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C L I N I C A L  R E S E A R C H  S T U D I E S

Введение
Врожденные пороки развития (ВПР) встречаются во 

всех странах мира с определенной, сравнительно близкой 
частотой.  Это обусловлено тем, что перечень факторов 
риска ВПР обширно и в той или иной степени сопровож-
дает большинство женщин.  Причем, многие из этих 
факторов наблюдаются при нормальных беременностях 
и на их фоне рождаются нормальные дети.  Современные 
представления о факторах ВПР формированы в основном 
ретроспективными наблюдениями, путем сравнения 
частоты признаков, выявляемых у женщин, родивших 
детей с ВПР и без них [1, 2, 3, 4, 5, 6, 7].  В литературе 
приведено много сведений о частоте этих признаков, но 
недостаточно оценены такие важные их характеристики 
как чувствительность, специфичность и прогностичес-
кая значимость.  Это побудило нас провести данное 
исследование.

Материал и методы
Методом «случай–контроль» были сформированы 

две группы.  Одна группа (опытная) включала женщин, 
родивших детей с ВПР (288 случаев).  Другая группа 
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P. M. Aliyeva 
Sensitivity and specificity of antenatal factors for prognosis of congenital defects

The parameters of sensitivity and specificity of antenatal factors (signs associated with the pregnancy) were studied in the probability of the congenital 
defects.  Groups were formed by the method “case–control”, one of which included women who gave birth to children with development anomalies, and 
the others included women who gave birth to children without development anomalies.   The frequency of signs was established in association with the 
pregnancy showing the risk for congenital defects.  We computed the parameters of sensitivity, specificity and prognostic essence of these sings.  We 
established that sensitivity of the basic antenatal sings wasn’t relatively high (20-40 percent), but specificity was very high (80-100 percent).  In spite of 
this, the prognostic value stayed within 59 to 94.1 percent.  We determined that the parameters of sensitivity, specificity and the prognostic should be 
taken into account during the study of risk factors.

Key words: congenital defects, antenatal factors, perinatal diagnostics, specificity, sensitivity.

Реферат
В работе изучены показатели чувствительности и специфичности антенатальных факторов (признаков ассоциирующих с беременностью) 

при оценке вероятности врожденных пороков развития.  Методом «случай–контроль» сформированы группы, одна из которых включала 
женщин родивших детей с аномалиями развития, а другая – нормальных детей.  Установлена частота признаков ассоциирующих беременность, 
которые представляют риск для развития врождённых аномалий.  Вычислены показатели чувствительности, специфичности и прогностической 
ценности этих признаков.  Установлено, что чувствительность основных антенатальных признаков относительно не высока (20–40%), а 
специфичность очень высока (80–100%).  При этом прогностическая ценность колебалась в переделах от 59 до 94,1%.  Считается, что при 
изучении факторов риска следует оценивать параметры чувствительности, специфичности и прогностической ценности.

Ключевые слова: пороки развития, антенатальные факторы, перинатальная диагностика, специфичность, чувствительность.

(контрольная) была идентична с основной группой по 
возрасту, порядковому номеру беременностей и родов, 
но включала женщин родивших нормальных детей.  В 
обеих группах были учтены признаки, которые являют-
ся потенциальными факторами риска ВПР: нарушение 
менструальной функции, патология органов малого 
таза, респираторные инфекции во время беременности, 
хронические очаги инфекции, вероятный срок зачатия 
и осложнения беременности.  Проводилось сравнение 
частоты этих признаков в опытной и контрольной груп-
пе.  При подтверждении достоверности различия между 
ними (р < 0,05) вычислялась величина относительного 
риска.  Показатели чувствительности, специфичности и 
прогностической ценности были установлены традици-
онными методами [8].

Результаты и обсуждения
Статистически значимые признаки часто встречались 

в опытной группе и полученные результаты наблюдения 
показали: нарушение менструальной функции – (27,1 
и 8,3%); наличие хронических воспалительных заболе-
ваний органов малого таза – (26,0 и 7,3%); патологий 
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шейки матки – (25,0 и 12,5%); кольпита – (23,6 и 10,8%); 
поликистоза яичников – (2,8 и 1,0%); очагов инфекции в 
полости рта – (20,5 и 14,2%); угроза прерывания беремен-
ности до 12 недель – (22,6 и 7,6%); после 12 недель – (39,9 
и 12,5%); гестоза после 28 недель – (32,3 и 11,1%); низкая 
плацентация – (15,3 и 6,6%); многоводие – (31,6 и 4,2%); 
маловодие – (22,2 и 3,8%); задержка внутриутробного раз-
вития – (16,7 и 1,0%); прием лекарственных препаратов 
во время беременности – (18,1 и 1,4%).  Распределение 
изучаемой совокупности по времени зачатия (по меся-
цам года) показало, что в опытной группе существенно 
выше удельный вес случаев зачатия в январе (10,8 и 4,9%), 
октябре (13,2 и 4,5%) и декабре (11,8 и 5,6%) месяцах.  На 
основе полученных данных были рассчитаны уровни 
чувствительности, специфичности и прогностической 
ценности изученных признаков, которые приведены в 
таб. 1.

Показатели чувствительности, которые характеризу-
ют частоту встречаемости признаков – факторов риска 
в группе женщин, родивших детей с ВПР, колеблются 
в пределах от 10,8 до 39,9%.  Относительно высокий 
уровень чувствительности характерен (более 25%) для 
нескольких признаков.  Нарушение менструальной 
функции; хронические воспалительные патологии ор-
ганов малого таза; патология шейки матки; острые рес-
пираторные инфекции во время беременности; угроза 
прерывания беременности после 12 недель; многоводие.  
Относительно низкий уровень чувствительности (< 15%) 
отмечен при следующих признаках: поликистоз яични-

ков, зачатие в январе, октябре и декабре месяцах.  Из этих 
данных, очевидно, что факторы риска, ассоциирующих 
рождения детей с ВПР, являются малочувствительными 
признаками.

Специфичность признака характеризует вероят-
ность рождения ребенка без ВПР в случаях отсут-
ствия этих признаков в антенатальном периоде.  Из 
данных таб. 1, очевидно, что уровень специфичности 
изученных признаков довольно высок и колеблется 
в пределах от 85,8 до 99,0%.  Более высокие уровни 
специфичности характерны (> 95%) для 7 из 18 
приз наков (поликистоз яичников, многоводие, мало-
водие, задержка внутриутробного развития плода, 
прием лекарств во время беременности, зачатие в 
январе и октябре месяцах).

Сравнение уровней чувствительности и специфич-
ности антенатальных признаков показывает, что при 
наличии этих признаков вероятность рождения детей с 
ВПР относительно не высокая.  В то же время отсутствие 
этих признаков дает основание с высокой вероятностью 
ожидать рождения нормальных детей.

Обсуждение результатов
Известно, что более надежными оценочными приз-

наками являются высокочувствительные и высокоспеци-
фичные признаки.  В нашем примере, как в большинстве 
случаях научных наблюдений, не удалось выявить при-
знак, который был бы высокочувствительным и высоко-
специфичным.

Таблица 1
Уровни чувствительности, специфичности  

и прогностической ценности признаков характеризующих риска (в %)

Признаки Чувствительность Специфичность

Прогностическая 
ценность

 положительного 
результата

Прогностическая 
ценность 

отрицательного 
результата

Нарушение менструальной функции 27,1 91,7 76,5 55,7

Хронические воспалительные заболевания органов малого таза 26,0 92,7 78,1 55,6

Патология шейки матки 25,0 87,5 66,7 53,9

Кольпит 23,6 89,2 68,7 53,9

Поликистоз яичников 2,8 99,0 72,7 50,4

Острые респираторные инфекции в I триместре 32,6 86,8 71,2 56,3

Очаги и функции (хроническиe: тонзиллит, пульпит, периодонтит) 20,5 85,8 59,0 51,9

Угроза прерывания беременности до 12 недель 22,6 92,4 74,7 54,4

Угроза прерывания беременности после 12 недель 39,9 87,5 76,2 59,3

Низкая плацентация 15,3 93,4 69,8 52,4

Многоводие 31,6 95,8 88,3 58,4

Маловодие 22,2 96,2 85,3 55,3

Задержка внутриутробного развития плода 16,7 99,0 94,1 67,1

Гестоз после 28 недель 32,3 88,9 74,4 56,8

Прием лекарств во время беременности (I триместр) 18,1 98,6 92,9 54,6

Зачатие в январе месяце 10,8 95,1 68,9 51,6

Зачатие в октябре месяце 13,2 95,5 74,5 52,4

Зачатие в декабре месяце 11,8 94,4 68,0 51,7
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В подобных ситуациях рекомендуется найти компро-
мисс между этими двумя показателями.  В нашем иссле-
довании уровни чувствительности находятся в пределах 
20-40%, а уровни специфичности – в пределах 80-100%, и 
характерны для следующих признаков: нарушение мен-
струальной функции, хронические заболевания органов 
малого таза, патологии шейки матки, кольпиты, острые 
респираторные инфекции во время беременности, очаги 
инфекции в полости рта, угроза беременности, многово-
дие и маловодие, гестозы после 28 недель.  Перечислен-
ные признаки могут быть отнесены к потенциальным 
факторам риска ВПР.  При наличии этих признаков в 
антенатальном периоде у каждой четвертой женщины 
имеется вероятность рождения ребенка с ВПР.  Отсут-
ствие этих признаков в антенатальном периоде с большой 
вероятностью дает основание ожидать рождения нор-
мальных детей.  Количественной мерой такой вероят-
ности является показатель прогностической ценности 
(таб. 1).  Вероятность рождения детей с ВПР в случаях, 
когда беременность ассоциируется с изученными нами 
признаками (факторами риска), колеблется в пределах от 
59 до 94,1%.  Более высока вероятность рождения детей 
с ВПР при приеме лекарственных препаратов в I триме-
стре беременности (прогностическая ценность положи-
тельного результата 92,9%) и при наблюдении задержки 
внутриутробного развития плода.  Относительно меньше 
вероятность рождения детей с ВПР, когда беременность 
ассоциируется с очагами инфекции в полости рта, низкой 
плацентацией, патологиями шейки матки и кольпитом.

Прогностическая ценность отрицательного результа-
та (в нашем примере отрицание наличия факторов риска) 
определяет размер вероятности рождения нормального 
ребенка в случаях, когда беременность не ассоцииро-
валась факторами риска.  Этот показатель колеблется в 
относительно узком интервале (от 50,4 до 67,1%).  Оче-
видно, что вероятность рождения нормального ребенка 
в случаях отсутствия антенатальных факторов риска 
относительно стабильна.

Заключение
Таким образом, современные представления о фак-

торах риска ВПР на основе сравнительной оценки час-
тоты выявления их у женщин, родивших детей с ВПР 
и нормальных детей, недостаточно надежны в плане 
прогнозирования.  Большинство признаков риска в 
антенательном периоде недостаточно чувствительны, 
хотя являются высокоспецифичными.  Для более полной 
характеристики этих признаков как фактора риска ВПР, 
необходимо изучение их чувствительности, специфич-
ности и прогностической ценности.  Эти данные помогут 
найти компромисс между показателями чувствитель-
ности и специфичности, что позволит выбирать отно-
сительно чувствительные и достаточно специфичные 
признаки для прогнозирования вероятности рождения 
нормальных детей.

Литература
1. Ахмадшин АЮ. Перинатальная ультразвуковая диагностика нижнего 

мезодермального дефекта в первом триместре беременности. 
Перинатальная диагностика. 2004;4:251-253.

2. Демидов ВН. Ультразвуковая диагностика гастропензиса в ранние 
сроки беременности. Перинатальная диагностика. 2004;4:257-261.

3. Концеба ЛН. Оптимизация перинатальной диагностики врожденных 
пороков развития плода с учетом особенностей воздействия 
антенатальных повреждающих факторов: Автореф. дисс. канд. мед. 
наук. Барнаул, 2005;20.

4. Новиков ПВ. Основные направления профилактики врожденных 
и наследственных болезней у детей Рос. вестн. перинаталогии и 
педиатрии. 2004;1:5-9.

