic, inhiband initierea sem-
nalului dureros, interferand cu sistemul de prostaglandine dupi
trauma tisulard. Gastritele si ulcerele peptice sunt contraindicatii
pentru antiinflamatoarele nesteroidiene.

Pentru atenuarea hiperfermentemiei si activititii inalte a pro-
teazelor leucocitare acide si neutre, proteazelor eritrocitare s.a.,
cu rol deosebit in patogeneza PBDA, in tratamentul complex al
copiilor cu PBDA (232 copii) s-au inclus preparate cu actiune
antiproteolitici — Contrical, Trazilol, Hordox. Contricalul se ad-
ministra in doze de 100-200 UA/kg, intravenos in perfuzii cu
sol. de Glucoza de 5% sau cu sol. NaCl de 0,9% pe tot parcursul
perioadei manifestarilor clinice (5-7 zile). Efectul curativ al
Contricalului se aprecia dupa evolutia clinici a bolii, nivelul pro-
teazelor leucocitare acide §i neutre, proteazelor eritrocitare, indi-
cii starii morfofunctionale a neutrofilelor, concentratia lipidelor
sangelui periferic in dinamicd etc.

Analizand datele investigatiilor de laborator s-a constatat ci
in perioada precoce a procesului purulent-distructiv la toti copiii
din lotul de studiu activitatea proteazelor acide leucocitare (PAL)
st eritrocitare (PAE), de asemenea nivelul proteazelor neutre
leucocitare (PNL) in sangele periferic erau mirite (tab.5.1).

La etapele de investigatie §i de tratament in lotul de copii
tratai cu Contrical nu s-au inregistrat deosebiri esentiale ale
valorilor indicilor analizati in comparatie cu copiii din lotul ne-
tratat cu contrical. La jumatate din copiii care au beneficiat de
Contrical indicii activitatii hidrolazelor analizate riméneau inalti.
Normalizarea acestor indici era mai exprimati in lotul de copii
care au beneficiat de hemotransfuzii directe (7-15 ml/kg).
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La 15 copii (tab.5.2) cu forme clinico-evolutive grave ale
procesului purulent-distructiv, cu semne de generalizare, cu pre-
zenta complicatiilor (pericarditd, mediastinitd) tratamentul com-
plex includea doze majore de Contrical (200-300 UA/kg, mai
mult de 50000 la cura de tratament).

Analiza datelor clinice a doud loturi de pacienti de aceeasi
vérsta, cu aceeasi patologie de baza, caracter al complicatiilor,
intensitate a hiperfermentemiei a aratat ci la copiii ce au benefi-
ciat de hemotransfuzii directe, comparativ cu cei ce au primit
numai Contrical, starea séndtatii se ameliora mai repede, semnele
de intoxicatie endogend se atenuau intr-un timp mai scurt.

Cresterea activitatii proteazelor acide si neutre ale elemente-
lor figurate ale sdngelui indica de reguld la procesele ce au la ba-
zd distructia celulari si tisulard. In legiturd cu acest fapt dimi-
nuarea activitatii hidrolazelor lizozomale la copiii cu forme com-
plicate ale PBDA, cérora li s-au facut hemotransfuzii directe, este
un moment pozitiv.

Dupa nivelul hidrolazelor lizozomale se poate aprecia nu
numai eficacitatea tratamentului aplicat, dar §i gradul proceselor
distructive in pliman si pleura.

Asadar, folosirea hemotransfuziilor directe este mai eficienta
decét administrarea numai a Contricalului.

Modificdrile sistemelor de coagulare §i anticoagulare, nive-
lul ridicat al activitatii hidrolazelor lizozomale, precum gi lipsa
unui efect terapeutic marcat ca urmare a administrarii Contricalu-
lui, a determinat administrarea intravenoasd a acestui antipro-
teolitic impreund cu Heparina (cite 200 UA/kg in 24 de ore, in-
travenos in perfuzie). Ca rezultat al acestei terapii'la toti copiii
starea generald s-a imbunitatit simtitor, ameliorandu-se indicii
homeostazei, iar activitatea hidrolazelor lizozomale s-a redus.
Administrarea combinati a Heparinei cu Contrical s-a dovedit a
fi mai eficientd comparativ cu administrarea separata a celui din
urma. Acest efect este legat probabil atit de actiunea inhibitoare
a Contricalului asupra proteazelor lizozomale, cét si de efectul
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inhibitor al Heparinei asupra factorilor activati ai coagulirii san-
gelui §i asupra activitdtii fermentilor ce participd la formarea
polipeptidelor vasoactive.

Rezultatele investigatiilor au pus in evidentd o legitate in
modificérile activititii sistemului proteaze-antiproteaze la copiii
cu diferite forme primare ale PBDA, manifestati prin cresterea
activitdtii proteolitice si micsorarea potentialului inhibitor al
sdngelul. Pentru inlaturarea acestui dezechilibru, in tratamentul
complex al acestor bolnavi a fost inclus Contricalul in calitate de
preparat antiproteolitic in dozi de 100-200 UA/kg, administrat
intravenos prin perfuzie cu 5060 ml solutie fiziologica (vezi ta-
belele 5.3; 5.4), reiesind din faptul ci acest preparat are un
spectru larg de actiune, inhiband tripsina, chimotripsina, kali-
creina, unele proteaze celulare si bacteriene.

Investigatiilor au fost supusi 20 de copii cu forma pulmonara
$i 30 cu forma pleuro-pulmonari a PBDA. Pentru comparatie |
s-au luat 2 loturi de pacienti in functie de faptul daci au primit
sau nu Contrical. La copiii ce au primit Contrical starea sanatatii
s-a ameliorat cu mult mai repede, totodatd s-a observat o ate-
nuare a semnelor de intoxicatie. Investigatiile de laborator n-au
pus insd in evidentd deosebiri in datele acestor doud loturi In
lotul de bolnavi cu forma pleuro-pulmonard a PBDA un efect
mai bun s-a obtinut la folosirea in complex a hemotransfuziilor
directe, Contricalului i Heparinei sau combinarea lor.

Deci, includerea in schema de tratament numai a Contricalu-
lui nu corecteazi dezechilibrul sistemului tripsin-antitripsinic la
copiii cu PBDA, in pofida ameliordrii indicilor clinico-radio-
logici.

Indicarea preparatelor neuroplegice (sol. Aminazini cate
0,1 mlla 1 an de viatd; Droperidol de 0,25%, doza unica fiind de
0,1 mg/kg) in asociere cu preparate antihistaminice (Pipolfen de
2,5% - 0,15 mg/an de viata; Dimedrol, Diazolin, Taveghil), rea-
lizaatd la 82% dintre copiii cu PBDA, asigura blocada neuro-
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plegicd, micsora criza simpatoadrenalinicd, imbundtatea micro-
circulatia, micgora hipoxia tisulard si acidoza.

Rezultatele investigatiilor dezvéluie rolul peroxidarii lipidice
ca mecanism universal in patogeneza PBDA. Dezechilibrul siste-
melor enzimatice, micgorarea continutului de tocoferol liber, de
retinol in serul sanguin provoacd inhibarea apararii impotriva
radicalilor liberi, reactivitatii organismului §i contribuie la gene-
ralizarea procesului septic, motiv ce a determinat indicarea la co-
piii cu PBDA a terapiei antioxidante. :

La 10 copiii cu PBDA din a 2 zi de spitalizare, iar altora 10
— in perioada de stabilizare a procesului purulent-distructiv, li s-a
administrat intramuscular solutie uleioasi de Tocoferol acetat de
30% (5 mg/kg in 24 ore timp de 10-12 zile). La 10 copii vitami-
na E se folosea in complex cu Retinolul (Aevit). Bolnavii din
lotul martor nu primeau vitamina E (vezi tab. 5.5). o

Indicatie pentru complexul terapeutic nominalizat a servit
evolutia gravi a perioadei acute si ondulanta a celei de vindecare.
in tabloul clinic al acestor bolnavi se determina slabiciune gene-
rald, hipotonie musculara, hiperreflexie, anemizare, modificari
trofice ale pielii $i mucoaselor etc. La toti copiii care au benefi-
ciat de administrarea vitaminei E sau vitaminei E in complex cu
Retinol nivelul hidroperoxizilor lipidelor rdménea mai ridicat
comparativ cu valorile normale si catre ziua a 5-7-a si a 10-12-a
nu prezenta semne de crestere. Catre ziua a 15-17-a acest indice
depisea valorile normale de 4,5 ori, iar la momentul interndrii —
de 3 ori. Indicii activitatii antioxidante generale se mentineau la
un nivel relativ jos in comparatie cu valorile nivelului normal la
toate etapele clinico-evolutive ale bolii. O astfel de dinamicd a
fost inregistrati pentru continutul de tocoferol si retinol libér in
plasma sanguind. Pe acest fond s-a observat tendinta spre norma-
lizarea nivelului de ceruloplasmina si haptoglobind. La momen-
tul externarii acesti indici depaseau valorile normale nesemni-

ficativ.
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La bolnavii, cirora nu li s-a administrat “Aevit”, s-a observat
o normalizare mai lentd a indicilor peroxidarii lipidelor, a activi-
tatii antioxidante generale §i glucoproteidelor reactive (vezi
tab. 5.6).

La bolnavii, tratamentul c#rora nu includea tocoferol sau
“Aevit”, continutul de hidroperoxizi lipidici crestea pe parcursul
tratamentului, indeosebi in ziua a 15-17-a si in perioada de con-
valescentd (p<0,001), iar activitatea generald antioxidantd a plas-
mei sanguine, indeosebi in pericada de convalescentd, scddea
brusc. Activitatea ceruloplasminei gi haptoglobinei in perioada
de convalescentd avea o tendintd de normalizare.

La bolnavii, tratamentul complex al cirora includea Tocofe-
rolul, sau Tocoferolul in asociere cu Retinolul, modifcarile indi-
cilor nominalizati erau mai putin exprimate.