5. Лобзова АВ. Роль средовых факторов в формировании врожденных 
пороков развития: Автореф. дисс. канд. мед. наук. Бишкек, 2008;19.

6. Понкова ЛВ. Научное обоснование комплексной системы 
профилактики врожденных пороков развития в регионе 
экологического неблагополучия: Автореф. дисс. канд. мед. наук. 
Кемерово, 2004;24.

7. Патрушев АВ. Оптимизация перинатальной диагностики 
врожденных пороков развития плода на территории с низкой 
плотностью населения: Автореф. дисс. канд. мед. наук. Пермь, 
2006;18.

8. Флетгер Р, Флетгер С, Вагнер Э. Клиническая эпидемиология. Основы 
доказательной медицины. М.: МедиСфера, 1998;352.

5

CLINICAL RESEARCH STUDIES



Mecanismele de restenoză intrastent analizate  
prin ultrasonografia intracoronariană

*I. Popovici1, V. Sîrbu1, O. Valsecci2, L. Ciobanu1, M. Popovici1

Department of Interventional Cardiology, Institute of Cardiology, Chisinau1

Institute of Cardiology, Hospital Ruiniti of Bergamo, Italy2

20, N. Testemitanu Street, Chisinau, Republic of Moldova

*Corresponding author: +37222727511.  E-mail: ipopovici@mail.ru
Manuscript received July 08, 2011; revised October 03, 2011

The mechanisms of the In-stent restenosis analyzed through intracoronary ultrasound
Although the coronary angiography remains a proven method of in-stent restenosis assessment, intracoronary ultrasound (IVUS) is underlined as 

a method of better coronary lesion indices evaluation.  This study was aimed as an attempt at relevant in-stent restenosis mechanisms estimation via 
concomitant using of IVUS and coronary angiography.  These exams were applied to 47 patients having 54 bare metallic and eluting stents.  Obtained 
results indicated different mechanisms of restenosis development in bare metallic and eluting stents.  The neointima hyperplasia and negative artery 
remodeling in metallic stent restenosis are more expressed.  Likewise, the IVUS method appears as a feasible tool of the coronary plaque area determination 
and guiding of stent implantation during angioplasty.  The last aspect is especially important in the case of coronary artery diameter less than 3 mm.

Key words: in-stent restenosis, coronary angiography, intracoronary ultrasound.

Механизмы внутристентового рестеноза анализируемые путём коронарной ангиографии и 
внутрикоронарной ультрасонографии

Хотя коронарная ангиография продолжает оставаться апробированным методом выявления внутристентового рестеноза, внутрикоронарная 
ультрасонография (IVUS) выделяется как метод лучшего определения показателей коронарных поражений.  С целью анализа механизмов 
развития рестеноза эти два метода были использованы на 47 больных, имеющих 54 имплантированных металлических и фармакологических 
стентов.  Полученные данные показывают наличие различных механизмов развития рестеноза металлических и фармакологических стентов.  
Гиперплазия неоинтимы и негативное ремоделирование артерии более выражены в металлических стентах.  Метод IVUS представляется 
достоверным способом определения размеров коронарной бляшки и контроля имплантации стента, особенно, когда диаметр коронарной 
артерии меньше 3 мм.

Ключевые слова: внутристентовый рестеноз, коронарная ангиография, внутрикоронарная ультрасонография.

Introducere
În pofida tehnologiilor promiţătoare şi a numeroaselor 

proiecte de cercetare, a efortului creativ şi a investiţiilor 
enorme în domeniu, problema restenozei nu a fost elimi-
nată nici până la momentul actual.  Un raport american 
estima cifra de 200 000 de revascularizări efectuate anual  
din această cauză în Statele Unite.  Incidenţa fenomenului 
este în scădere, dar, având în vedere numărul mare de 
proceduri de intervenţie coronariană percutanată, efec-
tuate la nivel mondial, atunci şi o mică rata de restenoză 
se traduce într-un număr absolut semnificativ de pacienţi 
care se confruntă cu această problemă.

Diagnosticul restenozei intrastent
Angiografia coronariană rămâne până în prezent procedu-

ra de elecţie pentru identificarea restenozei.  Tehnicile imagis-
tice moderne cum ar fi Tomografia Computerizată (CT) deţin, 
totuşi, un nivel minor de specificitate şi sensibilitate, ceea ce 
limitează aplicarea lor în practica clinică cotidiană.  Evaluarea 
funcţională a miocardului ischemic poate fi efectuată şi cu 
ajutorul rezonanţei magnetice nucleare de stres, Sestamibi-
SPECT (single positron emitting computer tomography) sau 
prin ecocardiografia de stres, dar până în prezent nici una 

din tehnicile denumite nu s-a arătat cel puţin echivalentă ca 
performanţă cu coronarografia.

Conform studiilor precedente, predictorii cunoscuţi ai 
fenomenului de restenoză intrastent, care sunt luaţi în calcul 
în cursul tratamentului sunt diabetul zaharat, antecedentele 
de restenoză, numărul mare de stenturi aplicate pentru trata-
mentul leziunilor lungi, complexitatea anatomică a leziunii, 
afectarea vaselor de diametru mic (< 2,75 mm în diametru) 
[1].  Considerând că riscul dezvoltării restenozei ar putea 
să includă şi o componentă genetică, au fost efectuate studii 
pilot, care analizau fenotipul pacienţilor trataţi.  Aceste studii, 
efectuate pe cohorte mici de pacienţi, au determinat corelaţii 
între restenoză şi polimorfismul nucleotidelor CD14, CSF2, 
p22-PHOX etc.  Totuşi, pentru extrapolarea acestor rezultate 
la totalitatea de pacienţi e nevoie de validarea evidenţelor 
relevate pe un număr mult mai mare de bolnavi [2].

Ecografia intravasculară (IVUS) este o tehnică ultrasono-
grafică de imaging diagnostic, care foloseşte un cateter special, 
dotat cu un transductor miniaturizat, ce permite vizualizarea 
ambientului intravascular în secţiuni transversale.  IVUS fo-
loseşte un cateter special, conceput cu o sondă cu ultrasunete 
miniaturizate, care este ataşată la capătul distal al sondei.  Ca-
pătul proximal al acestui cateter se anexează la un echipament 
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computerizat, iar cel distal se introduce în lumenul arterei 
examinate pentru cercetarea din interior a vaselor.  Aplicarea 
acestei tehnologii permite vizualizarea în timp real a endote-
liului vascular, adică la momentul efectuării examenului coro-
narografic.  Examenul poate decela acumularea progresivă a 
plăcii în peretele arterei şi poate furniza informaţii importante 
despre configuraţia plăcii vulnerabile, care se poate mobiliza 
şi stenoza (prin îngustare) artera [3].  IVUS permite determi-
narea extinderii patologiei aterosclerotice, iar prin măsurarea 
volumului plăcii în peretele arterei şi a gradului de stenoză 
se poate  estima severitatea procesului vascular.  Utilizarea 
acestei tehnici a servit pentru a confirma in vivo rezultatele 
autopsiei, sugerând că placa ateromatoasă tinde să cauzeze o 
extindere a laminei elastice interne şi externe şi astfel poate 
creşte nu numai spre interiorul lumenului vasului, dar şi spre 
exterior, determinând aşa-numitul fenomen de remodelare 
pozitivă a vasului.  Posibilitatea creşterii spre exterior este în 
mare măsură subestimată de angiografie, care este în stare să 
dezvăluie numai marginea plăcii care iese în lumenul vasului.

La momentul actual această metoda este foarte utilă, în 
special în situaţiile în care imaginile angiografice sunt puţin 
informative, cum ar fi pentru lumenul leziunilor ostiale sau 
în cazul în care imaginile angiografice se suprapun.  IVUS 
este utilizată şi pentru a evalua efectele tratamentului imedi-
at după implantarea stentului coronarian, precum şi pentru 
urmărirea rezultatelor tratamentului medicamentos de-a 
lungul timpului.  Studiul CRUISE (Can Routine Ultrasound 
Impact Stent Expansion), care a comparat la 538 de pacienţi 
rezultatele pe termen lung ale procedurilor de implantare a 
stenturilor, ghidate cu IVUS versus doar coronarografie, a 
demonstrat reducerea cu 39% a necesităţii reintervenţiilor 
în braţul ghidat de IVUS.  Predictorii ultrasonografici ai 
necesităţii de reintervenţie includeau observarea rezultatului 

final cu aria de secţiune transversală mai mică a vasului tratat, 
poziţionarea stentului implantat şi prezenţa plăcii reziduale 
la marginile stentului [4].

În literatura de specialitate există informaţii destul de 
limitate privind tratamentul restenozei, care s-a produs pe 
vasele purtătoare de DES.  Beneficiul utilizării IVUS ca metodă 
complementară în timpul reintervenţiei pentru restenozarea 
DES-urilor şi datele prezentate nu au elucidat, însă, la modul 
satisfăcător diferenţa mecanismelor, care induc restenoza 
vaselor după aplicarea DES sau BMS.  Pe de altă parte, dez-
voltarea strategiilor de diagnostic şi tratament al restenozei 
ar putea contribui la formularea tratamentului individualizat, 
prin care să se indice aplicarea DES sau BMS, în dependenţă 
de gradul riscului de dezvoltare a restenozei.

Scopul lucrării: examinarea concomitentă prin angi-
ografie şi cu ajutorul ultrasonografiei intracoronariene la 
pacienţii care s-au prezentat cu restenoză intrastent pentru a 
reuşi precizarea mecanismelor de restenozare şi clasificarea 
modelelor morfologice de restenoză intrastent din cele două 
grupuri (DES vs BMS).

Pentru includerea în protocolul nostru pacienţii trebuiau 
să îndeplinească următoarele criterii: 1) Diagnostic de angină 
pectorală stabilă, definit după criteriile Asociaţiei Canadiene 
Cardiovasculare (CCS clasa I, II, II, IV), sau instabilă (Braun-
wald I, II, III, IV). 2) Indicația procedurii de revascularizare 
percutană repetată. 3) Implant de stent coronarian în antece-
dente (> 4 săptămâni). 4) Prezenţa la examenul coronarografic 
a unei leziuni în stent cu îngustarea lumenului vascular de > 
50%.  În perioada august 2010 – iulie 2011, prin colaborarea 
între Spitalul Riuniti di Bergamo (Bergamo, Italia) şi Institutul 
de Cardiologie din Moldova au fost identificaţi 47 de pacienţi 
cu angină recurentă, cauzată de restenoza intrastent, care 
îndeplineau criteriile sus-numite.

Fig. 1.  Evidența IVUS a fracturii stentului medicat ca şi cauză a restenozei focale.  
A - reconstrucţia longitudinală a segmentului stentat studiat cu ultrasunete intracoronariene; B - segmentul de referinţă distal; C - secţiune 
transversală distal de segmentul de stenoză focală cu evidenţa prezenţei stentului integru; D - segmentul cu evidenţa de restenoză focală şi 
absenţa evidenţei stentului în secţiune transversală (fractura stentului); E - segmentul imediat proximal al zonei de restenoză cu prezenţa 
stentului şi hiperplaziei intimale; F - secţiune transversală în segmentul proximal al stentului fără evidenţa unor particularităţi patologice.
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Examenul angiografic
Coronarografia şi examinarea cantitativă (QCA) s-au re-

alizat după administrarea intracoronariană de nitroglicerină 
(0,1 – 0,2 mg) în cel puţin 2 proiecţii ortogonale.  Imaginile 
au fost memorizate electronic şi analizate de către Laboratorul 
Centrului Coordonator.  Calculul automatizat al gradului de 
stenoză (QCA) a fost efectuat cu ajutorul unui soft special 
(CMS, MEDIS, Leiden, Olanda).  Documentarea angiografică 
a restenozei intrastent a fost definită ca o reducere cu > 50% 
a lumenului vascular la nivelul stentului.