Analiza la distanti a rezultatelor la 21 de pacienti ce au su-
portat PBDA si tratamentul cirora a inclus solutie uleioasd de
Tocoferol de 30% sau Aevit §i care au fost externati cu modifica-
ri ale sistemului peroxidirii lipidelor si activitatii antioxidante
generale, a indicat valori normale ale indicilor peroxidarii lipide-
lor, tocoferolului, activitatii antioxidante generale §i valori veri-
dic joase ale retinolului (p<0,05) comparativ cu valorile din lotul
martor. Deci, copiilor, ce au suportat PBDA, li se prescrie per-
oral antioxidanti: Solcoseril, Esentiale, vitamina C, vitamina E
sau in combinatie cu vitamina A pana la normalizarea deplina a
indicilor sistemului peroxidarii lipidelor si activitatii antioxidante
generale.

Terapia infuzionala si transfuzionala s-a efectuat in volumul
si viteza administrarii de 3—-5 ml/kg cu folosirea dextranilor cu
masd moleculard micé §i medie, preparatelor proteice (Reopoli-
gluchina, Reogluman Jelatinol, Hemodez, Alvezin, Albumina,
Aplasma umani si uscatd etc.). Disfunctiile metabolice se trateaza
cu aminoacizi, solutii glucozate, Hepatosterol, Hepasol etc.

Alegerea solutiei de start depinde, ca regula de indicii echi-
librului hidroionic, hematocritului, presiunii venoase centrale. in
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caz de presiune venoasd centrald joasi la 18,5% din bolnavi in
calitate de solutie de start a fost folositd plasmi umani, plasma
congelatd, albumind de 5%, Reopoligluchina sau Reoglumanul.
Hemodezul se folosea numai in cazul unei endotoxicoze de gra-
dele II-1I1 pe o duratd de 1-5 zile in dozi de 15 ml/kg corp/zi. Se
va atrage atentia la volumul de lichide administrate parenteral,
deoarece alveolelor afectate “nu le place” perfuzia bogati sau ra-
pida, care poate duce la edem pulmonar acut.

Pentru efectuarea perfuziei a fost aleasd solufia de 10% de
glucozd. Cantitatea de lichid administrat si componenta lui a fost
determinata tinind cont de intensitatea simptomelor de endotoxi-
coza, necesititile fiziologice §i pierderile patologice. Se va da
preferintd folosirii solutiilor coloidale cu masi moleculard mici
(cdte 10~15 ml/kg corp). Durata utilizirii perfuziilor la 59,8%
dintre pacienti n-a depdsit 1-2 siptamani (cite S §i mai multe
perfuzii). La 73,8% din pacienti a fost utilizata plasmi uscata sau
plasma congelatd (6-8 perfuzii, cite 7-10 ml/kg corp). Hemo-
transfuziile directe au fost efectuate la 52,6% de ‘pacienti
(8-10 mg/kg corp, in medie cite 3—7 hemotransfuzii cu un inter-
val de 2-3 zile).

Transfuziile de plasma congelatd (7-15 ml/kg), considerate
o alternativa terapeuticd, au fost utilizate la 18% de copii. Diure-
ticile (Lazix, Furosemid in doze 1-2 mg/kg/zi, sol. Manitol 10%)
au fost indicate la 39,8% de copii. In complexul de masuri curati-
ve un rol important s-a atribuit inhibitorilor proteazelor (Contri-
cal, Trasilol, Hordox), care blocau translocatiile endotoxice si
bacteriene, multiplicarea florei microbiene, potentiind ‘actiunea
antibioticelor §i reducdnd autoliza tesuturilor. Contricalul era
indicat in perioada precoce a bolii cite 100-300 UA/kg/corp,
Hordoxul 500010000 UA/kg/corp pe 50-70 ml de solutie fizio-
logica sau solutie de 5% de glucozi, intravenos de 2 ori in 24 de
ore, 3-7 zile. La 21,2% de copii au fost indicate cate 2-3 cure.
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Cardiotonicele (Strofantina, Corgliconul) au fost indicate la
toti copiii in faza acuta a bolii in scopul ameliordrii §i sustinerii
activitatii mugchiului cardiac.

Pentru ameliorarea respiratiei tisulare §i micgorarea concen-
tratiei produsilor neoxidati s-a utilizat Cocarboxilaza, ATP, vita-
mina C §1 vitaminele grupei B, preparatele fierului, stimulatorii
regenerdrii §i hormonii anabolici (Retabolil 1,0-1,2 mg/kg).

Nu mai putin important este §i tratamentul igieno-dietetic.
Bolnavii trebuie sa se afle in saloane luminoase, bine aerisite, cu
temperatura de 18-21 °C, cu o umiditate relativa de 49%. Pozitia
in pat a copilului va fi cu trunchiul ridicat. Ea se va schimba cat
mai des, copilul fiind agezat in decubit lateral stang pentru a evita
staza pulmonara §i a ugura expiratia.

Alimentatia va fi adecvata varstei. Daca copilul are anorexie,
dispnee, vome sau diaree se va reduce alimentatia solida, marin-
du-se numarul de mese si cantitatea de lichide. Copilul nu trebuie
fortat s4 manance, dar se va asigura necondifionat cantitatea ne-
cesard de lichide, din cauza riscului deshidratérii prin pierderile
antrenate de polipnee, transpiratie etc. Fluidificarea se va efectua
i prin administrarea agentilor antispumogeni: in oxigenator se
introduce solutie de NaCl de 3% sau 2—4 ml alcool etilic de 90°
la 100 ml de apa distilatd. Se vor administra §i agenti mucolitici:
Acetilcisteina, Tripsina, Hialuronidaza. Utilizarea lizozimului s-a
dovedit a fi mai eficientd in comparatie cu celelate mucolitice.
Administrarea Bisolvanului (Bromhexina 1 fl. 40 ml, 1ml -
2 mg, in dozd de 10 picéturi de 3 ori pe zi la copiii sub 2 ani, 15
picétiri de 3 ori pe zi la copiii de 3-6 ani sau sub forma de
aerozoli) peroral a ameliorat tusea chinuitoare si starea generala.
Fluidificarea mucusului permite de a evita inhibitia ciliara, care
poate sa accentueze mult obstructia cdilor respiratorii. Reflexul
de tuse nu va fi oprimat medicamentos, iar in tusea seacd si chi-
nuitoare se va administra Prospan, Calmotusin, se va face respi-
ratie profunda, se va schimba pozitia copilului sau se va face un
usor exercitiu fizic, de exempluy, ridicarea mainilor etc.
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Pentru micsorarea actiunii surplusului de histamini circulan-
td §i atenuarea reactiei organismului la procesul patologic s-au
indicat preparate antihistaminice (Taveghil, Diazoling). In baza
evaluarii indicilor coagulogramei si intensitatii sindromului CID
in tratamentul complex a 25,9% de copii s-a indicat Heparina in
perfuzii (cate 150-250 UN/kg in 24 ore in solutie fiziologica,
fiecare 6-8 ore In decurs de 5-7 zile). Pe fondul tratamentului cu
Heparind s-a observat ameliorarea stirii generale a bolnavilor,
manifestatd prin reducerea intensitatii toxicozei, normalizarea
hemodinamicii, indicilor coagulogramei si atenuarea procesului
inflamator pleuro-pulmonar.

La 7 bolnavi, la care s-a determinat faza II a sindromului
CID, s-au indicat cate 75-100. Heparind in 3 prize, timp de 3-5
zile; Curantil cate 3 mg in 2 prize, 5-7 zile; acid nicotinic cite 3
mg in 2 prize, 5-7 zile. Terapia anticoagulanta s-a efectuat cu
controlul indicilor sistemului hemostatic, testele cele mai sensibi-
le fiind determinarea numirului de trombocite §i agregarea aces-
tora, testul cu etanol, etc. Eficacitatea terapiei se aprecia dupi
cresterea timpului de agregare cu 50% comparativ cu indicii ini-
tiali, rezultatul negativ al testului cu etanol.

Rezultatele investigatiilor clinico-radiologice si de laborator
ale acestui lot de bolnavi (care au primit Heparina, Curantil, Acid
nicotinic) au fost confruntate cu datele analoage ale altor 2 loturi
conditionat martor: primul lot format din 20 de copii, cirora li s-
a administrat numai Heparini; lotul I — 20 de copii, la care tera-
pia anticoagulantd nu a fost aplicat. In urma acestor confruntiri
la copiii lotului de bazi (35 copii care au primit Heparina, Curan-
til si Acid nicotinic) s-a constatat o evolutie mai favorabili a bo-
lii decét in loturile martor: efectul curativ se observa dupi 4-6 zi-
le de tratament, manifestirile locale ale procesului purulent-dis-
tructiv au fost cupate mai rapid.

Aplicarea selectiva a terapiei anticoagulante la bolnavii lo-
tului de bazd a preintdmpinat dezvoltarea sindromului CID 51
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fenomenul de hipocoagulare. Manifestirile hemoragice au fost
cupate in decurs de 2-3 zile de la inceputul tratamentului.

Analiza comparativi a dinamicii indicilor hemostazei la eta-
pele de tratament au indicat o micsorare nesemnificativd a acti-
vitatii hemostazei trombocitare si plasmatice si cresterea activita-
tii fibrinolitice a sangelui in lotul de bazd in a 5-7-a zi de trata-
ment. La externarea acestor bolnavi se mentineau devieri neesen-
tiale ale indicilor hemostazei comparativ cu valorile normale.

Asadar, terapia intensivi a PBDA include tratamentul sin-
dromal orientat spre dezintoxicarea organismului, cuparea sin-
dromului obstructiv, restabilirea hemodinamicii centrale i peri-
ferice, functiei ficatului (afectarea hepaticé este consecinta inva-
ziei directe a agentului infectios in parenchimul hepatic, sau a
leziunii hepatice celulare determinate de toxine microbiene, une-
ori prin actiunea hepatotoxicd a unor antibiotice etc.), corectia
metabolismului, fenomenelor proteolitice, modificarilor echili-
brului hidroionic §i acido-bazic, normalizarea functiei renale,
miocardului, profilaxia encefalopatiei toxico-hipoxice §i edemu-
lui cerebral. Sunt necesare de asemenea tratamentul modificérilor
sistemului de coagulare, fluxului microcirculator §i corectia ali-
mentatiei.

Hormonii corticosteroizi au fost indicati in cazul masurilor
de reanimare, fenomenelor neurotoxice (Semisuccinat de hidro-
cortizon, Dexametazoni). Folosirea necontrolatd §i neargumenta-
t4 a corticosteroizilor sporeste pericolul de generalizare a proce-
sului septic in legdturd cu inhibarea rezistentei imunologice a or-
ganismului in cregtere.

Tratamentul chirurgical local a fost aplicat la 98% de-bolna-
vi i a constat in evacuarea colectiilor purulente, fard de care vin-
decarea bolnavului nu era posibild. Acesta s-a aplicat dupd prin-
cipiul folosirii diferentiate a diverselor metode chirurgicale §i in-
strumentale “minime”, adaptate in functie de forma, etapa clini-
co-evolutivd a afectiunii, gravitatea starii bolnavilor i procesului
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purulent din plamén si pleurd, caracterul complicatiilor si devi-
erilor imunobiochimice din organism (tab.5.7).

Tabelul 5.7
Metodele chirurgicale si instrumentale de tratament aplicate la
bolnavii cu PBDA
‘ Numiirul de %
* Metoda de tratament bolnavi
Tratament conservator, administrarea transcu-
tand intrapulmonara a antibioticelor 26 53
Bronhoscopia de sanare 9 1,8
Punctfiile transcutane pulmonare (in bule sau
abcese) s1 pleurale (toracocenteza) cu adminis-
trarea intrapulmonari a antlmlcroblenclor sau
punctii pleurale decompreswe 189 38,2
Pleurotomia “a minima” cu drenaj pleural sau
dupd Monaldi (abcese pulmonare) 264 53,9
Decorticarea pleuropulmonari cu rezectie mar-
ginald 2 0.4
Decorticarea plimanului cu lobectomie 1 0,2
Decorticarea plaméanului cu pericardectomie : 1 0,2
TOTAL 495 100

Punctiile pleurale evacuatorii, punctii in bule sau abcese s-au
utilizat in functie de aspectul clinico-radiologic ca metodi de si-
ne stitdtoare de tratament chirurgical in 38,2% de cazuri. La
acesti bolnavi pio- $i piopneumotoraxul aveau caracter. partial,
revarsatul pleural fiind sirac §i fluid. Dupa inliturarea coninutu-
lui purulent i gazului cavitatea pleurala se spdla cu solutie fizio-
logicd, solutie de acid aminocapronic, local se administra o doza
unica de antibiotic conform antibiogramei. Spilaturile pleurale
sunt indicate numai in cazul prezentei in cavitatea pleurald a unui
puroi deosebit de vascos care trebuie fluidificat pentru a i se asi-
gura drenajul. Se administreaza de regula solutie fiziologici ste-
rild de temperatura corpului. Presiunea de administrare a lichidu-
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lui pe cateter sau acul razant trebuie sa fie micd din cauza riscu-
lui de a impinge lichidul din pleura infectatd prin fistula pleuro-
bronsica si de a disemina infectia prin aceastd manevrd im-
pestivd. Introducerea locald intrapleurald de antibiotice si solutie
de tripsin a influentat pozitiv exodul bolii, neinregistrandu-se
nici un efect secundar. La 20% de copii antibioticul se administra
concomitent cu fermentii proteolitici (Tripsina, Chimotripsina).
Frecventa efectudrii punctiilor pleurale oscila intre 2 §i 5 zile.

Folosirea diferitelor metode de drenare §i sanare a cavitdtii
pleurale a permis elaborarea de indicatii la utilizarea acestora.

Astfel, indicatii absolute pentru microdrenarea transtoracald
sunt:

» sindromul de incordare intrapleurala,

» o cantitate mare de exsudat purulent in cavitatea pleurald,

> prezenta in exsudat a fulgilor sau peliculelor de fibrind;

» prezenta de puroi dens in cavitatea pleurald dupd efectu-

area punctiei, '

> lipsa ermeticitatii cavitatii pleurale.

Drenajul precoce, incorect aplicat, este responsabil de in-
chistarea colectiei purulente in cavitatea pleurald.

Regimul de aspiratie se asigurd prin sistemul vacuum centra-
lizat, micsorarea presiunii in cavitatea pleurald in limitele
5-50 mm H,0, in functie de gradul de ermetizare si sarcinile
propuse. In conditiile unui piotorax “ermetic”, in scopul reexpan-
siei rapide a plamanului, se efectueazi aspiratia activd maxima,
iar in caz de prezentd a unui pneumotorax activ aspiratia se efec-
tueaza “bland” la nivelul de 5-10 mm H,0, ceea ce permite obti-
nerea unui efect de sanare bun §i, de reguld, reexpansia stabila a
plaménului. Tratamentul prin punctii pleurale repetate s-a dove-
dit a fi eficient la 38,2% de bolnavi cu pio- sau piopneumotorace
limitat cu colaps partial al plamanului. Punctiile pleurale se efec-
tueazi zilnic, 6-7 punctii la cura de tratament.

Tratamentul prin drenarea cavitdtii pleurale cu aspirafia
activa sau pasivi ulterioard a fost utilizat la 53,9% de bolnavi cu
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piopneumotorax incordat, piatorax total sau in caz de inefica-
citate a punctiilor pleurale. Durata drenarii — 5-10 zile.

Hotarétor in tratamentul acestor bolnavi este drenarea adec-
vatd si la timp a cavititii pleurale cu inliturarea maximi a conti-
nutului purulent i sanarea permanents. In caz de colaps al pla-
maénului aspiratia activd dozati permite sanarea adecvati a ca-
vitatii pleurale.

Tratamentul PBDA la copii este complex, de lungd durata,
costisitor, implicand solutii terapeutice §i manevre chirurgicale
urgente, o evaluare clinico-paraclinici de lungd durati si o mare
experientd din partea medicului-chirurg i a altor specialigti.

Tehnici chirurgicale minime in PBDA

Punctia pleurali

Tehnica. Pozitia bolnavului — seznda, mana pe partea pun-
ctatd — ridicatd. Se anesteziazi pielea $i tesuturile moi subiacente
in regiunea spatiului intercostal V-VI pe linia axilar posterioara
cu solutie de Novocaina de 0,25 % cu antibiotice. Cu un ac spe-
cial, suficient de mare, prevazut cu un tub de guma, inchis pre-
ventiv cu o pensi, se efectueazi punctarea peretelui toracic pe
marginea superioard a coastei subiacente, protejand astfel pa-
chetul vasculo-nervos intercostal. Apoi bizoul se uneste cu o se-
ringd, se scoate pensa si se aspird puroiul. In timpul deconectirii
seringii de la sistem tubul se comprimd cu pensa. Lichidul tre-
buie evacuat lent, pentru a evita deplasarea rapidi a organelor
mediastinale, ceea ce poate duce la o Inrautitire brusci a stirii
copilului. Aparitia tusei si inrdutdtirea stirii generale a copilului
sunt indicatii directe pentru stoparea evacuirii exsudatului. Dupa
eliminarea acestuia in cavitatea pleurald se introduce solutie de
antibiotice, Tripsina sau solutie de Acid aminocapronic.

Incidentele si accidentele pleurocentezei:
» soc anafilactic;
> soc pleural;
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> hemoragie prin lezarea pachetului vasculo-nervos inter-
costal,

» punctionarea pliménului urmati de pneumotorax sau he-
motorax (pe tubul de dren apare sdnge proaspat rosu-
aerat, bolnavul tugeste, uneori elimind sputd hemoragica);

% emfizem subcutanat, daci lumenul acului este mic si nu
permite evacuarea suficientd a aerului pleural, aflat sub
presiune;

» Punctionarea in afara sediilor de electie poate induce tra-
umatizarea splinei, rinichilor, cordului, vaselor mari cu
sediu mediastinal, ficatului.

Toracocenteza cu drenarea cavitdtii pleurale

Tehnica. Pozitia pacientului — sezdnda. Prin punctia de con-
trol in spatiul intercostal V—VI pe linia axilard medie se confirma
prezenta colectiilor purulente si aeriene in cavitatea pleurald
(“simptomul seringii” indicd o fistuld bronsica in functiune). Se
efectueazi incizia cutanati cu dimensiuni de 0,7-1 cm (in locul
punctiei de control). Tesuturile moi se mobilizeazi cu ajutorul
unei pense hemostatice Pean, se patrunde in cavitatea pleurald si
se depirteazi plaga prin desfacerea brangelor. Se ia tubul de cau-
ciuc pentru drenare (diametrul interior nu mai mic de 0,5 cm la
cateterul de drenaj pleural cu dimensiunile 8-10 pentru sugar §i
mai mare de 28 pentru copii), multiperforat cu capatul taiat oblic,
se fixeazd cu pensa hemostatica si se introduce prin plagd in ca-
vitatea pleurald. Pensa se extrage cu atentie prin migcari de rota-
tie, fixdnd preventiv tubul cu a doua pensd Pean. Tubul se fixea-
73 de piele prin suturi tubulo-cutanate de nylon si, pentru o erme-
tizare completd, marginile orificiului din jurul drenului se inchid
cu emplastru.

Prin tub, cu ajutorul seringii, se inldtura puroiul si atent, fara
mari eforturi (fistuld pleuro-bronsicd), minutios se spald cavitatea
pleurali cu solutie de antibiotice dizolvate in 10-20 ml de solutie
de Novocaini de 0,25%. Apoi capatul liber al tubului de dren se
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conecteazi la sistemul de aspiratie pasivi (drenaj cu tub inchis)
tip Beclair sau Biulau, sau la aparatul de aspiratie activd. Vasul
se situeaza la SO cm sub nivelul bolnavului. Lichidul va ocupa Ya
din volumul vasului §i va fi constituit dintr-o solutie dezinfec-
tantd (solutie de Furacilind sau Permanganat de potasiu 1/6000).