Examenul IVUS
Înregistrarea IVUS s-a iniţiat după administrarea intra-

coronariană de nitroglicerină (0.1–0.2 mg), folosind catetere 
disponibile în comerţ cu transductor de ultrasunete şi pullback 
motorizat.  După localizarea leziunii prin coronarografie, ca-

teterul IVUS s-a deplasat la > 10 mm distal de stent şi retras 
apoi la o viteză de pullback de 0,5 mm/secundă până la un 
punct situat la > 10 mm proximal de stent.  Imaginile IVUS 
au fost înregistrate digital pentru analiza ulterioară (fig. 1).

IVUS s-a efectuat înainte de tratament pentru determina-
rea pattern-ului specific (schimbările morfologice intravas-
culare, care au cauzat restenoza în cele două grupuri), cât şi 
după procedură – pentru evaluarea eficacităţii tratamentului 
aplicat leziunii restenotice.

Analiza cantitativă şi calitativă a înregistrărilor prin 
IVUS s-a efectuat cu ajutorul unui program de procesare 
specială (Echo Plaque, Indec Systems, Mountain View, 
California).  Înregistrările IVUS s-au efectuat în secţiuni 
separate la distanţa de 1 mm una de alta şi au încadrat toată 
lungimea stentului, apoi şi 10 mm din vasul de referinţă – 

Fig. 2. Imaginea în secțiune trasversală IVUS (A) cu evidența de restenoză și remodelare pozitivă și delinearea schematică 
(B) a membranei elastice externe (linie întreruptă – 1), stentului (linie întreruptă – 2) și lumenului (linie întreruptă – 3).

Fig. 3.  Imagine IVUS cu reconstrucţie longitudinală (A), segmente de referinţă proximal (D) și distal (B) și segmentul 
stentat (C).  Exemplu de calcul al membranei elastice externe, lumenului vasului și al ariei stentului.  Reconstrucţie longi-
tudinală cu evidenţa remodelării pozitive a vasului exact în locul implantării stentului medicat.
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în sens proximal şi distal, în conformitate cu standardele 
recunoscute (fig. 2).

În regim semiautomat au fost determinate contururile lu-
menului vascular al stentului şi ale adventicei (EEM – external 
elastic membrane).  Variabilele analizate cuprindeau aria de 
secţiune transversală a lumenului, stentului şi EEM.  Aria de 
hiperplazie intimală intrastent a fost definită ca aria stentului 
minus aria lumenului.  Restenoza, conform datelor IVUS, a 
fost definită ca un segment intrastent cu o arie a lumenului 
de < 4 mm²; restenoza se considera focală când lungimea 
segmentului stenotic era de ≤ 10 mm, leziunile multifocale 
au fost cele dominante, restenoza difuză a fost codificată ca 
îngustarea lumenului de > 10 mm în lungime, cu sau fără im-
plicarea marginilor stentului.  Indicele liber de restenoză a fost 
calculat ca lungimea segmentului liber de restenoză raportat 
la lungimea totală a stentului.  Aria plăcii a fost determinată 
ca aria EEM minus suprafaţa stentului (fig. 3, 4).

Indicele de simetricitate a stentului s-a calculat împăr-
ţind diametrul minimal al stentului la diametrul maximal.  
Valoarea de < 0.80 denotă despre expansiunea nesimetrică a 
stentului şi despre necesitatea aplicării postdilatării la presiuni 
înalte pentru optimizarea rezultatului.

Pentru verificarea eficienţei tratamentului au fost utilizate 
criteriile MUSIC [5].

Variabilele clinice şi procedurale, precum şi înregistrările 
angiografice şi prin IVUS au fost introduse în mod prospectiv 
într-o bază de date şi ulterior analizate de către un Centru 
Special de Coordonare (Ospedali Riuniti di Bergamo), care 
nu a avut cunoştinţă de tipul stentului care a cauzat restenoza.  
Acest studiu a fost aprobat de către Comitetele Etice Interne 
ale ambelor spitale, iar acordul informat în scris a fost obţinut 
de la toţi pacienţii înrolaţi în studiu.

Analiza statistică
Analiza statistică a informaţiei acumulate s-a efectuat cu 

ajutorul programului statistic SAS 9,1 (SAS Institute, Cary, 
Carolina de Nord).  Variabile continue au fost exprimate ca 

o medie ± deviaţia standard (DS), iar variabilele categorice 
au fost exprimate ca frecvenţe.  Variabile continue au fost 
analizate cu ajutorul criteriului t-Student.

Rezultate
Pacienţi şi stenturi
Studiul curent a încadrat 54 de stenturi, dintre care 18 

stenturi metalice au fost aplicare la 15 pacienţi, şi încă 36 de 
stenturi medicate montate la 32 pacienţi, din care 12 erau de 
tipul Cypher ™- sirolimus eluting stent (Cordis Corp, Miami 
Lakes, Florida) şi 24 – Taxus ® paclitaxel-eluting Stent (Bos-
ton Scientific Corp, Natick, Massachusetts).  Toţi pacienţii 
studiaţi s-au prezentat pentru recidiva sindromului anginos: 
35 de pacienţi cu angină stabilă (CF III-IV) şi 12 pacienţi cu 
angină instabilă (Braumwald, cl. IIA-IIB-III).  Toţi pacienţii 
(47) au fost trataţi prin intervenţie repetată: angioplastia cu 
balon s-a folosit la 21 de pacienţi, iar implantarea de stent în 
stent restenozat – la 26.  Datele clinice şi procedurale sunt 
prezentate în tabelul 1.

Nu am găsit diferenţe semnificative între cele două grupuri 
în ceea ce se referă la factorii de risc şi nici pentru caracteris-
ticile clinico-procedurale ale primei proceduri.  Toţi pacienţii 
erau supuşi unui tratament cu Aspirină combinată cu terapie 
antiagregantă (Clopidogrel sau Ticlopidină).  La momentul 
aplicării procedurii, 56,9% din pacienţi avuseră montate 
DES, iar 32,1% – BMS.  Perioada liberă de restenoză a fost şi 
ea diferită pentru cele două grupuri (7,5 ± 3,1 luni la BMS şi 
16,8 ± 3,5 luni – la DES, p < 0,001).  În timpul investigaţiilor 
intravasculare şi a tratamentului repetat nu s-au notificat 
complicaţii intraprocedurale şi postprocedurale.  Toţi paci-
enţii au fost externaţi vii din spital după o perioadă medie de 
spitalizare de 5,7 ± 2,3 zile cu ameliorarea simptomatologiei 
anginoase (CF II – 76%, CF I–24%).

Rezultatele QCA-IVUSP
Toţi pacienţii din studiu au fost examinaţi prin intermediul 

QCA şi IVUS.  Nu am relevat diferenţe semnificative între 

Fig. 4.  Reprezentarea schematică a calculelor la nivel de secţiune transversală în IVUS.
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sugerează că tehnica implantării stentului medicat este impor-
tantă: în cazurile în care stentul original nu a fost expansionat 
la modul adecvat, planează riscul dezvoltării restenozei, ca de 
altfel şi în cazurile expansiunii excesive aplicate unui segment 
tortuos de arteră coronariană.  În arterele coronariene, pe 
care s-au montat stenturi medicate (DES), aria transversală 
a vasului, calculată la nivelul membranei elastice externe, cât 
şi aria plăcii (diferenţa dintre aria vasului şi aria stentului) a 
fost semnificativ mai mare, fapt care s-a soldat şi cu  diferenţe 
între indicele de remodelare a vasului [3].  Acest fenomen 
induce ideea că implantarea stentului medicat provoacă o 
reacţie cronică inflamatorie la nivelul segmentului tratat.  
Cât priveşte hiperplazia neointimală (ţesutul care acoperă 
stentul în direcţia lumenului), suprafaţa acesteia a fost net 
mai intensă în stenturile metalice [3], evidenţă care susţine 
conceptul că mecanismul de bază al restenozei în stenturile 
metalice este proliferarea neointimală, cauzată de migrarea 
celulelor musculare netede, un proces reparativ fiziologic, 
dar exagerat în cazurile studiate.

Datele angiografice şi cele de la examinarea IVUS post-
procedural sunt prezentate în tab. 2, 3.

Tabelul 2
Analiza angiografică a leziunilor restenotice

Parametrul evaluat DES 
n = 36

BMS 
n = 18 P

Date preprocedurale

Diametrul de referinţă (mm) 2,71 ± 0,32 2,88 ± 0,31 0,26

Lungimea restenozei (mm) 5,06 ± 0,57 15,14 ± 5,94 0,001

Lungimea totală a stentului 
(mm) 21,22 ± 5,13 19,52 ± 4,76 0,92

Diametrul minim al lumenului 
(mm) 1,01 ± 0,36 0,71 ± 0,27 0,07

Restenoză focală, n (%) 10 (83,3%) 2 (11,1%) 0,002

Restenoză difuză, n (%) 2 (16,7%) 16 (89,9%) 0,002

Date postprocedurale

Diametrul de referinţă (mm) 2,70 ± 0,34 2,85 ± 0,35 0,27

Diametrul minim al lumenului 
(mm) 2,54 ± 0,33 2,66 ± 0,39 0,50

% de stenoză reziduală în stent 5,72 ± 6,34 6,52 ± 7,41 0,53

Delta diametrului minim (mm) 1,24 ± 0,30 1,68 ± 0,46 0,001

În rezultatul tratamentului repetat s-a reuşit readucerea 
diametrelor minime la nivelul restenozei de 1,27–1,68 mm, 
apoi şi reducerea cu 3,86–6,52% a stenozei reziduale intrastent.  
Diferenţa de stenoză reziduală intrastent între BMS şi DES 
este cauzată de prezenţa majoră a materialului restenotic în 
stenturile metalice.  De menţionat că în studiul nostru IVUS 
s-a folosit şi ca metodă de ghidaj al procedurii repetate: 42% 
cazuri, aplicând doar balonul, nu am reuşit să obţinem o arie 
de secţiune transversală minimă de > 4 mm², iar în 18% ca-
zuri am depistat disecţia importantă a plăcii tratate cu balon, 
ceea ce a impus implantarea unui alt stent în stent.  Totuşi, în 
3 cazuri de BMS au fost depistate şi unele segmente persis-
tente cu aria stentului de < 4 mm².  În aceste cazuri prezenţa 
preprocedurală a hiperplaziei neointimale difuze pe vasele 

Tabelul 1
Caracteristicile clinice şi procedurale la momentul 

implantării stentului

Indicele evaluat BMS
(n = 18)

DES
(n = 36) P

Vârsta, ani 61 [51 to 72] 67 [56 to 76] 0,28

Bărbaţi, n (%) 29 (80,6%) 11 (61,1%) 0,12

Hipertensiune, n (%) 11 (61,1%) 20 (55,6%) 0,69

Hiperlipidemie, n (%) 12 (66,7%) 20 (55,6%) 0,43

Diabet, n (%) 2 (11,1%) 13 (36,1%) 0,06

Antecedente de infarct miocardic, 
n (%) 6 (33,3%) 9 (25,0%) 0,51

PCI în antecedenţe, n (%) 13 (72,2%) 9 (25,0%) 0,001

Antecedente de by-pass coronari-
an, n (%) 0 (0%) 1 (2,8%) 0,67

Leziuni multicoronariene, n (%) 11 (61,1%) 20 (55,6%) 0,69

Numărul de stenturi/pacient, n 1,17 ± 0,78 1,31 ± 0,52 0,43

Lungimea segmentului stentat, 
mm 19,52 ± 4,76 20,97 ± 5,24 0,22

Diametrul stentului, mm 2,88 ± 0,22 2,96 ± 0,28 0,40

Stent overlap, n (%) 2 (11%) 5(13,8%) 0,36

Tipul stentului, n (%)