In cazul in care se dreneazi un plopneumotorax prin tubul
de dren se barboteazi aer sub presiune §i puroi. Daca sistemul de
drenaj functioneazi adecvat, dupd evacuarea aerului sub pre-
siune, lichidul din borcan are tendinta de a se ridica cétiva centi-
metri in tub in timpul inspiratiei (presiunea inspiratorie este
subatmosfericd). Reexpansionarea pliménului colabat se reali-
zeazi timp de 1-2 siptimaéni. Reexpansionarea de o duratd mai
mare sporeste riscul unor infectii cu germeni gram-negativi achi-
zitionati 1n spital.

Suprimarea drenajului pleural se face in baza unor criterii
clinice si radiologice. Ea se impune in momentul in care nu mai
existd oscilatii respiratorii ale nivelului lichidului din vas (semn
ca fistula pleuro-pulmonard s-a inchis gi s-a realizat aderenta
intre pleura viscerald si parietald). Reexpansionarea plamanului
nu se produce daci fistula pleuro-pulmonara are dimensiuni mari
si rimane beanti. In astfel de cazuri, pahipleurita masiva necesitd
decorticarea plaiméanului. Inainte de suprimarea definitivd a dre-
nului pleural se va aplica pe tubul de cauciuc o pensd pentru 24
de ore. Bolnavul se va observa clinic §i radielogic.

Incidentele si accidentele toracocentezei.:

~ » Soc anafilactic; )

» Soc pleural;

» Hemoragie prin lezarea vaselor intercostale;

» Lezarea esofagului, diafragmului;

» Retentia exsudatului pleural;

» Tulburiéri de ritm cardiac;

» Edem pulmonar de reexpansiune;

» Embolie cerebral;
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» Emfizem subcutanat prin pozitionarea gresita a tubului de
dren; '

» Nevralgie intercostali;

> Infectie exogena a cavitatii pleurale si a traiectului tubului
de dren (diseminarea infectiei),

» Ineficienta drenajului (turtirea tubului in spatiul intercos-
tal, astuparea tubului cu cheaguri);

» Smulgerea intempensiva a tubului de dren,

» Lezarea pliménului cu hémoragie consecutiva.

Mediastinotomia anterioard:

. Mediastinotomia suprasternali

Indicatii: in colectiile mediastinului anterosuperior.

Porzitia bolnavului: decubit dorsal sau pozitie semisezandi.

Anestezia: locoregionald cu Xilind de 1% sau Novocaini cu

nobarbital si Mialgind — Atropind sau Dilauden — Atropina in-
aintea operatiei).

Tehnica:

» incizie orizontald de 2 c¢m la 1 cm deasupra furculitei ster-
nale, intre cele doua tendoane ale mugchilor sternocleido-
mastoidieni, cu sectionarea pielii, tesutului celular subcu-
tanat, pielosului gatului, fasciei cervicale superficiale;

> incizie verticald a rafleului median aponevrotic subhi-
oidian si indepértarea muschilor subhioidieni de o parte si
alta a liniei mediane cu ajutorul depértitoarelor Farabeuf:

» patrunderea cu indexul in spatiul mediastinal anterosu-
perior, decolarea retrosternald a tesutului lax pani la
colectia care trebuie evacuati;

> introducerea tubului de dren in mediastinul anterosuperior
si racordarea lui la o sursd de aspiratie.

II. Mediastinotomia laterosternali
Indicatii: in colectiile lichidiene din mediastinul anterior
(etajul mijlociu).
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Pozitia bolnavului — decubit dorsal.
Anestezia: generald cu intubatie orotraheald sau locoregio-

nald cu Xilind/Procaini.

III.

Tehnica:

> se face incizie verticali de 5-6 cm laterosternal (stang sau
drept), '

» se expune prin disectie marginile sternului si ale carti-
lajelor costale (in numar de 1 pand la 3) prin desfacerea
fibrelor mugchiului marele pectoral;

> se depricondreazi si se rezeci cartilajele pe o distantd de
23 cm;

» se incizeazi cu atentie patul pericondral si mugchii in-
tercostali adiacenti pentru a nu leza pleura si vasele ma-
mare interne, care se vor fi sectionate intre ligaturi;

» se reflueazi digital lateral fundul de sac pleural mediasti-
nal anterior si se patrunde in colectia mediastinal ante-
rioard, care se evacueazi prin aspirafie, drenaj cu tub al
cavititii. ' ’

Mediastinotomia transsternali

Indicatii exceptionale.

Pozitia bolnavului: decubit dorsal.

Anestezia: locala sau generala.

Tehnica. Perforarea sternului cu un perforator si introduce-

rea in colectia mediastinului anterior a unui tub de dren, racordat
la o sursa de aspiratie. -

Iv. Mediastinotomia transxifoidiani

Indicatii: colectii joase ale mediastinului anterior.

Pozifia bolnavului: decubit dorsal cu perna sub lombe.

Anestezia: generali sau locala.

Tehnica:

» incizie verticald la nivelul apendicelui xifoid;

» degajarea apendicelui xifoid, eliberandu-1 de atagele liga-

mentare si musculare prin decolare digital} retrosternali;
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» rezectia apendicelui xifoid este facultativa,

» deschiderea si evacuarea colectiei prin aspiratie;,

» drenajul cavitatii cu tub de dren racordat la o sursa se

aspiratie.

Bronhoscopiile repetate efectuate in scopul sandrii arborelui
traheobronsic (2—4 proceduri) constituie un component important
al tratamentului chirurgical complex. Ca metodéd de sine statd-
toare de sanare bronhoscopia cu cateterizarea bronhului drenant
si introducerea in el a antibioticelor §i fermentilor proteolitici a
fost folositd numai la 15 bolnavi. Cura de tratament consta, de
reguld, din 2 bronhoscopii.

Ineficienta metodelor de aspiratie §i progresarea procesului
purulent-distructiv au servit ca indicatie pentru interventie chirur-
gicala (5 copii), care a constat in decorticarea plamanului, sutura-
rea fistulelor bronsice §i excizii atipice econome ale focarelor
distructive in limitele tesuturilor sinitoase sau cu modificari ne-
pronuntate. :

Component al tratamentului complex aplicat la copiii cu
PBDA au fost inhalatiile, mecano- si fizioterapia. Inhalatiile ba-
zice cu fermenti proteolitici au fost indicate primele zile la toti
copiii internati in sectia de terapie intensiva. Acestea au fost
efectuate cu ajutorul inhalatorului ultrasonor (2-3 proceduri pe
zi) pani la cuparea endobronsitei.

Diagnosticul clinico-patogenetic a demonstrat, ca punctia
transcutand repetatd a plimanului §i cavititii pleurale cu corectia
diferentiatd a modificarilor microcirculatorii de hemocoagulare,
hipoxie tisulara cu terapie de membranostabilizare este 0 metoda
destul de eficientd in pneumoniile infiltrative sau distructive in
focar, pio- sau piopneumotorax partial, fibrinotorax, stari ce au
decurs pe fond de semne moderate ale procesului purulent-
distructiv in pldmani §i pleura.

in caz de abcese intrapulmonare, formele, pleuro-pulmonare
cu semne de incordare, pio- sau piopneumotorax, necupat timp
indelungat, pe fondul prevalarii semnelor de activitate inflama-
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torie §i distructie, generalizare moderata a procesului septic sunt
destul de eficiente punctiile pleurale repetate cu aspiratie, bron-
hoscopiile §i corectia farmacologic3, utilizate in scopul cupirii
obligatorii a tuturor factorilor patogenetici implicati in proces.

In formele pleuro- pulmonare complicate ale PBDA la copii
metoda de electie a fost drenarea cavititii pleurale, pericardului,
mediastinului in regim de aspiratie activa sau pasivi in combina-
tie cu corectia farmacologica a factorilor patogenetici implicati.

Copiii cu colabarea indelungata stabili a plaiméanului cu fis-

‘tule bronho-pulmonare §i in caz de ineficacitate a metodelor de
drenare aplicate au fost supusi interventiilor chirurgicale radica-
le. Rezectiile pulmonare partiale (lob, segment, atipic3) sunt indi-
cate in sechelele parenchimatoase (abcese reziduale, supuratii di-
fuze, trenante, pliman distrus supurativ, pahlpléurlta etc.), iar de-
corticarea pleuro-pulmonara in pleureziile purulente cu cavitdti
reziduale, fistule bronhopulmonare, pahipleuriti etc.

Eficacitatea inaltd ‘a rezultatelor precoce ale tratamentului
-aplicat a permis optimizarea tacticii curative la copiii cu PBDA,
limitdnd-o la metode chirurgicale “minime”.

Metode extracorporale de dezintoxicare

In antichitate in scopul micsorarii cantitdfii de substante to-
xice din singe se ficea uz de lasare de singe. Ulterior se aplicau
cu acest scop hemotransfuziile metabolice, precursor al chirur-
giei gravitationale a sangelui (O.I". Taspunos, 1984). Initial he-
motransfuzia metabolicd se aplica in tratamentul stirilor patolo-
gice, provocate de exo- i endotoxicoza (D.Multing, Y.Seidel,
1970). In prezent aceastd metoda si-a pierdut semnificatia prac-
tic de altd data (B.A XKypasnes si coaut., 1985).

Mai avantajoasd s-a dovedit a fi fnléturarea‘ toxinelor cu
limfa. In anii 1922 i 1924 W.A Costain a aplicat derivarea exter-
nd a limfei in peritonitd cu un efect clinic bun. Extinderea cunos-
tintelor despre sistemul limfatic a permis trecerea de la in-
terventiile de ocazie asupra ductului toracic limfatic la studierea
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si utilizarea sistematica a derivarii externe a limfei in diverse sta-
ri patologice (P.T IlanueHkoB si coaut., 1980). Derivarea externa
indelungati a limfei din ductul limfatic toracic reduce insa conti-
nutul de proteind totald, deregleaza continutul procentual al frac-
tiilor plasmei si aminoacizilor liberi in sange si limfa, echilibrul
electrolifilor, compromite starea imund a organismului
(A.AT'ywa, 1985). Completarea adecvatd a substantelor pierdute
este extrem de dificild, fapt ce a necesitat cautarea de metode
care si permitd curatarea limfei de metaboliti toxici §i reintoarce-
rea ei bolnavului. Aceasta a fost posibil dupa elaborarea metodei
de perfuzie-extracorporala a limfei prin intermediul absorban-
tilor. Limfosorbtia s-a dovedit a fi o metodad de dezintoxicare
foarte eficientd, folosita pe larg In practica clinicd (J1.3.1po6kos,
1984). Aceastd operatie prezinta si o serie de complicatii, legate
de drenarea ductului toracic, de procesul de purificare a limfei sl
reinfuzia ei bolnavului: lezarea venelor mari ale gitului, nervului
vag, formarea limfofistulei temporare, coagularea limfei la colec-
tarea ei in flacoane. La copii aplicarea limfoabsorbtiei este foarte
dificila din cauza vulnerabilitatii extreme a ductului limfatic tora-
cic, tipul razletit al orificiului ductului, cantitatea mica de limfa
(A.A.Tpowxkos, 1985).