- SES - 12 (33,3 %) N/A

- PES - 24 (66,7%) N/A

- BMS 18 (100%) - N/A

ariile de secţiune transversală ale segmentelor de referinţă ale 
celor două grupuri (DES vs BMS, p = 0,26).  De asemenea lun-
gimea stentului examinat şi aria minimă de secţiune transver-
sală, precum şi suprafaţa medie a stentului au prezentat valori 
comparabile pentru cele două grupuri (tab. 3).  Comparabili 
s-au dovedit a fi şi indicii de expansiune şi simetricitate ai sten-
turilor metalice şi ale celor medicate, ceea ce confirmă că stra-
tegiile de implantare originală a stentului au întrunit condiţii 
similare.  Diferenţe considerabile s-au apreciat pentru lungi-
mea segmentului restenozat [2], pentru incidenţa restenozei 
focale [3] şi indicele de absenţă a restenozei [3]).  Aceste date 
pledează în favoarea conceptului că suportul morfopatologic 
al restenozei diferă în cele două grupuri.  Dacă în stenturile 
metalice restenoza prezintă un fenomen difuz, mai mult sau 
mai puţin omogen, în stenturile medicate acesta este focal 
cu alternarea zonelor de răspuns perfect, dar şi inacceptabil 
pentru implantul de stent.  De consemnat, că aria de secţiune 
transversală minimă a lumenului a coincis cu aria minimă de 
secţiune transversală a stentului la 42% din stenturile medicate 
şi la doar 16% din cele metalice.  De menţionat şi faptul că în 
majoritatea cazurilor observate restenoza focală a stenturilor 
medicate s-a poziţionat marginal (73%) şi aproape în jumătate 
de cazuri (48%) reprezenta un proces care implica ambele 
margini, aşa-numitul fenomen de „candy restenosis”, care con-
feră segmentului afectat aspectul angiografic şi ultrasonografic 
de „bomboană”.  Într-un caz de restenoză a stentului medicat 
(SES în a.coronariană dreaptă – fig. 1, care demonstrează 
cazul) analiza IVUS a depistat fractura stentului.  Fenomenul 
a fost cauzat de tortuozitatea excesivă a vasului tratat, ceea ce 
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diverse: difuz – în stenturile metalice şi focal – în stenturile 
medicate.  Prezumptiv, se poate admite că o sarcină restenotică 
mai mare va creşte probabilitatea de a dezvolta simptome, dar 
nu a existat nici o diferenţă în prezentarea simptomatologiei 
la pacienţii cu restenoză focală şi difuză.  Astfel, se poate trage 
concluzia, că nu atât lungimea segmentului restenozat are 
importanţă clinică, cât aria de restenoză.  Aceste evidenţe se 
conformă cu cele relatate de studiile mari publicate [6], care 
prin măsurarea rezervei de flux coronarian au dedus depen-
denţa acestui indice doar de %  de restenoză şi de volumul 
miocardului vital.

Aria de secţiune transversală minimă a stentului înaintea 
procedurii repetate de angioplastie pentru restenoză este de 
fapt aria minimă a stentului implantat anterior.  Numeroase 
studii IVUS au demonstrat, că dimensiunile stentului nu se 
schimbă în timp.  Rezultatele studiului nostru au stabilit că 
restenozarea stenturilor metalice este cauzată de hiperplazia 
neointimală difuză intrastent, iar restenozarea DES este 
definită de ariile de secţiune minimă (< 4.0 mm²), ceea ce 
coincide cu studiile IVUS publicate recent.  Respectiv, este de 
o importanţă majoră implantarea iniţială corectă a stentului, 
care s-a precedat cu măsuri de dilatare ulterioară şi cu apli-
carea baloanelor de înaltă presiune pentru obţinerea unei arii 
de secţiune transversală adecvată.  Prin urmare, strategiile de 
implantare a stenturilor metalice şi medicate sunt asemănătoa-
re, dar comportă unele particularităţi: de vreme ce în timpul 
implantării stentului metalic eforturile trebuie depuse pentru 
obţinerea unei arii de secţiune transversală cât mai mare (> 
4 mm²), pentru a minimaliza îngustarea lumenului vasului 
prin hiperplazia intimală inevitabilă, în timpul implantării 
unui stent medicat, eforturile tind spre obţinerea unei arii 
de secţiune transversală uniformă (indicele de expansiune a 
stentului de > 0.80).

În studiul nostru am relevat prezenţa remodelării pozi-
tive a vasului în cazul pacienţilor care au fost trataţi iniţial 
cu DES, fapt demonstrat şi în studii mari cu folosirea IVUS 
la implantarea ghidată a DES [7].  Acest fenomen clarifică 
modul de interacţiune dintre stentul medicat şi vasul tratat.  
Conform publicaţiilor recente, medicamentul cu proprietăţi 
lipofilice se acumulează în placa aterosclerotică şi induce 
inhibiţia funcţiilor proliferative ale celulelor musculare ne-
tede, evitându-se astfel proliferarea neointimală şi resteno-
za.  În acelaşi timp, proliferarea celulelor musculare netede 
din media vasului este considerată un proces reparativ al 
vasului, iar inhibiţia lui rezultă cu un proces de inflamaţie 
cronică în peretele arterei tratate.  Inflamaţia cronică este o 
cauză demonstrată de disfuncţie endotelială [8],  prin care, 
succesiv, pot surveni complicaţii grave precum tromboza 
intrastent, care reprezintă punctul nevralgic al utilizării 
stenturilor medicate [9, 10].

O altă teorie privind interacţiunea vasului cu stentul 
medicat şi cel metalic a fost prezentată de către Hofma [11], 
care a demonstrat, că din punct de vedere fiziopatologic, va-
sul răspunde la implantul de stent cu volumizarea plăcii.  În 
stenturile medicate creşterea de volum a plăcii este blocată în 
direcţia lumenului vascular şi, respectiv, acesta se dezvoltă în 

Tabelul 3
Caracteristicile IVUS realizate pre- şi postprocedural

Valori IVUS DES
(n = 36)

BMS
(n = 18) P

Date preprocedurale

Segmentul de referinţă 

Aria medie a MEE, mm2 13,6 ± 3,9 13,7 ± 3,5 0,50

Aria medie a lumenului, mm2 6,9 ± 1,7 6,9 ± 1,8 0,96

Segmentul stentat

Aria medie a MEE, mm2 19,4 ± 5,8 15,1 ± 4,6 0,003

Aria medie a lumenului, mm2 6,4 ± 2,8 5,1 ± 2,6 0,003

Aria minimă a lumenului, mm² 1,8 ± 0,7 1,6 ± 1,1 0,72

Aria hiperplaziei intimale, mm² 1,4 ± 1,3 2,5 ± 0,7 0,001

Indicele de remodelare 1,33 ± 0,4 1,01 ± 0,2 0,001

Aria medie a stentului, mm2 7,8 ± 1,6 7,6 ± 1,4 0,42

Aria stentului < 4 mm², n (%) 3 (16,7%) 23 (8,3%) 0,38

Indicele de expansiune a stentului 0,91 ± 0,4 0,88 ± 0,3 0,69

Indicele de simetricitate a 
stentului 0,81 ± 0,3 0,78 ± 0,1 0,73

Prezenţa restenozei focale, n 16 (83,3%) 7(19,4%) 0,001

Indicele liber de restenoză, % 0,71 ± 0,03 0,12 ± 0,05 0,001

Date postprocedurale

Segmentul stentat

Aria medie a MEE, mm2 20,1 ± 2,4 15,9 ± 1,7 0,003

Aria medie a lumenului, mm2 8,4 ± 1,3 7,6 ± 0,5 0,09

Aria medie a stentului, mm2 9,1 ± 1,7 8,8 ± 1,2 0,35

Aria medie a plăcii, mm² 11,0 ± 3,7 7,1 ± 2,5 0,002

Aria hiperplaziei reziduale, mm² 0,7 ± 0,2 1,2 ± 0,6 0,07

AST stentului <4 mm², n (%) 0 (0%) 3 (16,6%) 0,38

Indicele de expansiune a stentului 0,96 ± 0,2 0,98 ± 0,2 0,9

de diametru mic a limitat posibilitatea dilatării suficiente a 
vasului.

Discuţii
Exceptând mostrele necropsice prelevate de la pacienţii de-

cedaţi prin restenoza DES şi datele experimentale pe animale, 
se cunosc puţine aspecte vizând morfopatologia şi mecanismele 
de restenoză în stenturile medicate.  Cele mai importante date, 
relevate de noi în acest studiu, se prezintă precum urmează: 
a – timpul dezvoltării restenozei în DES şi BMS este diferit; b – 
restenoza în DES este mai frecvent focală sau multifocală, spre 
deosebire de restenoza BMS, care se prezintă ca un fenomen 
difuz; c – restenoza în DES asociază fenomenul de remodelare 
pozitivă a vasului, spre deosebire de BMS, în care prevalează 
remodelarea negativă; d – restenoza focală este asociată cu o arie 
minimă de secţiune transversală a stentului, restenoza difuză se 
asociază cu hiperplazia intimală a stentului; e –70% din pacienţii 
cu restenoză nu au întrunit criteriile de ghidare IVUS pentru 
implantarea stentului optim (MUSIC); f – angioplastia repetată 
la pacienţii cu restenoză a reuşit în 87% de cazuri lărgirea consi-
derabilă a ariei de secţiune transversală minimă.

Din punct de vedere angiografic şi conform IVUS, resteno-
za produsă în cele două tipuri de stent reprezintă pattern-uri 
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sens opus – spre medie şi adventice.  Fenomenul acesta a fost 
denumit remodelare pozitivă (fig. 5).

În cazul stenturilor metalice placa creşte spre interiorul 
vasului şi, respectiv, fenomenul a fost denumit drept remo-
delare negativă.  Fenomenul de remodelare a vasului se poate 
dezvolta şi în lipsa stentului.  Şi atunci, în cazul în care stentul 
iniţial a fost implantat pe un vas cu remodelare pozitivă deja 
prezentă, dezvoltarea plăcii aterosclerotice a fost posibilă 
doar în direcţia lumenului vascular, cauzând restenoza.  Fără 
informaţia furnizată de IVUS în timpul implantării iniţiale a 
stentului nu putem afirma cu certitudine, că un tip sau altul 
de stent ar fi cauza remodelării pozitive.  Aceasta a reprezentat 
una din limitele studiului nostru.  În studiul recent nu au fost 
aplicate alte metode de evaluare intracoronariană a ţesutului, 
care acoperă stentul implantat cum ar fi tomografia optică 
intracoronariană şi angioscopia intracoronariană.  Studiile 
recente cu folosirea metodelor sus-numite au demonstrat 
prezenţa materialelor trombotice pe ţesutul ce acoperă sten-
tul.  Autorii au emis suspecţii cum că stenturile în cauză erau 
acoperite de un epiteliu disfuncţional, cu proprietăţi antitrom-
bogenice limitate.  Din datele respective se poate conchide, 
că înainte de tratamentul pacientului cu ateroscleroză coro-
nariană este nevoie de o evaluare multilaterală a riscurilor şi 
beneficiilor tratamentului cu DES.

În studiul nostru restenoza focală intrastent medicat s-a 
atestat mai des la marginile stentului implantat, asemenea in-
formaţiilor publicate recent în literatura de specialitate.  Lemos 
et al. [12 ] au raportat, că restenoza marginală este mai frecvent 
situată pe marginile proximale ale stenturilor analizate, decât 
pe cele distale, observaţiile vizând, totuşi, o serie mică de 19 
leziuni.  Investigatorii studiului SIRIUS au remarcat faptul că 
restenoza focală, produsă pe marginea stenturilor Cypher, a 
fost cel mai comun model în cazul a 31 de leziuni restenotice, 
fără specificarea marginii afectate.  Este tentantă ipoteza cum 
că eluţia medicamentului citostatic (sirolimus) în lumenul 
vascular ar fi de concentraţii mai mari spre marginea distală, 
unde se atestă mai puţine restenoze. Am suspectat mai multe 

cauze ca fiind generatoare de restenoză a marginilor de stent 
cum ar fi: dilatarea neadecvată a marginilor stentului, care 
stă la originea aşa-numitului fenomen de „candy restenosis” 
(cel care conferă stentului restenozat aspectul de bomboană) 
[13]; prezenţa patologiei aterosclerotice mult mai răspândite 
la momentul tratamentului iniţial şi lipsa de acoperire totală a 
plăcii de către stent – aşa-numitul „mismatch geografic” [14]; 
prezenţa leziunilor iatrogene ale arterei coronariene în timpul 
implantării stentului – aşa-numita disecţie proximală sau 
distală a vasului, pe care am considera-o de asemenea o cauză 
a dezvoltării restenozei.  În studiul nostru restenoza focală la 
marginea stentului s-a asociat cu o arie de secţiune a stentului 
mai mică decât media şi, deci, ultimul mecanism (disecţia 
iatrogenă) poate fi eliminat.  Nu pot fi eliminate, însă, celelalte 
două mecanisme.  Considerând evidenţele prezentate, devine 
relevantă necesitatea folosirii IVUS-ului în timpul procedurii 
iniţiale de tratament pentru: a) evaluarea iniţială a expansiunii 
maladiei aterosclerotice, importantă pentru luarea deciziilor 
corecte ce ţin de lungimea şi diametrul stentului selecţionat 
pentru implantare, dar şi pentru alegerea corectă a locului 
de implantare a stentului; b) evaluarea rezultatelor imediate 
ale procedurii cu evidenţierea precoce a complicaţiilor sau 
rezultatelor nesatisfăcătoare cu remedierea lor promptă.

Studiul nostru a demonstrat existenţa unor diferenţe între 
valorile diametrului de referinţă, atât pentru diametrul minim, 
cât şi pentru diametrele medii ale vaselor tratate (QCAvs 
IVUS) (tab. 2 şi 3).  Este important de menţionat, că există o 
discrepanţă semnificativă între dimensiunile arterelor coro-
nariene determinate angiografic (metoda folosită standard) 
şi cele prin IVUS.  Această discrepanţă provine din faptul că 
angiografia oferă informaţie doar despre lumenul vascular şi 
nu ia în calcul media şi adventicea.  Respectiv şi arterele cu 
patologie extinsă în medie sunt subevaluate în cadrul angi-
ografiei.  Studiile randomizate cu folosirea ghidajului IVUS 
intracoronarian al procedurii de angioplastie au relevat bene-
ficiul clar şi de lungă durată al acestei tehnici.  Primul studiu 
care a demonstrat eficacitatea clinică a ghidajului prin IVUS 

Fig. 5.  Reprezentarea schematică a procesului de remodelare pozitivă în timp a vasului tratat.
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pentru obţinerea rezultatelor durabile a fost cel denumit CRU-
ISE (Can Rou tine Ultrasound Influence Stent Expansion).  
Folosirea de rutină a ultrasunetului în timpul intervenţiilor 
de implantare a stentului a contribuit la obţinerea unei arii 
mai mari de secţiune transversală a stentului (comparativ 
cu braţul de control angiografic: 7,8 ± 1,7 versus 7,1 ± 2,1, 
p = 0,001), efect care s-a tradus cu o diferenţă semnificativă 
pentru necesitatea de revascularizare repetată la 9 luni (8,5 
versus 15,3%, p = 0,019).  Este important de consemnat că 
îndeplinirea criteriilor IVUS de implantare adecvată a sten-
tului nu este uşor de realizat.  În studiile IVUS ghidate – în 
doar 80% cazuri, în studiul RESIST, şi 70.7% din OPTICUS 
criteriile au fost îndeplinite.

În cazul folosirii doar a angiografiei ca modalitate de 
ghidare a implantării stentului, procentul de implantare op-
timală a stentului se reduce în mod drastic [15].  Un studiu 
prospectiv publicat de Bermejo et al. [16], care au verificat 
rezultatul angioplastiei cu IVUS după obţinerea imaginii 
optimale în angiografie, a dedus că doar pentru 57% din 
leziunile tratate s-a obţinut un diametru al lumenului egal cu 
diametrul declarat al stentului.  Takano [17], la rândul său, 
a prezentat datele unui studiu mic, efectuat pe o populaţie 
de 32 de pacienţi.  Conform rezultatelor acestuia, doar 62% 
din stenturile implantate au prezentat diametre comparabile 
cu ale celor declarate de producător.  Faptul acesta nu este o 
excepţie, deoarece producătorii se referă la corelaţia dintre 
diametrele obţinute şi la presiunea aplicată în condiţii ideale 
în apă.  Pe când în timpul tratamentului aterosclerozei in 
vivo trebuie să se ţină cont şi de rezistenţa pe care o opun la 
expansiunea stentului vasul şi placa aterosclerotică.  Pentru 
obţinerea acestui subtil echilibru angiografia standard s-a 
dovedit a fi de o relevanţă minimă.

Marea majoritate a pacienţilor, care au dezvoltat restenoză 
în stentul preexistent (stenturi metalice) a fost tratată prin 
implantarea unui stent medicat în stent.  Logica acestui tip de 
tratament rezultă din aplicarea medicamentului care inhibă 
proliferarea neointimală acolo unde aceasta este deja prezentă.  
Comparând rezultatele tratamentului cu stent al restenozei 
faţă de tratamentul cu balon, am observat o creştere impor-
tantă a lumenului minim faţă de cel obţinut prin dilatare cu 
balon.  Cu ajutorul implantării stenturilor în stent am obţinut 
o creştere în medie de 2,7 ± 1,2 mm² a ariei de secţiune trans-
versală minimă.  Aceste date sunt în acord cu cele relatate de 
publicaţiile moderne.  Koo et al. [18 ] a prezentat datele IVUS, 
aplicat după tratamentul cu balon al restenozei intrastent la 31 
de pacienţi. Astfel, după o dilatare eficientă cu balon, cel de-al 
doilea pasaj de IVUS, realizat după 3 minute de la cel iniţial, a 
relevat reducerea ariei secţiunii transversale minime cu 20%.  
Această restricţie era cauzată de prolapsul spre lumenul va-
sului a plăcii aterosclerotice dilatate.  În marea majoritate de 
cazuri acest prolaps de placă (aşa-numitul fenomen de recoil) 
nu a fost identificat la angiografie.  Aplicarea stentului medi-
cat în stent permite menţinerea unei arii ample de secţiune 
transversală şi evită fenomenul de prolabare a plăcii.

Pentru tratamentul restenozei care s-a produs în sten-
turile medicate am aplicat mai des dilatări cu baloane non 

compliante şi presiuni înalte de dilatare (> 18 atm.), ceea ce 
a permis lărgirea adecvată a segmentului tratat şi obţinerea 
unei arii minime de secţiune transversală de > 4 mm² în marea 
majoritate a cazurilor (95% - din total).  În restul cazurilor cu 
aria de secţiune transversală minimă de < 4 mm², a fost vorba 
de vase de dimensiuni mici, astfel că s-a reuşit obţinerea unui 
indice de expansiune a stentului de > 0.82.  Strategia dilatării 
cu balon în stenturile medicate a fost argumentată parţial 
de lungimea scurtă a leziunii restenotice, dar şi de aplicarea 
baloanelor medicate în 57% cazuri.

La folosirea IVUS în studiul nostru ne-am ghidat de princi-
piul intervenţiei coronariene percutanate centrate pe pacient.  
Deşi acest lucru este recomandat pentru fiecare procedură, 
pacienţii cu restenoza intrastent sunt deosebit de sensibili.  
Au fost depuse eforturi pentru a minimaliza disconfortul 
procedurii repetate, cât şi pentru reducerea timpului de spi-
talizare.  În cazurile în care a fost posibil accesul prin artera 
radială, abordarea a fost una favorizată.  În studiul curent 36 de 
pacienţi (76%) au fost trataţi prin acces radial cu mobilizarea 
imediată a pacientului şi urmând o durată scurtă de întreţinere 
spitalizată – 5,7 ± 2,3 zile.

În pofida numeroaselor studii de specialitate disponibi-
le, tehnologia cea mai potrivită pentru a trata restenoza în 
stenturi medicate este încă slab definită.  Astfel, înainte de a 
selecta o strategie de tratament, este foarte important să se 
stabilească în mod clar particularităţile clinico-anatomice ale 
pacientului, cu alte cuvinte, să se cunoască cu precizie ce fel 
de stenturi au fost plasate, pe care segment de vas, care era 
prezentarea clinică?  Această informaţie este crucială pentru 
planul de tratament. În plus, o examinare cu ultrasunet in-
travascular poate descoperi surprize, cum ar fi stenturi prost 
expansionate, care ar putea indica necesitatea unei simple 
redilatări cu un balon mai mare sau aplicarea presiunilor 
înalte şi a baloanelor non compliante. Intervalul de timp 
în care  a survenit restenoza este, de asemenea, de ajutor în  
alegerea unui tratament. Marea majoritate a cardiologilor 
intervenţionalişti, cred că este rezonabil să se aplice manevra 
cu balon numai în cazul, în care intervalul dintre procedura 
anterioară DES şi restenoză este de peste 6-9 luni.  Respectiv, 
aplicarea unui alt stent va fi de preferat în cazul, în care acest 
interval de timp este mai scurt, în special când segmentul 
de restenoză intrastent este mai lung (> 10 mm) sau implică 
marginea stentului.  De exemplu, un studiu ce a vizat restenoza 
în stenturile medicate a dedus că revascularizarea ulterioară 
a fost necesară la 51,1% din pacienţii cu restenoze difuze (> 
10 mm în lungime), comparativ cu doar 17,8% din pacienţii 
cu leziuni restenotice focale (< 10 mm) [19].

La necesitatea de aplicare a unui alt stent în stentul reste-
nozat, folosirea unui DES este de preferat.  Alegerea tipului de 
stent medicat pentru tratarea restenozei nu a fost bine studiată.  
Mai multe studii randomizate nu au găsit nici o diferenţă 
între Sirolimus şi Paclitaxel pentru prevenirea unei restenoze 
ulterioare.  În ISAR-DESIRE-2, un studiu randomizat, care a 
urmărit 450 de pacienţi cu restenoză în Cypher, aceştia au fost 
trataţi în mod aleatoriu cu aplicarea unui nou stent Cypher 
sau a stentului Taxus. Ratele ulterioare de revascularizare 
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au fost similare între cele două grupuri (16,1 vs 14,6%, p = 
0,52) [20].  Unii autori preferă strategia de „crossover”, care 
înseamnă aplicarea unui stent cu un mecanism diferit de 
acţiune, comparativ cu DES-ul care a restenozat.  

O altă opţiune ar fi folosirea stenturilor medicate de 
generaţia a doua, care prezintă profiluri mai subţiri de stent 
ce conţin şi mai puţini polimeri.  În studiul nostru, în cazul 
aplicării unui alt stent în stentul restenozat, pentru toţi 100% 
pacienţi s-au aplicat stenturi de ultimă generaţie (75% - Pro-
mus Element, 25% - Endeavor Resolute).

Indiferent de tipul de stent ales, datele literaturii de speci-
alitate recomandă utilizarea ghidajului ecografic intravascular 
pentru asigurarea unei amplasări optime a stentului, pentru o 
expansiune suficientă şi pentru acoperirea adecvată a leziunii.

Limitări
Principalele limitări ale studiului nostru au fost:
1 – Absenţa informaţiei bazale (anterioare, primare) de 

angiografie şi examinare IVUS, ceea ce nu a permis efectuarea 
unei corelaţii între informaţia bazală şi rezultatele de durată.

2 – Absenţa unui lot de control de pacienţi trataţi şi cu 
evoluţie favorabilă la distanţă, ceea ce ar permite evidenţierea 
predictorilor independenţi ai dezvoltării restenozei, acest 
studiu fiind unul de analiză retrospectivă a leziunilor tratate 
cu balon sau prin implantare de stent.  Cele două strategii de 
tratament, restenting sau angioplastie cu balon, nu au fost 
repartizate în mod aleatoriu.

3 – Nu au fost analizate rezultatele pe termen lung ale 
tratamentului aplicat în restenoză.

Concluzii
• Mecanismele de restenoză intrastent sunt diferite pentru 

stenturile metalice şi cele medicate.
• Metoda de vizualizare intracoronariană (IVUS) este de 

mare ajutor în depistarea particularităţilor anatomice şi 
în ghidarea procedurii repetate de angioplastie.