Eliminarea nemijlocitd din sdnge a componentilor toxici a
devenit posibila gratie elaborarii metodei de hemoabsorbtie. Pro-
prietatea hemoabsorbantilor de a elimina din singe metabolitii §i
toxinele cu un spectru larg al maselor moleculare a ficut ca
aceastd metoda si fie aplicatd pe larg in lupta contra intoxicatiel
de diversa geneza (I'. A.Pa6os, 1984). Hemoabsorbtia influentea-
z3 multe verigi ale homeostazei. S-a inregistrat reducerea sub-
stantelor toxice de origine peptica, concentratiei acizilor organici,
metabolitilor toxici ai peroxidarii lipidelor etc. (A.A.Jlunnep-
6epr, 1985, JO.B.Hcaes si coaut., 1988, C.H. Konioxos, 1990).
in unele cazuri pot fi inregistrate reactii adverse si complicatii
printre care: reactii colaptoidale, frisoane, vertijuri, activarea fun-
ctiei fibrinolitice, absorbtia substantelor biologic active, distru-
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gerea imunoglobulinelor etc. (FO.M.JIonyxun, M.H Mosnones-
koB, 1985, B.A Kosnos, A.I1. Jauuos, 1988).

Cu fiece an creste numérul de metode extracorporale de dez-
intoxicare bazate pe eliminarea substantelor de origine exogena
sau endogend. A.IT.Kynuk (1982), M IO . Jloryxun (1984) au sta-
bilit c& séngele, ce traverseaza plimanii cinelui, este supus puri-
ficarii prin faptul ca acestea absorb microorganismele pe supra-
fata lor. Unii autori (B.M.Ilymakos, 1985, A.A Bopucos, 1989,
H.B.lumutpues, 1989), in scopul combaterii intoxicatiei, au uti-
lizat conectarea extracorporald a splinei, ceea ce a favorizat eli-
minarea microorganismelor din sdnge, a ameliorat starea genera-
13 a bolnavilor. Totodata, aceastdi metodi este insotiti de unele
fenomene dezavantajoase: traumatismul elementelor figurate ale
sangelui, reducerea duratei de functionare activi a organismului,
crearea de conditii pentru sedimentarea singelui etc. (C.C.Kupe-
eB si coaut., 1990, A.A Bonapkus, 1991).

Iradierea cu raze ultraviolete a singelui in cazul diferitelor
stdri patologice duce la cregterea concentratiei de oxigen in san-
gele venos, Tmbunitatirea proceselor de oxigenare a hemoglobi-
nei, stimuleazd reactiile de oxido-reducere ale organismului si
exercitd un efect imunomodulator (5.C Ilefiman, 1989, E.P.Co-
6ones, H. H.Camcouos, 1990, E. A JlyxHukoB si coaut., 1990).

Dintre metodele medicinei aferente un interes aparte prezinta
posibilitdtile chirurgiei gravitationale a singelui i, in special,
plasmafereza. Termenul “plasmafereza” (de la grec. apherezis —
extractie) a fost propus in anul 1914 de citre Abel si colaborato-
rii sdi, realizdnd aceastd procedurd in experiente pe animale.
Ideea aplicérii acestei proceduri la om a fost inaintatid in anul
1925 de citre WL.ITMuxaiinoBckuii. in practica clinici a fost
utilizatd pentru prima datd de Waldenstrém, care in anul 1944 a
comunicat despre reinfuzia eritrocitelor autologice ale pacientu-
lui. La copii, din cauza lipsei unei metodici bine puse la punct si
tindnd cont de particularititile anatomo-fiziologice, accesul vas-
cular complicat, plasmafereza curativd a inceput si fie aplicatd
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cu mult mai tdrziu (A.Nanu, S.Soad, 1983, Kasprisin D.O.,,
1986). |

Este cunoscut ci in toate organele excretorii si “purifica-
toare” se produce procesul de separare a plasmei de celule
(deplasmarea). In experientele sale A. M. Bopo6bes §i M.J|.bpun-
nuant (1962) au stabilit, ca la separarea eritrocitelor de plasma
creste rezistenta globulara acida, plasmafereza metabolica consti-
tuind un model al acestui proces. inlaturarea plasmei modifica pe
de o parte activitatea vitald a celulelor, sporind activitatea lor
functionald, iar pe de alta parte, stabilind noi interdependente cu
alte celule si factori de reglare, intensificd proliferarea celulard
(A.A.Bopobees, 1984, C.H.I'ennix, 1990).

A.U.Bopobbes (1984) a stabilit cd in caz de plasmafereza
metabolicd, ca §i in hemoragie, In patul vascular vine din tesut
plasma proprie. Hemodilutia, creatd in procesul de plasmafereza,
micgoreaza staza din capilare, imbunétiteste microcirculatia in
organe §i tesuturi, contribuind astfel la deblocarea S.R.E. Astfel
se asigurd inci una din actiunile pozitive ale plasmaferezei —
functia de drenare. :

T1.C.Coues §i coaut. (1985) au inregistrat cresterea dupd
plasmafereza metabolicd a vitezei curentului sanguin din capila-
re, amplificarea capacititii functionale a retelei capilare, vaselor
limfatice. Dupi plasmafereza toxicitatea singelui se reducea cu
53,4%.

H.A Jlonatkus si coaut.(1985), K. Takeda (1985) au inregis-
trat un efect dezintoxicant manifest al plasmaferezei referitor la
un sir intreg de endotoxine. Plasmafereza metabolica contribuie
totodatd §i la inliturarea turbiditatii plasmei, cauzate, intr-o
oarecare misurd, de “moleculele medii”.

Cele expuse au fundamentat includerea plasmaferezei cura-
tive in tratamentul complex al diverselor afectiuni septico-
purulente, inclusiv si a PBDA la copii, ca metodd de restabilire
operativa a sistemului de protectie antiinfectioasa a organismu-
jui, influentdnd asupra a trei verigi principale ale procesului
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inflamator: intoxicatia bacteriani si endogena, dereglarile imune,
blocajul receptorilor celulari (M.ILT opiukos si coaut., 1990).

Intoxicatia endogena pronuntatd constituie o grava compli-
catie a evolutiei PBDA 1la copii, indeosebi la cei de varstd mica.
In legaturd cu acest fapt sunt necesare maisuri active si urgente
spre combaterea intoxicatiei grave, insuficientei respiratorii i
cardiace, corectiei modificirilor homeostazice grave sl a stirii
imune a bolnavului. In acest context eficienta apliciirii metodei
de plasmaferezi este de necontestat. Eficacitatea inalti a plasma-
ferezei in tratamentul complex al bolnavilor cu afectiuni supu-
rative ale plaménilor a fost demonstrati si FO.A Mypomckuii si
coaut. (1985).

Metodica efectudrii plasmaferezei curative

Utilajul: ‘

» Centrifugi refrigeratoare de tip R.S.-6;

» Rotoare sub baloane:; |

» Pompi cu rotile;

> Baloane standarte sterile;

» Sisteme de unici folosinta pentru injectii intravenoase §i

sisteme pentru colectarea sangelui;

» Cantar pentru echilibrarea baloanelor de centrifuga si de-

terminarea volumului de plasmi lichidat;

» Alcool, heparind, material steril pentru pansament, pense,

substituenti de plasma.

Operatia plasmaferezei curative se efectueazi in sala de ope-
ratie cu respectarea regulilor de asepsie sau intr-o sali special
amenajata in sectia de reanimare.

Pregitirea cétre operatie include punctia si cateterismul ve-
nelor centrale (subclaviculard sau subclaviculari si femural3).

in functie de gravitatea stirii bolnavilor se va efectua o pre-
gatire preoperatorie care va include un complex de masuri pentru
stabilizarea hemodinamicii, restructurarea reactiilor metabolice,
corectia anemiei si deregldrilor electrolitice, protectie antioxi-
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dant3, deschiderea §i drenarea colectiilor purulente cu asanarea
ulterioard a cavititii pleurale etc. Componenti obligatorii ai tera-
piei sunt remediile cu actiune dezagregantd (Heparind, Trental,
Sermion, Curantil etc.). La efectuarea plasmaferezei curative, in
scopul imbundtdtirii microcirculatiei si excretiei mai ample a me-
tabolitilor de inalta toxicitate din organe si tesuturi, in patul vas-
cular, nemijlocit inainte de operatie, se va administra intravenos
in perfuzie solutie de Reopoligluchini (5-10 ml/kg/corp). Volu-
mul sanguin total (VST) al bolnavilor de varstd micé poate fi cal-
culat in baza tabelelor propuse de 0.®.Hcaxos si Russel.

Tabelul 5.8
Cantitatea absolut si relativa de singe la copii de diferite varste
(dupa Russel)
Varsta copilului Cantita}ea absolutd | Cantitatea relativa de la
de sange (ml) MC (%)*
121 418 11,0
3 luni 359. 8.3
4-6 luni 487 8.0
7-9 luni 574 8.2
péana la 12 luni 623 73
2 ani 857 8.1
| 3 ani 956 8,5
*MC - masa corporald
Tabelul 5.9

Marimi relative ale cantititii de singe, ml/mg

Varsta copilului

Limita oscilatiilor (ml)

Mirimea medie (ml)

Nou-niscut
3-11 lum

1-3 ani

68,5-100,3
66,4-91.4

847
71.5
75,4
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labelul 5.10
VST (volumul sanguin total) al nou-nascutului sinitos

Greutatea corpului, g VST, mlkg VST, ml
2500--3000 113,0 329.8
3005-3500 98.4 3270
3505-4000 96,2 366,5
4005-4500 94,9 498.6

Volumul plasmatic circulant (VPC) se calculeazi dupa
formula:

VPC =VST - HI(%) x VST,
100

unde VST - volumul sanguin total;
HT — hematocritul.