• Analiza rezultatelor obţinute prin intermediul tehnicilor 
de vizualizare intracoronariană permite dezvoltarea stra-
tegiilor personalizate pentru tratamentul percutan al ate-
rosclerozei coronariene, iar studiul nostru a fost conceput 
ca un studiu pilot observaţional, mai mult generator de 
ipoteze, care ar putea fi verificate în cadrul marilor studii 
organizate în mod randomizat.

• Restenoza intrastent este frustrantă atât pentru medici, cât 
şi pentru pacienţi.  Ea ne reaminteşte că, deşi tehnologiile 
actuale sunt performante, mai sunt multe de făcut până 
la perfecţiunea acceptată a acestora.  Persistenţa feno-
menului într-un procent mic, dar tradus cu un număr 
mare de pacienţi, subliniază necesitatea critică pentru 
cercetarea şi dezvoltarea în continuare a sistemului de 
asistenţă medicală.
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University Hospital, Plovdiv, Bulgaria were examined.  Of 
these, 621 patients were diagnosed with „radicular cyst of 
the jaws”.  The study includes 112 patients with definite di-
agnosis „residual cyst” of the jaws.  The following variables 
were analyzed: age, gender, location, reasons for diagnosing, 
duration of hospital stay.  As a level of significance p < 0.05 
was accepted.  Data processing was performed with software 
SPSS 11.0.

Results
The 112 residual cysts included in the study amount to 

18% of the observed 621 radicular jaw cysts.
The average age of patients with residual jaw cysts was 

47.58 ± 1.44 years.  The youngest patient was 6 years old, 
and the oldest patient was 82 years old.  The distribution of 
residual cysts by age groups is presented in fig. 1.

Gender distribution shows a ratio of 1.6: 1 in favour of 
males.

Residual cysts occur in the maxilla 1.67 times more 
frequently than in the mandible – the study found 70 cysts 
(62.5%) in the maxilla and 42 cysts (37.5%) in the mandi-
ble.  The most common location was the maxillary alveolar 
ridge, followed by maxillary sinus and lysing the hard palate 
(44: 26: 1).  In the mandible, residual cysts developing in the 
alveolar ridge had the highest proportion, followed by cysts 
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Introduction: Residual cyst is a radicular cyst whose adjacent teeth have been extracted.  Objective: To make a clinical and epidemiological analysis 
of patients with residual jaw cysts.  Material: The records of 621 patients with radicular cysts treated at the Clinic for Maxillofacial Surgery at University 
Hospital, Plovdiv, Bulgaria were examined.  The definitive diagnosis of 112 of them was a “residual cyst.”  Age, gender, location, reasons for diagnosing, 
and duration of hospital stay was studied.  Results: Residual cysts amount to 18% of 621 radicular jaw cysts which were examined.  The average age of 
patients was 47.58 ± 1.44 years.  Gender distribution was 1.6: 1 in favor of males.  Residual cysts occur in the maxilla 1.67 times more frequently than 
in the mandible.  Most often they were diagnosed in the distal regions of jaws.  Suppuration was the leading cause for diagnosing (45.5%).  The average 
duration of hospital stay of patients with residual cysts was 6.9 ± 0.394 days.  Conclusion: Radiological examinations prior to tooth extraction would 
minimize cases of residual cysts in the jaws.
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Остаточная киста челюсти
Введение: Остаточная киста – это корневая киста, соседние зубы которой были удалены.  Цель: Проводить клиническое и эпидемиологическое 

исследование больных с остаточной кистой челюсти.  Материалы и методы: Были исследованы 621 больных с корневой кистой в Клинике 
Челюстно-лицевой хирургии в Университетской больнице г. Пловдив, Болгария.  Окончательный диагноз «остаточная киста» был у 112 больных.  
Были изучены возраст, пол, место жительства, основания для диагностики, длительность пребывания в стационаре.  Результаты: Количество 
остаточных кист составило до 18% из 621 корневых кист челюсти, которые были рассмотрены.  Средний возраст больных составил 47,58 ± 
1,44 лет.  Распределение по полу составило 1,6:1 в пользу мужчин.  Остаточные кисты возникают в верхней челюсти.  Чаще всего они были 
локализованы в дистальных отделах челюстей.  Нагноение было основной причиной для диагностики (45,5%).  Средняя продолжительность 
пребывания в стационаре больных с кистой – 6,9 ± 0,394 дней.  Вывод: Радиологическое обследование до удаления зуба позволит свести к 
минимуму случаи с остаточной кистой в челюстях.

Ключевые слова: остаточная киста, корневая киста, челюсть.

Introduction
Residual cyst is a radicular cyst remaining in the jaw 

bone which has developed around the root of an extracted 
tooth.  Residual cysts have the characteristics of conventional 
radicular cysts [1], but due to the elimination of the cause 
the inflammatory component in them decreases and non-
inflammatory fibrous collagen tissue is found in their wall, 
as the epithelial lining is thin, which makes them difficult to 
distinguish from developmental cysts by anatomic pathology 
methods [2].  Doubt about the existence of residual cysts in 
relation to observation of recovery of radicular cysts after 
extraction of adjacent teeth is expressed in the literature [3].  
Other authors believe that there are actively growing residual 
cysts located in regions which have become edentulous several 
years earlier [4, 5].

Objective
The objective of this study is to present clinical and epide-

miological analysis of patients with residual jaw cysts treated 
at the Clinic for Maxillofacial Surgery at University Hospital, 
Plovdiv, Bulgaria for a 15-year period.

Material and Methods
The hospital records of patients treated from January 1996 

to December 2010 at the Clinic for Maxillofacial Surgery at 
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Fig. 1.  Distribution of residual cysts by age groups.

Fig. 2.  Distribution of residual cysts in the maxilla and mandible by involved groups of teeth.

Fig. 3.  Reasons for diagnosing residual cysts.

in the mandibular body, mentum, and mandibular angle and 
branch (4: 3.1: 1.2: 1.1: 1).  The examined 112 residual cysts 
developed in the region of 196 extracted teeth.  Residual cysts 
were most common in the region of maxillary molars (22.4%) 

and premolars (20.4%), and are least likely to be diagnosed 
around the mandibular incisors (4.6%) fig. 2.

Suppuration of residual cysts was the most common 
reason for diagnosing them - 45.5%, the proportion of cases 
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diagnosed because of vague cause of discomfort was high - 
40.2%, less often diagnosis was made accidentally on the basis 
of X-ray taken in another context fig. 3.

Surgical treatment of residual cysts was not different from 
surgical treatment of radicular cysts.  The average duration 
of hospital stay of patients with residual cysts was 6.9 ± 0.394 
days.  The shortest stay was 1 day, and the longest - 18 days.

Discussion
Data from the performed study indicate that residual cysts 

amount to 18% of jaw cysts.  This is the highest proportion 
quoted in the literature – 11.2% [6]; 10.77% [7]; 8.8% [8]; 4.9% 
[9]; 4.3% [10]; 2.2% [11].

The average age of patients with residual cysts in our series 
was 47.6 ± 1.46 years.  Literature data indicate that residual 
cysts are most common in the third, fourth [9, 11], fifth and 
sixth decade of life [6].

Residual cysts in our series occurred most often in the 
distal regions of maxilla - (22.4% in the region of molars and 
20.4% in the region of premolars).  The data differ from the 
findings of Ochsenius et al. [6], who reported that residual 
cysts develop most often in the anterior regions of maxilla 
(34.5%).  Nuñez-Urrutia et al. observed equal occurrence of 
residual cysts in both jaws [10].

Conclusion
Residual cysts represent a significant share of jaw cysts.  

Implementation of imaging prior to tooth extraction would 
probably reduce the number of residual cysts and the bone 
loss associated with their persistence.
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Modificările ontogenetice ale compoziţiei şi metabolismului proteinelor 
matricei organice a ţesutului osos al şobolanilor în condiţii fiziologice, 

osteopatie experimentală şi la remedierea cu substanţe autohtone
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Ontogenetic changes in the composition and metabolism of proteins of the bone extracellular matrix of rats under 
physiological conditions, experimental osteopathy and correction by local remedies

The aim of the study was to determine the ontogenetic dynamics of collagen and free hydroxyproline content and of the activity of cathepsins D, 
L, B, H and leucine aminopeptidase in the bone tissue of healthy rats, with experimental osteopathy and after correction by cyanobacterian drug BioR, 
copper coordination compounds CMT-28, CMT-67, and their combinations.  The study showed that in healthy animals the bone remodeling processes 
have a high activity in young and adult animals, which is revealed by the highest concentrations of collagen and hydroxyproline and moderate activity 
of proteases.  At the same time, in old and senile rats the levels of collagen and hydroxyproline are decreased, and the activity of cathepsins increased, 
reflecting the intensification of bone resorption in the later stages of ontogeny.  In the experimental osteopathy, only in females were statistically significant 
changes observed in collagen and hydroxyproline content and in the activity of lysosomal enzymes in bone tissue, which depended on the ontogenetic 
stage of development.  The impact of cyanobacterian drug BioR, copper coordination compounds CMT-28, CMT-67 and their combinations on the 
studied parameters depend on the ontogenetic stage of development, as a important number of statistically significant changes were observed in young 
rats, a moderate number of changes - in adults and very few in old individuals.

Key words: bone tissue, ontogenesis, collagen, hydroxiproline, cathepsins, cyanobacterian remedy, coordination compounds.

17

CLINICAL RESEARCH STUDIES



Introducere
Afecţiunile scheletului şi ale articulaţiilor constituie o 

problemă deosebit de acută a medicinei contemporane.  De-
clararea de către OMS a perioadei 2000-2010 drept Deceniu al 
afecţiunilor osteoarticulare, impune necesitatea aprofundării 
cercetărilor fundamentale în domeniu cu scopul elucidării 
mecanismelor intime ale metabolismului normal şi patolo-
gic al ţesutului osos, elaborării a noi metode de diagnostic şi 
tratament eficient al maladiilor osoase.

Aplicarea tehnicilor moderne în studiul ţesutului osos a 
avut şi are un rol incontestabil în aprofundarea cunoştinţelor 
privind biochimia componentelor organice ale ţesutului şi 
a reprezentatului lui cardinal – colagenului.  Acesta consti-
tuie 90-95% din matricea extracelulară (MEC) a ţesutului 
osos, fiind reprezentat predominant de forma fibrilară tip I 
-[α1(I)]2α2.  Tipurile fibrilare V, XI şi XII şi formele FACIT, ce 
sunt asociate cu fibrele de colagen de diametru mare, constitu-
ie o cotă minoră cantitativ, dar sunt esenţiale în morfogeneza 
oaselor [1].

Un rol deosebit în metabolismul colagenului şi al altor pro-
teine ale matricei extracelulare osoase îl au catepsinele – o clasă 
de hidrolaze lizozomale, specializate în degradarea proteinelor 
[2, 3, 4].  Catepsinele sunt implicate în digestia intracelulară a 
proteinelor îmbătrânite, deteriorate şi a produselor degradării 
lor, precum şi a structurilor macro- şi supramoleculare ce 
conţin o parte proteică.  Totodată, în cazul stărilor extremale 
activarea enzimelor proteolitice determină amplificarea for-
mării prin proteoliză parţială a unor compuşi biologic activi, 
care pot interveni în mecanismele de adaptare şi compensare 
prin modularea sintezei proteinelor la toate nivelurile (sinteza 
ARNm respectiv, sinteza propriu-zisă a proteinei, modificarea 
posttranslaţională) [5].  Este cert că complexul enzimatic lizo-
zomal al celulelor constituie un element cardinal în sistemul 
de protecţie şi adaptare a organismului la stările patologice 
determinate de acţiunea diverselor substanţe toxice exo- şi 
endogene [6, 7].