Monitoringul permanent al starii sistemului cardiovascular a
permis elaborarea unui regim propriu de realizare a plasmafere-
zei, care permite mentinerea indicilor VSM, TA, FCC intr-o
norma relativd. Pentru aceasta este necesar urmatorul regim de
exfuzie §i reinfuzie:

Nou-néscutii — 3-4 ml/min,

Copiii pand la 1 an — 5-6 ml/min;

Copiii pana la 3 ani — 7-8 ml/min.

Exfuzia sanguina se realizeazi in baloane cu ajutorul pompei
cu rotile. Stabilitatea sangelui se asigurd prin. adminisrarea
Heparinei: 4-5 Un. la 1 ml de singe. |

Cu ajutorul centrifugii RS-6 se separ eritrocitele de plasma.
Timpul de centrifugare: 8-10 minute cu viteza de 2500 tura-
tii/min,

Plasma se inlaturd cu ajutorul pompei cu rotile, iar masa eri-
trocitard se reinfuzeaza cu substituenti ai plasmei: plasma de 5%
congelatd extempore, solutie de 10% de albumini, aminoacizi,
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Reopoligluchini. La o sedintd de plasmafereza se poate substitui
un VPS.

Estimarea eficacitatii plasmaferezei curative se face prin
aprecierea mai multor parametri clinico-biochimici: hemodina-
mica centrald gi homeostaza vegetativa, evolutia indicelui leuco-
citar de intoxicatie, nivelul oligopeptidelor mediomoleculare si al
opsoninelor nespecifice, nivelul fibronectinei plasmatice solubi-
le, aprecierea stirii imune §i rezistentei nespecifice a organismu-
lui, studierea legaturilor corelative dintre parametrii analizati etc.

Dupa efectuarea plasmaferezei are loc micsorarea nivelului
de uree §i creatinini, continutul plasmatic de sodiu si potasiu
ramanind fird modificari evidente.

Concluzii ,

1. Rolul determinant in dezvoltarea diferitelor forme prima-
re ale PBDA la copii revine totalitétii factorilor patogenetici de
distructie a tesutului pulmonar, activitatii procesului inflamator §i
generalizirii procesului septic, afirmatii confirmate prin activi-
tatea proteolitica ridicatd a sangelui, nivelul crescut al produselor
circulante ale catabolismului proteic, reactiei de peroxidare lipi-
dica, hiperfermentemiei, micgorarii potentialului antiproteolitic i
antioxidant etc. Nivelul si evolutia acestor factori depind direct
de gravitatea stirii pacientilor, forma si gradul de raspandire a
procesului purulent-distructiv pleuro-pulmonar. Aceste modifi-
cdri au caracter stadial si influenteaz3 in mare masura evolutia i
exodul distructiei purulente acute in plaman.

2. Clinic sindromul CID si modificri importante stabile ale
microcirculatiei sunt caracteristice pentru bolnavii cu abcese
intrapulmonare si forme pleuro-pulmonare ale bolii. In formele
necomplicate ale bolii aceste modificari sunt mai putin exprimate
si sunt compensate.

3. Insuficienta functionala a sistemului de celule fagocitare,
cresterea toxicitatii serului sanguin, de asemenea dezechilibrul
sistemului imun, manifestat prin micgorarea numirului de limfo-
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cite T, servesc ca criterii diagnostice si prognostice importante in
PBDA.

4. Diagnosticul selectiv clinico-patogenetic al diferitelor fa-
ze §i forme ale PBDA a permis obtinerea de noi date despre me-
canismul de formare si dezvoltare a proceselor distructive in pla-
méni §i pleurd si elaborarea unui tratament complex cu include-
rea combinata a metodelor instrumentale §i chirurgicale “mici”
cu corectie farmacologica. Eficacitatea acestei tactici de trata-
ment a permis de a reduce letalitatea de la 21,9% péni la 0,8%.

5. Tactica chirurgicali la copiii cu PBDA depinde de forma,
caracterul evolutiei bolii §i prezenta diferitelor complicatii:

» 1n caz de prezentd a formelor pulmonare si pleuro-pulmo-
nare de distructie (pneumonie infiltrativa si distructiva in
focar, pio-, pneumotorax, fibrinotorax), eficacitatea maxi-
ma poate fi obtinuté prin aplicarea unui complex de pun-
ctii transcutane repetate ale pliménului sau cavititii pleu-
rale si corectia farmacologicd a modificirilor microcir-
culatorii, hemocoagularii, hipoxiei tisulare cu terapie de
membranostabilizare;

» la copiii cu abcese pulmonare, forme pleuro-pulmonare
cu semne de incordare, necuparea pe timp indelungat a
pio- sau piopneumotoraxului este necesar de a efectua te-
rapia de aspiratie prin punctii repetate a focarelor puru-
lente, bronhoscopie in combinatie cu corectie farmacolo-
gica a tuturor modificarilor patofiziologice de bazi:

» in cazul formelor pleuro-pulmonare complicate ale PBDA
rezultate bune pot fi obtinute prin combinarea metodelor
de drenare a cavitatilor pleurale, pericardului, mediasti-
nului 1n regim de aspiratie activd sau pasivd, cu corectia
farmacologicd a modificirilor patogenetice, tactica dife-
rentiatd de tratament permitind micsorarea numarului de
interventii chirurgicale radicale de la 16,2% péni la 0,2%.

6. Timpul prelungit de restabilire a modificirilor metabolice
$i tisulare in plamani si pleurd la copiii cu PBDA determini

- 159



necesitatea dispensarizérii acestor copii pe un termen de 2-3 ani
in conditii de policlinicd.

7. Includerea in tratamentul de recuperare de etapa a corec-
tiei modificarilor reziduale inflamatorii, metabolice, imunologice
s.a. in conditiile Supravegherii prin dispensarizare §i sanatoriale a
permis de a micgora frecventa recidivelor §i a cronicizarilor pro-
ceselor bronho-pulmonare de la 7,0 pani la 0,4%.
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TESTE PENTRU AUTOCONTROL

1. Persoanele cu risc sporit de a face pneumonie stafilococicd
prin aspiratie sunt cele cu:
a) Hemodializa,
b) Cateterism venos prelungit;
¢) Depresie imunitard;
d) Anomalii anatomice pulmonare,
e) Stare postgripala.

2. Persoanele cu risc sporit de a face pneumonie stafilococicd
hematogend sunt cele cu:
a) Cateterism venos prelungit;
b) Hemodializa;
¢) Brongiectazii,
d) Stare postgripala;
e) Tromboflebitd supurativa.

3. In pneumotorax cauza reducerii oxihemoglobinei este:
a) Pozitia pacientului;
b) Efectul agentului anestezic;,
c) Reflaxe datoritd operatiei,
d) Circulatia sdngelui prin plamanul colabat;
e) Reducerea procentului de oxigen in aerul atmosferic.

Hemoglobina nu se oxigeneazd la trecerea prin plamdnul
colabat, care actioneazd ca un sunt mare.

4. Respiratia paradoxald se intilneste cel mai des in:
a) Pneumotorax; )
b) Pneumonie;
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¢) Laringospasm,
d) Respiratie controlatd,
e) Emfizem.

Cele mai rare infectii pulmonare, in conditii de imunitate
compromisd, sunt cele cu:

a) Haemophylus;

b) Aspergillus;

¢) Stafilococ;

d) Legionella.

Pneumoniile nozocomiale sunt cauzate in principal de
urmatorii germeni:

a) Stafilococi;

b) Haemophylus;

¢) Mycoplasme;

d) Pneumococi,

e) Germeni Gram-negativi.

. Preparatul de electie in infectiile stafilococice severe este:
a) Ceftriaxona,

b) Cefuroxima,

¢) Cefalotina;

d) Cefazolina:

¢) Cafaloridina.

. Debutul pneumoniei stafilococice la copil este:
a) Insidios;

b) Cu tuse;

¢) Cu febrd moderatai;,

d) Cu frison solemn;

e) Brusc.

. La examenul obiectiv pacientii cu pneumonie stafilococicd
prezintd:
a) Herpes;
b) Tahicardie;
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c) Alterarea starii generale;
d) Cianoza buzelor §i extremititilor;
e) Alterarea senzoriului.

10. Urmadtoarele pneumonii pot fi cauza unui Pprneumotorax sau
piopneumotorax spontan:
a) Cu Mycoplasma pneumoniae;
b) Stafilococici;
¢) Cu Bacteroides melaninogenicus;
d) Cu Pseudomonas aeruginosa;
e) Pneumococica.

Germenii enumerati produc leziuni necrotice Juxtapleurale
cu erodarea pleurei viscerale.

11. Urmdtoarele pneumonii necrotice sunt asociate cel mai
Jrecvent cu pneumotoraxul sau piopneumotoraxul spontan:
a) Cu Peptostreptococcus;
b) Cu Klebsiella pneumoniae;
¢) Cu Bacteroides melaninogenicus;
d) Cu Pseudomonas aeruginosa;
e) Stafilococica.

12. Urmatoarele conditii pot contribui la producerea unui phe-
umotorax spontan:
a) Defect dobandit al pleurei viscerale;
b) Hiperpresiunea intrapulmonari;
c) Defect congenital sau dobandit al parenchimului pulmo-
nar subpleural;
d) Defect congenital al pleurei viscerale;
e) Defect congenital sau dobandit al pleurei parietale.

13. In pneumotoraxul spontan pdtrunderea aerului in cavitatea
pleurald antreneazd urmdtoarele modificiri:
a) Colabarea parenchimului pulmonar;
b) Dilatarea spatiilor alveolare;
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¢) Patrunderea aerului in tesutul interstitial;
d) Reducerea consecutiva a circulatiei venoase.