Publicaţiile ştiinţifice, la care am avut acces, nu ne-au 
furnizat informaţie privind particularităţile de vârstă ale 
compoziţiei şi metabolismului matricei organice a ţesutului 
osos, în special, ale conţinutului de colagen şi activităţii pro-

teazelor, rolul modificărilor acestora în patogenia afecţiunilor 
osoase, inclusiv a osteoporozei, precum şi acţiunea diverselor 
remedii terapeutice necesare corijării proceselor metabolice 
dereglate.  Astfel, cercetările efectuate în aceste direcţii sunt 
de o incontestabilă actualitate şi valoare.

O direcţie nouă în cercetarea ştiinţifică este identificarea 
compuşilor ce posedă acţiune inhibitoare asupra catepsinelor 
cu scopul modulării activităţii lor şi ameliorării dereglărilor 
în stările patologice.  Katunuma N. (2011) relatează efectul 
antiosteoporotic şi antimetastatic al inhibitorului catepsinei 
L – derivatului epoxisuccinatului CLIK-148 [8].  Inhibitorul 
catepsinei K – AAE-581 (balicatib) este deja în faza a II a 
testării clinice la pacienţii cu osteoartrită [9].  Un interes 
aparte prezintă studierea acţiunii substanţelor biologic active 
de origine cianobacteriană, care influenţează proliferarea 
celulelor osoase şi sinteza proteinelor şi acizilor nucleici în 
diverse osteopatii.  Deosebit de avantajoase par a fi încercările 
de a stimula osteogeneza şi procesele reparatorii în ţesutul osos 
prin utilizarea diferitor compuşi ai metalelor de tranziţie [10].

În contextul celor menţionate anterior, scopul cercetării 
noastre a fost evaluarea modificărilor nivelului de colagen, 
hidroxiprolină liberă (HYP) şi ale activităţii catepsinelor D, 
L, B, H şi leucinaminopeptidazei (LAP) la diferite etape on-
togenetice de dezvoltare postnatală în ţesutul osos în condiţii 
fiziologice normale, osteopatia experimentală (OE) şi la ad-
ministrarea remediului cianobacterian BioR, compuşilor co-
ordinativi ai cuprului CMT-28, CMT-67 şi a combinaţiilor lor.

Material şi metode
Studiul a fost efectuat pe un eşantion de 255 de şobolani 

albi de laborator de ambele sexe, care au fost întreţinuţi la un 
regim standard de vivariu.

Animalele au fost divizate în dependenţă de etapa ontoge-
netică postnatală de dezvoltare în următoarele loturi experi-
mentale: I – 90 de şobolani tineri, până la maturitatea sexuală 
(2 luni); II – 78 de şobolani adulţi, în perioada reproductibilă 
(6 luni); III – 54 de şobolani bătrâni, postmenopauzali (18 
luni); IV – 33 de şobolani senili (24 luni).  Animalele loturi-
lor I-III au fost divizate în următoarele subloturi în funcţie 
de modelul experimental: martor – animale intacte, cărora li 

Онтогенетические изменения состава и обмена белков внеклеточного матрикса костной ткани крыс в 
физиологических условиях, экспериментальной остеопатии и при коррекции отечественными средствами

Целью исследования было определение онтогенетических особенностей содержания коллагена, свободного гидроксипролина и 
активности катепсинов D, L, B, H и лейцинаминопептидазы в костной ткани здоровых крыс, при экспериментальной остеопатии и после 
коррекции препаратом бактериального происхождения BioR, координационными соединениями меди CMT-28, CMT-67 и их комбинациями.  
Исследование показало, что у здоровых животных отмечается высокая активность процессов ремоделирования костной ткани у молодых 
и взрослых особей, у которых выявлены наивысшие концентрации коллагена и гидроксипролина и умеренная активность протеаз.  В то же 
время у старых и сенильных крыс уровень коллагена и гидроксипролина снижается, а активность катепсинов возрастает, что свидетельствует 
об интенсификации резорбции костной ткани на поздних этапах онтогенеза.  При экспериментальной остеопатии только у самок отмечаются 
статистически достоверные изменения содержания коллагена, гидроксипролина и активности лизосомальных ферментов в костной 
ткани, которые зависели от онтогенетического этапа развития.  Влияние, оказываемое препаратом бактериального происхождения BioR, 
координационными соединениями меди CMT-28, CMT-67 и их комбинациями на изученные показатели зависят от онтогенетического этапа 
развития, т.к. значительное количество статистически достоверных изменений были выявлены у молодых крыс, умеренное количество 
изменений – у взрослых и очень мало у старых особей.

Ключевые слова: костная ткань, онтогенез, коллаген, гидроксипролин, катепсины, цианобактериальный препарат, координационные соединения.
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s-a administrat ulei de măsline 1 ml/kilocorp; animale cu OE, 
modelată prin administrarea a 1 ml/kilocorp soluţie 50% de 
CCl4 în ulei de măsline, bisăptămânal, timp de 8 săptămâni; 
animale cu OE, cărora li s-a administrat BioR în doză de 1 
mg/kilocorp şi 2 mg/kilocorp timp de 10 zile; animale cu OE, 
cărora li s-a administrat CMT-28, CMT-67 şi combinaţiile 
CMT-28+BioR şi CMT-67+BioR în doză de câte 1 mg/kilo-
corp fiecare, timp de 10 zile.

La 24 de ore după ultima administrare animalele au fost 
sacrificate.  Oasele femurale au fost extrase, eliberate de ţe-
suturile adiacente şi înlăturată măduva osoasă prin spălări 
repetate cu soluţie glaciară de 0,9% de NaCl.  În continuare 
oasele femurale au fost îngheţate în azot lichid şi supuse 
triturării până la starea de pulbere.  În calitate de mediu de 
dispersare şi pentru demineralizarea ţesutului osos a fost uti-
lizată soluţia de 0,16 mM EDTA, pH7,4, astfel ca concetraţia 
finală a omogenatului să constituie 1:10.

Determinarea activităţii enzimatice s-a efectuat în su-
pernatantul obţinut la centrifugarea omogenatului osos la 3 
000 tur/min timp de 10 min după modificarea procedeelor 
descrise de Barret A. (1977) Korolenko T. şi coaut. (1987) 
pentru catepsinele D şi B, de Barret A. (1977) şi Табагари 
şi colab. (1988) pentru catepsina L, de Jakub K. H. şi colab. 
(1992) pentru catepsina G şi de Vafa (1993) pentru leucina-
minopeptidază [11].

Dozarea colagenului în ţesutul osos triturat în azot lichid 
până la starea de pulbere s-a efectuat după transformarea 
colagenului nativ osos în gelatină solubilă la prelucrarea ma-
terialului biologic cu o soluţie de acid tricloracetic încălzită 
până la 90° Celsius şi sedimentarea proteinelor necolagenice 
prin centrifugare.  Concentraţia de gelatină în supernatantul 
transparent s-a determinat prin metoda Lowry.  Conţinutul 
de colagen a fost exprimat în mg/g ţesut.  Determinarea con-
ţinutului HYP s-a efectuat după procedeul descris de Шараев 
П.Н. (1981).  Cantitatea de hidroxiprolină se exprimă în 
mmol/g ţesut.

Evaluarea statistică a datelor obţinute a fost efectuată cu 
programul computerizat „StatsDirect” şi „Statistica 6,0”.  Au 
fost calculate media aritmetică ± eroarea mediei (X ± m).  Pen-
tru testarea diferenţei semnificative dintre indicii studiaţi ai 
loturilor comparate a fost utilizat testul statistic nonparametric 
„U Mann-Whitney” şi pragul de semnificaţie „p” (p < 0,05).

Rezultate şi discuţii
Studiul efectuat a stabilit că la animalele intacte, con-

centraţia de colagen este semnificativ mai mare la şobolanii 
adulţi, comparativ cu toate celelalte loturi studiate, nivelul 
compusului fiind maxim la această etapă de dezvoltare on-
togenetică indiferent de sex (fig. 1).  Astfel, la masculii adulţi 
concentraţia colagenului este cu 81% (p < 0,001), iar la femele 
- cu 36% (p < 0,001) mai mare decât la şobolanii tineri.  La 
etapele ulterioare de vârstă nivelul colagenului scade progresiv.  
La masculii bătrâni el este cu 42% (p < 0,001) mai mic decât 
la cei adulţi, iar la cei senili - cu 27% (p < 0,001) mai mic 
decât la cei bătrâni.  La femele s-a stabilit aceeaşi tendinţă de 
micşorare a conţinutului de colagen, dar veridică este doar 
deosebirea în concentraţia compusului la animalele bătrâne 
vs cele adulte (p < 0,001).

Rezultatele cercetării atestă modificări ontogenetice 
similare, statistic concludente ale conţinutului HYP cu cele 
specifice colagenului în ţesutul osos al animalelor intacte 
(fig. 2).  S-a stabilit că nivelul HYP creşte la masculii adulţi, 
comparativ cu cei tineri (cu 23%, p < 0,01), scade la cei bătrâni 
comparativ cu cei adulţi (cu 45%, p < 0,01), iar ulterior din 
nou creşte la cei senili comparativ cu cei bătrâni (cu 55%, p < 
0,001).  Modificările sunt analogice la femele, dar relevante 
sunt doar diferenţele dintre conţinutul de HYP la animalele 
bătrâne şi cele adulte (p < 0,001), precum şi la cele bătrâne şi 
senile (p < 0,005).  Concentraţia maximă a HYP s-a înregistrat 
la animalele adulte, iar minimă la cele bătrâne indiferent de 
sexul animalelor.  Deosebiri statistic veridice dependente de 
sex ale concentraţiei de HYP s-au constatat doar la şobolanii 
senili, nivelul fiind mai mic la femele (p < 0,05).

Analiza rezultatelor evaluării activităţii enzimelor studiate 
a relevat o dinamică ontogenetică analogică a activităţii ca-
tepsinei H şi LAP la animalele de ambele sexe şi a activităţii 
catepsinelor B şi D la masculi, activităţile celorlalte enzime, 
modificându-se în ontogeneză într-un mod particular, specific 
pentru fiecare enzimă şi sexul animalului (tab. 1).

Nu au fost înregistrate modificări statistic concludente 
ale activităţii catepsinei D la animalele din loturile on-
togenetice succesive – tineri vs adulţi, adulţi vs bătrâni 
şi bătrâni vs senili.  Totodată, la femele în ontogeneză se 
atestă o creştere lentă, dar progresivă a activităţii catepsinei 
D, care atinge la animalele senile valori cu 30% (p < 0,05) 

Fig. 1.  Modificările ontogenetice ale conţinutului  
de colagen în ţesutul osos în condiţii fiziologice  

(mg/g ţesut).

Fig. 2.  Modificările ontogenetice ale concentraţiei 
hidroxiprolinei în ţesutul osos în condiţii fiziologice 

(μmol/g ţesut).
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mai mari decât la cele tinere.  La fel s-au relevat deosebiri 
dependente de sex ale activităţii catepsinei D la animalele 
senile, la care enzima este cu 37% (p < 0,05) mai activă la 
femele, compartiv cu masculii (tab. 1).

Activitatea catepsinei L în ţesutul osos al animalelor in-
tacte are dinamică ontogenetică similară la masculi şi femele 
(tab. 1).  Astfel, ea creşte progresiv, fiind la animalele adulte 
de ambele sexe mai mare, comparativ cu cele tinere şi la cele 
bătrâne, comparativ cu cele adulte.  Valorile specifice mascu-
lilor bătrâni sunt cu 87% (p > 0,05) mai mari comparativ cu 
cele depistate la animalele tinere, iar la femele diferenţa este de 
144% (p < 0,01).  Ulterior, activitatea enzimei scade profund 
atingând la masculii senili un nivel de 2,5 ori (p < 0,01), iar 
la femele – de 3 ori (p < 0,05) mai redus decât la cele adulte.  
Nu au fost stabilite diferenţe dependente de sex ale activităţii 
catepsinei L la animalele lotului martor.