14. Pentru o mai bund vizualizare radiologicd a unui pneumo-
torax minimal se impune efectuarea radiografiei in urmd-
toarele pozitii:

a) Decubit lateral pe partea afectata,
b) Inspir fortat,

¢) Expir fortat;

d) Decubit dorsal,

e) Decubit lateral pe partea sanitoasa.

15. In tabloul clinic al pneumotoraxului sufocat ( “cu supapi”)
pot lipsi:
a) Colapsul cardiovascular;
b) Tahipneea;
c¢) Dispneea;
d) Bradicardia;
e) Turgescenta jugularelor.

16. Inchiderea spontand a fistulei pleuro-pulmonare in
pneumotorax se datoreazi:
a) Deplasirii mediastinului;
b) Colabarii pulmonului subiacent,
¢) Reexpansiondrii progresive a plamanului;
d) Reducerii dispneet,
e) Hipoventilatiei plamanului afectat.

17. Intr-un pneumotorax cu supapd, voluminos, cu dispnee ac-
centuatd, colaps vascular si durere intensd pot fi adminis-
trate analgezice, cu excepfia:

a) Mialgind 50 mg i/musc;

b) Mialgind 100 mg i/venos,

¢) Morfina 15 mg subcutan;

d) Algocalmin i/venos 8 iz,

e) Sintalgon 5 mg subcutan.
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Colapsul cardio-circulator si dispneea severd sunt contrain-

dicatii pentru administrarea analgezicelor opioide.

18. Germenul cel mai frecvent implicat in infectiile neonatale

nozocomiale la prematuri este:

a) Stafilococul auriu;

b) Stafilococul alb;

¢) E. Coli;

d) Streptococul beta-hemolitic grupa B;
e) Pseudomonas aeruginosa.

19. In stadiul initial al sepsisului neonatal provocat de stafilo-

cocul coagulazo-negativ pot apirea:
a) Opistotonus;

b) Crize de apnee;

c) Instabilitate termic;

d) Cianozai,

e) Puls rapid, slab perceptibil.

20. Urmdtoarele examene de laborator au valoare predictivd in

sepsisul neonatal:

a) Urocultura;

b) Proteina C reactiva;

¢) Hemograma;

d) Hemocultura;

e) Determinarea lactacidemiei.

21. Urmdtoarele afirmatii sunt adevirate cu privire la cresterea

lactacidemiei: ,

a) Exprimi o disfunctie hepatici:

b) Exprimi o disfunctie renali;

¢) Este un semn tardiv al sepsisului;

d) Este marcher cu valoare predictiva al sepsisului neonatal;
e) Exprimi existenta metabolismului hipoxic.
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22. Antibioterapia infectiilor cu stafilococ auriu la nou-ndscut
poate include:
a) Vancomicind;
b) Eritromicina,
¢) Ampicilind;
d) Oxacilind;
e) Gentamicind.
In terapia antistafilococica se folosegte Oxacilina, Meticili-
na, Gentamicina. Pentru stafilococi rezistenti la antibioticele be-

ralactamice se foloseste Vancomicina.

23. Factori materni predispozanti ai sepsisului neonatal sunt:
a) Fumatul,
b) Lichid amniotic fetid;
¢) Colonizarea restului ombilical;
d) Sangerare excesiva la nastere;
e) Ruperea prematurd a membranelor.

Colonizarea restului ombilical este un factor favorizant al
sepsisului ce tine de gazdd (nou-ndscut).

Prezenta lichidului amniotic fetid nu este un factor
favorizant, ci un semn de infectie. ‘

24. Urmdtoarele afirmatii referitoare la valoarea examenelor
de laborator in diagnosticul infectiilor neonatale sunt

corecte:
a) Mielemia > 10 94 este evocatoare pentru 0 infectie virald

grava,
b) Nivelul de [L-6 este crescut la sugari cu enteritd ulcero-

necrotica,
c) In hepatitele severe fibrinemia este intotdeauna crescuta,
d) Proteina C-reactiva este un semn mai precoce decit VSH,
e) Leucocitoza cu neutrofilie este mai specifica decét leuco-

penia cu neutropenie.
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Leucocitoza cu neutrofilie este o reactie de rdspuns carac-

teristicd la o infectie bacteriand. In cazul nou-ndscutilor, cu
precadere la prematuri, leucopenia cu neutropenie apare mai
[frecvent si este mai specifica.

25, In cazul scleromului neonatal pot apdrea urmdtoarele

madificdri clinice:
a) Piele neteda, rece;
b) Accentuarea plicilor cutanate;
c) Pete pigmentate cafe au lait;
d) Consistenta lemnoasd a pielii;
. e) Intarirea difuzi a tesutului cutanat.

26. Determinarea proteinei C-reactive este un test valoros in

sepsisul neonatal, datoritd urmdtoarelor caracteristici:

a) Este influentatd de virsta gestationald,

b) Permite aprecierea eficientei terapeutice;

c¢) Este un semn mai precoce deciat VSH,

d) Este un predictor de infectie mai bun dect IL-6;

¢) Este cel mai bun test pentru septicemia cu debut tardiv.

27. Prezenta icterului intr-o septicemie neonatald impune ale-

gerea uneia din urmdtoarele cefalosporine:
a) Ceftazidim;

b) Cefotaxim,;

c) Cefiriaxona;

d) Latamoxed;

e) Cefoperazona;

28. Administrarea dexametazonei in tratamentul sepsisului este

utili datoritd urmdtoarelor sale actiuni:
a) Scade presiunea intracraniand,
b) Scade edemul cerebral;
¢) Determina sciderea TNF in LCR;
d) Determini retentia sodiului;
e) Scade glicorahia.
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29, Criterii de laborator certe pentru susfinerea diagnosticului
de septicemie neonatald sunt:
a) Uroculturi pozitive,
b) Proteina C reactivd mult crescutd,
¢) Hemocultura pozitiva,
d) Prezenta in singe a antigenilor bacterieni;
¢) Neutrofile tinere / total, neutrofilie mai mare sau egala cu
0,2.

30. Prevenirea septicemiei cu germeni gram-pozitivi in cazul
cateterizdrii venoase centrale se face prin administrarea
parenterald de:

a) Vancomicin,
b) Penicilind G;
¢) Ticarcilina,
d) Nafcilina;

e) Gentamicina.

31. Initierea tratamentului antimicrobian in sepsisul ‘neonatal
se face cu:
a) Ampicilind + Cefotaxim + Canamicina,
b) Amoxiciling + Penicilina G;
¢) Ampicilind + Gentamicini;
d) Latamoxed.

Tratamentul cu antibiotice se initiazd inaintea cunoasterii
rezultatelor insdmantdrii si antibiogramei, imediat dupd recol-
tarea esantioanelor (urind, sdnge eic.). In aceasta etapd medica-
tia trebuie sd acopere un spectru cdt mai larg, asocierea cea mai
comund fiind beta-lactamind + aminoglicozid. Se poate admi-
nistra orice cefalosporind de generatia a Ill-a cu exceptia Lacta-
moxedului care este inactiv fatd de streptococul beta-hemolitic
grupa B.

Asocierea Amoxicilind + Penicilina G este lipsitd de sens,
ambele avdnd acelagi spectru de actiune.
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32. Contraindicatii materne permanente ale alimentatiei na-
turale sunt:
a) Casexia,
b) Obezitatea,
¢) Septicemia;
d) Infectiile acute tratate cu metronidazol;
e) Scleroza in placi.

33. Factori celulari de protectie antiinfectioasd ale laptelui
uman sunt:
a) Lizozimul,
b) Limfocitele;
¢) Lactoferina;
d) Corpusculii Donne;
e) Factorul antistafilococic.

34. Corpusculii Donne reprezintdi:
a) Eozinofile;
b) Complexe Fe-lactoferina,
¢) Macrofagi;
d) Incluziuni citoplasmatice ale macrofagilor,
¢) Macromolecule non-imunoglobulinice.

35. Eliminarea din organism a toxicelor se poate realiza prin
urmdtoarele metode:
a) Plasmafereza;
b) Dializa lipidica,
c) Hemodializi,
d) Evacuarea continutului intestinal,
e) Mirirea diurezei.

36. Sindromul de deshidratare hipotond poate apdrea in urmi-
toarele situatii:
a) Diabet zaharat, -
b) Diabet insipid,
c¢) Pneumonie distructivi;
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d) Insuficientd corticosuprarenald;

e) Mucoviscidozi. A

In bolile febrile, cum este pneumonia distructivd, se produc
pierderi mari de apd aproape purd prin respiratie cutanata i
pulmonarad, rezultdnd o deshidratare de tip hiperton.

In cazul diabetului insipid secrefia insuficientd de ADN sau
lipsa de raspuns a rinichiului la ADN provoacad o reabsorbtie
dificild a apei la nivelul renal, avdnd ca urmare poliurie cu
urindri diluate §i, posibil, deshidratare de tip hiperton.

- 37. Aparitia endocarditei infectioase intr-o pneumonie stafilo-
cocicd este condifionatd de:
a) Aparitia empiemului pfeural;
b) Hiperleucocitozi (> 20000 elem/mml);
¢) Diseminare bacteriana,
d) Infectie cu stafilococ;
e) Asocierea infectiei stafilococice cu cea pneumococica.

Endocardita infectioasd, artrita, alte afectiuni septice apar
in urma disemindrii bacteriene a stafilococilor, acegtea ajun-
gdnd in sdnge dupd depdsirea ganglionilor limfatici regionali.

38. Urmdtoarele afirmafii referitoare la modificdrile fiziopato-
 logice respiratorii din pneumonia stafilococicd [francd lo-
bard primard sunt adevdrate, cu exceptia:
a) Exista hipoxemie;
b) Exista hipercapnie;
c) Existd hipocapnie;
d) Perfuzia este pistratd la nivelul alveolelor afectate;
e) Ventilatia este suprimata la nivelul alveolelor afectate.

In pneumoniile stafilococice lobare, segmentare sau totale,
apare hipocapnia prin hiperventilatia zonelor sandtoase ca ras-
puns la hipoxie. In pneumoniile masive bilaterale sau in cele
secundare (care survin in afectare pulmonard cronicd cu dis-
functia ventilatiei), hipoxemia este insotitd de hipercapnie, reali-
zdnd un tablou de infectie respiratorie acutd.
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39. Pentru pneumoniile virale este caracteristic urmdtorul
tablou radiologic:
a) Pneumatoze;
b) Microabcese diseminate;
c) Opacititi macronodulare;
d) Opacitate lobard/segmentari;
e) Opacitéti infiltrative hilifuze.

40. Pentru stabilirea certd a diagnosticului de infecfie eu Myco-
plasma pneumoniae se foloseste urmdatorul element:
a) Reactia de fixare a complementului;
b) Examenul sputei;
c) Culturi din aspiratul traheal;
d) Testul Coombs indirect;
e) Testul Coombs direct.

La o sdptdmdnd de la infectie anticorpii fixati de comple-
ment incep sa creascd atingdnd concentratia maximd la 3-4 sip-
tamani. O crestere de 4 ori a titrului este dovadd a unei infectii
recente.

41. Referitor la pneumonia cu Klebsiella pneumomae sunt ade-

vdrate urmdtoarele afirmatii:

a) Debut brusc (febrd, tuse, junghi toracic),

b) Gentamicina prezinti eficientd terapeutici slabi;

¢) Opacitate lobard masiva radiologic;

d) Sputd ruginie;

e¢) Tendinta de colaps vascular.

Aspectul sputei este element de diagnostic pentru pneumonia
cu Klebsiella. Sputa ruginie este caracteristicd pneumoniei

pneumococice. Majoritatea germenilor gram-negativi sunt sensi-
bili la Gentamicind.
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42. Factorii favorizanti ai pneumoniei cu, germeni anaerobi
sunt:
a) Vaccin cu virus inactiv,
b) Interferon;
¢) Amantadind,
d) Acyclovir;
¢) Remantadina.

Pneumoniile cu germeni anaerobi au ca mecanism patoge-
nic principal aspirafia. Aceasta este favorizata de alterdrile sta-
rii de constiintd (anestezie generald, intoxicafii medicamentoase,
ventilatie endotraheald, traheostomie, amigdalectomie, extractii
dentare etc.). In epidemiile de gripd apar cu o frecventd crescuta
pneumoniile stafilococice. Cele mai Jrecvente pneumonii bacte-
riene apdrute in condifii de imunitate compromisa sunt cu Stap-
hilococus aureus, Streptococus pneumoniae, H. Influensae.

43, Complicatii ale pneumoniei cu Mycoplasma pneumoniae
sunt urmdtoarele afectiuni:
a) Abcesul cerebral;
b) Meningita aseptica;
¢) Neuropatiile periferice;,
d) Meningita purulenta,
e) Mielita transversa.

Mycoplasma pneumoniae nu este un germen piogen. Com-
plicatiile neurologice, la fel si celelalte complicafii (cardiace,
dermatologice, hematologice) extrapulmonare se produc prin
mecanisme imunologice cu formarea de complexe imune circu-
lante si aparitia anticorpilor fatd de tesuturile respective.

44. Complicatii ale pneumoniei cu Mycoplasma pneumoniae
sunt urmdtoarele modificdri cutaneo-mucoase:
a) Sindrom Stevens-Johnson;
b) Erizipel,
¢) Eritem nodular;
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d) Herpes nazo-labial;
¢) Rosh petesial sau muscular,

Sunt consecinta procesului imunopatologic din infectia cu
Mycoplasma preumoniae.

45. Urmdtoarele afirmafii referitoare la debuml obisnuit al
preumoniei stafilococice sunt adevirate:
a) Febri (30-40 °C);
b) Frison solemn;
c) Febrd moderati;
d) Herpes nazo-labial;
e) Este precedata de un episod gripal.
Debutul obisnuit al pneumoniei stafilococice este insidios,
cu tuse, febrd moderatd, urmdnd unui episod gripal; a, b, d sunt
semne de debut pentru pneumonia preumococica.

46. Tabloul clinic al pneumoniei stafilococice se deosebeste de
cel al pneumoniei pneumococice prin urmaitoarele:
a) Stare generald alterata;
b) Febri;
c) Frisoane; v
d) Sputi galben-cremoasa.

47. Abcesul pulmonar este constituit din urmdtoarele compo-
nente, cu excepfia:
a) Cavitate neregulati, cu puroi,
b) Un perete din tesut de granulatie;
c) Reactie periferici;
d) Brongita corespondent3 este bronsiectatica.

48. Urmatoarele modificiri paraclinice nu sunt uzuale in
abcesul pulmonar:
a) Anemie;
b) VSH crescut;
¢) Leucocitoza neutrofili;
d) Neutrofilie de granulatie.
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49. Abcesul pulmonar poate fi produs de urmdtoarele bacterii
aerobe, cu excepfia:
a) Pseudomonas aeruginosa,
b) Streptococi;
¢) Kiebsiella pneumoniae;
d) E.Coli.

50. Agenti etiologici ai supuraiilor pulmonare sunt urmdtorii,
cu excepfia:
a) Proteus vulgaris;
b) Pneumocystis carini;
c) Streptococi; _
d) Klebsiella pneumoniae.

51. Tabloul radiologic caracteristic abcesului pulmonar este

reprezentat de:
a) Imagine triunghiularé cu varful in hil;
b) Opacitate triunghiulara ce “aspird” traheea, hemidiafrag-
mul si mediastinul;
c) Opacitate cu nivel hidroaeric;
d) Opacitate “fugace” — aspect ce se modifica de la un exa-

men la altul.

52. Structura abcesului pulmonar include urmdtoarele elemen-
te, cu exceptia:
a) Perete din tesut de granulatie acoperit cu tesut fibros;
b) Cavitate cu lichid clar in interior,
¢) Strat fibros-scleros in exterior,
d) Reactie periferica in parenchim.

53. Faza de deschidere a abcesului este anuntatd de una din
urmdtoarele semne:
a) Prezenta de raluri crepitante;
b) Aparitia oboselii;
¢) Mirosul fetid al respiratiei;

d) Cresterea temperaturii.
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54. Selectafi semnele caracteristice expectoratiei din abcesul
pulmonar: _
a) Prezenta eozinofilelor;
b) Prezenta de cristale de acizi gragi,
¢) Prezenta de fibre elastice;
d) Prezenta de leucocite alterate.

58. Faza de deschidere, de evacuare a abceselor este caracteri-
zati de:
a) Prezenta ralurilor crepitante;
b) Subfebri;
¢) Miros fetid al respiratiei;
d) Respiratie suflanti.

56. Drenarea brongicd a abcesului este insotiti de una din ur-
mdtoarele semne, cu excepfia: '
a) Accese hepatice;
b) Peritonite;
c) Flebite; ,
d) Colectii subfrenice.

57. Intr-o pneumonie stafilococicd examenul clinic va obiectiva
Jrecvent urmdtoarele modificdri, cu exceptia:
a) Alterare severd a stérii generale;
b) Condensare pulmonari;
c) Tahipnee;
d) Cianoza extremitatilor si a buzelor;
e) Tahicardie:

58. Tratamentul general al pneumoniilor stafilococice presupu-
ne administrarea de:
a) Solutii saline in perfuzie;
b) Solutii glucozate in solutie;
¢) Prednisolon;
d) Oxigenoterapie;
e) Dopamina.
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Tratamentul general urmdreste combaterea insuficientei res-
piratorii, tulburdrilor hidroelectrolitice, hipotensiunii.

59, Dacd un pacient suferind de pneumonie stafilococici este
alergic la antimicrobienele f-lactamice, el va fi tratat cu:
a) Cefalosporine;
b) Eritromicina;
¢) Clindamicin;
d) Vancomicina,
e) Gentamicini.

Eritromicina, Clindamicina, Lincomicina sau Vancomicina
sunt antibiotice de alternativd in caz de alergie la peniciline.

Stafilococul este sensibil la Cefalosporine, insa acestea sunt
beta-lactamice.

Gentamicina i alte aminoglicozide sunt active fatd de stafi-
lococ in asociere cu Oxacilina, Meticilina, Nafcilina sau Fluor-
chinolonele.

60. In tratamentul pneumoniei stafilococice pot fi indicate
urmdtoarele antimicrobiene,cu exceptia:

a) Meticilina;

b) Clindamicina;

¢) Amoxicilina,

d) Oxacilina+Gentamicina;

e) Fluorchinolonele.

Majoritatea stafilococilor (80%) sunt penicilinazo-secreto-
rii. Amoxicilina este o penicilind semisinteticd cu spectru anti-
microbian identic cu al Ampicilinei (dar cu o absorbtie digestiva
mai bund), fard rezistentd la actiunea penicilinazelor.

61. Pentru infectia pul;tzonard stafilococicd sunt caracteristice
unul din urmdtoarele aspecte morfopatologice:
a) Inflamatia intensd a mucoasei bronsice;
b) Pneumatocele;
¢) Exsudat alveolar cu Pilev;
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d) Zone de atelectazie intensi;
e) Microabcese bronsice.

Pneumatocelele sunt caracteristice pneumoniilor stafilococi-
ce la copil: la nivelul tesutului pulmonar, prin necroza tisulari
cu distrugerea peretilor alveolari, se formeazé cavitdti in care
aerul inspirat patrunde, dar nu mai poate fi evacual. La exame-
nul radiologic pneumatocelele apar hipertransparente, realizind
imagini tipice.

62. Pericardita purulentd, apdruti ca o complicatie a pneumo-
niei pneumococice, se trateazd prin:
a) Aspiratie;
b) Instilare de antibiotice;
c¢) Tonicardiace;
d) Drenaj pericardic chirurgical;
e) Diuretice.

Pericardita purulenti este o complicatie rard, care apare in
special in pneumoniile lobare stingi. Tratamentul constd in
aspiratia lichidului pericardic, instilare de antibiotice si, dacd e
necesar, drenaj chirurgical.
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