Conform cercetărilor noastre (tab. 1), nu se atestă modifi-
cări semnificative ale dinamicii ontogenetice a catepsinei B la 
masculii tineri, adulţi, bătrâni, pe când la cei senili activitatea 
enzimei este semnificativ mai mică, comparativ cu cea speci-
fică animalelor bătrâne (52%, p < 0,01).  La femele activitatea 
catepsinei B alternează în loturile ontogenetice succesive.  Ast-
fel, la animalele adulte activitatea enzimei scade comparativ 
cu valorile specifice animalelor tinere cu 31% (p < 0,05), la 
cele bătrâne creşte comparativ cu cele adulte (73%, p < 0,05), 
iar ulterior scade din nou la animalele senile (39%, p < 0,05).

Analiza rezultatelor obţinute ne demostrează că activitatea 
catepsinei H în ţesutul osos al şobolanilor intacţi este maximă 
în lotul animalelor tinere atât la masculi, cât şi la femele (tab. 
1).  La animalele adulte şi bătrâne nivelul catepsinei H este si-
milar şi semnificativ mai mic, comparativ cu animalele tinere.  

Astfel, activitatea enzimei la masculii adulţi şi bătrâni este cu 
cca 60% (p < 0,05) mai joasă decât la cei tineri, iar la femele – 
cu cca 57% (p < 0,05).  La animalele senile s-a relevat cea mai 
joasă activitate a catepsinei H atât la masculi, cât şi la femele.

Cercetările efectuate au relevat o dinamică ontogenetică 
similară ca orientare şi amploare a activităţii LAP în ţesutul 
osos al animalelor de diferit sex (tab. 1).  Pentru animalele 
tinere de ambele sexe este specifică activitatea maximă a LAP, 
nivelul respectiv, fiind foarte aproape de activitatea enzimei la 
animalele bătrâne şi senile.  Nu s-au stabilit diferenţe statistic 
veridice ale activităţii LAP la animalele de acelaşi sex în aceste 
loturi ontogenetice.  Activitatea LAP la animalele adulte este 
semnificativ mai joasă decât la cele tinere, diferenţa fiind la 
masculi de 44% (p < 0,01), iar la femele de 31% (p < 0,01).

Cercetarea n-a evidenţiat deosebiri dependente de sex ale 
activităţii catepsinelor în ţesutul osos al animalelor din lotul 
martor la toate etapele ontogenetice studiate.

Rezultatele evaluării conţinutului colagenului şi a produ-
sului catabolismului lui – hidroxiprolinei, în ţesutul osos al 
animalelor cu OE la diferite etape ale ontogenezei postnatale 
sunt reflectate în tab. 2.  S-a stabilit că la animalele cu OE ni-
velul colagenului se modifică statistic veridic doar la femelele 
tinere, la care s-a constatat o diminuare cu 17% (p < 0,05) în 
raport cu lotul de referinţă.  Dinamica ontogenetică a nivelului 
de colagen în ţesutul osos al animalelor cu OE este similară 
cu cea stabilită la animalele intacte.  Concentraţia de colagen 
creşte la animalele adulte atât la masculi, cât şi la femele, 
comparativ cu cele tinere cu, respectiv, 83% (p < 0,01) şi 54% 
(p < 0,001), iar ulterior descreşte la cele bătrâne comparativ 
cu cele adulte cu 46% (p < 0,01) şi 35% (p < 0,001), respectiv.  
Nu s-au stabilit diferenţe dependente de sex ale nivelului de 

Tabelul 1
Activitatea proteazelor în ţesutul osos al animalelor martor  

şi cu osteopatie experimentală la diferite etape de dezvoltare ontogenetică

EO Sex Lot Catepsina D
µg/s.g ţesut

Catepsina L
nmol/s.g ţesut

Catepsina B
nmol/s.g ţesut

Catepsina H
nmol/s.g ţesut

LAP
nmol/s.g ţesut

Tineri

♂
AI 47,23 ± 3,22 0,24 ± 0,04 54,16 ± 7,25 13,76 ± 2,41 0,18 ± 0,02

OE 41,62 ± 4,99 0,25 ± 0,05 49,47 ± 6,19 11,26 ± 1,83 0,17 ± 0,02

♀
AI 41,28 ± 2,45 0,23 ± 0,04 52,88 ± 8,49 11,70 ± 2,78 0,16 ± 0,02

OE 34,43 ± 2,88§ 0,34 ± 0,04 45,84 ± 3,78 9,46 ± 2,35 0,12 ± 0,004§§ #

Adulţi

♂
AI 44,51 ± 3,03 0,31 ± 0,05 42,56 ± 2,48 5,08 ± 0,82**T 0,10 ± 0,005**T

OE 41,02 ± 1,70 0,28 ± 0,05 36,70 ± 3,05 4,57 ± 1,36*T 0,09 ± 0,005**T

♀
AI 43,81 ± 5,84 0,27 ± 0,05 36,37 ± 2,79*T 4,51 ± 1,17*T 0,11 ± 0,01**T

OE 42,35 ± 2,64*T 0,30 ± 0,08 29,07 ± 2,71**T 0,57 ± 0,3§ **T 0,085 ± 0,005§***T

Bătrâni

♂
AI 59,57 ± 10,65 0,45 ± 0,10 58,96 ± 9,33 5,13 ± 1,75 0,1 5± 0,03

OE 54,19 ± 6,82 1,107 ± 0,14§§**A 98,13 ± 20,9*A 16,0 ± 6,7 0,16 ± 0,04**A

♀
AI 47,44 ± 6,19 0,56 ± 0,09**A 63,04 ± 8,61 5,53 ± 1,18 0,14 ± 0,01*A

OE 58,98 ± 7,0*A 1,02 ± 0,08§§***A 66,82 ± 9,09**A 8,84 ± 2,96*A 0,138 ± 0,02*A

Senili
♂ AI 51,22 ± 2,60 0,20 ± 0,04**B 28,13 ± 2,36**B 2,66 ± 0,75 0,14 ± 0,02

♀ AI 53,65 ± 3,05**T 0,19 ± 0,04*B 38,41 ± 4,55*B# 4,46 ± 0,90 0,137 ± 0,02

Notă:  EO – etapă ontogenetică; AI – animale intacte; OE – osteopatie experimentală.
Veridicitatea statistică a diferenţelor în funcţie de vârstă: * – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001;
Veridicitatea statistică a diferenţelor în funcţie de sex: # – p < 0,05; ## – p < 0,01; ### – p < 0,001;
Veridicitatea statistică a diferenţelor faţă de lotul martor: § – p < 0,05; §§– p < 0,01; §§§ – p < 0,001.
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colagen la animalele cu OE, indiferent de etapa ontogenetică 
de dezvoltare.

S-a stabilit că în OE nu se modifică statistic concludent 
nivelul hidroxiprolinei în ţesutul osos, cu excepţia femele-
lor tinere, la care s-a stabilit o creştere cu 21% (p < 0,05) a 
acestui indice (tab. 2).  La masculi s-a identificat o dinamică 
ontogenetică a concentraţiei HYP similară cu cea specifică 
animalelor intacte.  Astfel, la şobolanii adulţi nivelul HYP 
depăşeşte valorile specifice celor tineri cu 30% (p < 0,05), 
iar la cei bătrâni acesta este cu 42% (p < 0,01) mai mic decât 
la cei adulţi.  La femele s-a stabilit o diminuare progresivă a 
nivelului HYP în ţesutul osos, valorile minime stabilite la ani-
malele bătrâne fiind cu 56% (p < 0,001) mai mici, comparativ 
cu cele specifice animalelor adulte.  Diferenţe determinate de 
sex au fost stabilite la animalele tinere şi adulte – la masculii 
tineri concentraţia HYP era cu 19% (p < 0,05) mai mică decât 
la femele, la cei adulţi – cu 15% (p < 0,05) mai mare în raport 
cu valorile specifice femelelor.

Cercetările efectuate relevă că activitatea catepsinei D se 
micşorează la femelele tinere pe fundal de OE cu 17% (p < 
0,05), iar la masculi scade nesemnificativ cu 12% (p > 0,05) 
(tab. 1).  La animalele adulte de ambele sexe şi la masculii 
bătrâni cu OE activitatea catepsinei D nu se modifică, com-
parativ cu cea specifică animalelor intacte, iar la femelele 
bătrâne s-a înregistrat o tendinţă de creştere cu 24% (p > 
0,05).  La femele activitatea catepsinei D creşte progresiv în 
ontogeneză.  Astfel, nivelul funcţional al enzimei la femelele 
adulte este cu 23% (p < 0,05) mai mare, comparativ cu cele 
tinere, iar la femelele bătrâne – cu 39% (p < 0,05) mai mare 
în raport cu cele adulte.

Pe fundal de OE activitatea proteinazei cisteinice – catepsi-
nei L, creşte la femelele din toate loturile studiate, dar statistic 
veridice sunt doar modificările înregistrate la animalele bătrâ-

ne (82%, p < 0,01) (tab. 1).  Totodată, se modifică dinamica 
ontogenetică a activităţii enzimei, ea nu creşte progresiv odată 
cu vârsta, ci alternează de la un lot ontogenetic la altul.  La 
masculii tineri şi adulţi enzima îşi menţine activitatea aproape 
de valorile de referinţă, iar la cei bătrâni creşte cu 146% (p < 
0,01).  La masculi se menţine dinamica ontogenetică de ace-
eaşi orientare a activităţii catepsinei L identificată şi în lotul 
de referinţă, ea creşte progresiv, fiind la animalele bătrâne de 
4,4 (p < 0,001) ori mai mare comparativ cu cele tinere.

La animalele cu OE de ambele sexe nu s-au înregistrat 
modificări statistic veridice ale activităţii catepsinei B la toate 
etapale ontogenetice studiate (tab. 1).  Totuşi, la animalele 
tinere şi adulte activitatea enzimei tinde să se micşoreze, iar 
la cele bătrâne – să crească.  Rezultatele cercetării denotă că 
pe fundal de OE la animalele adulte, indiferent de sex, acti-
vitatea catepsinei B este mai mică compartiv cu cea specifică 
animalelor tinere, iar la animalele bătrâne ea creşte la mas-
culi cu 167% (p < 0,05) şi la femele cu 130% (p < 0,01) faţă 
de nivelul specific adulţilor.  Deferenţe în funcţie de sex ale 
nivelului funcţional al enzimei nu au fost identificate nici la 
o etapă ontogenetică studiată.

Pe fundal de OE s-a stabilit o tendinţă neveridică de dimi-
nuare a activităţii catepsinei H la animalele tinere de ambele 
sexe şi la masculii adulţi (tab. 1).  La femelele adulte însă 
activitatea enzimei scade semnificativ sub valorile specifice 
animalelor intacte cu 87% (p < 0,05).  Amplificarea nivelului 
catepsinei H la animalele bătrâne cu OE determină modifica-
rea dinamicii ontogenetice a activităţii acestei enzime.  Astfel, 
în OE activitatea ei atinge valori maxime la animalele tinere şi 
bătrâne.  Nivelul minim al activităţii catepsinei H s-a relevat la 
animalele adulte.  El era seminificativ mai redus, comparativ 
cu cel specific animalelor tinere (p < 0,05 atât la masculi, cât 
şi la femele) şi bătrâne (p < 0,05 la femele).

Tabelul 2
Modificările ontogenetice ale indicilor metabolismului proteic  

în ţesutul osos în condiţii fiziologice şi în osteopatia experimentală

EO Sex Lotul Hyp Colagen

Tineri

♂
AI 110,46 ± 5,03 2,45 ± 0,13

OE 105,99 ± 4,32 (-4%) 2,74 ± 0,33 (+ 12%)

♀
AI 104,66 ± 5,48 3,59 ± 0,17###

OE 126,46 ± 5,63§# (+21%) 2,98 ± 0,18§ (- 17%)

Adulţi

♂
AI 135,46 ± 5,90**T 4,44 ± 0,23***T

OE 137,27 ± 7,34*T (+1%) 5,02 ± 0,32**T (+ 13%)

♀
AI 128,67 ± 5,78 4,83 ± 0,18***T

OE 116,07 ± 4,45# (-10%) 4,59 ± 0,16***T (- 5%)

Bătrâni ♂
AI 54,80 ± 1,46**A 2,82 ± 0,17**A

OE 52,94 ± 6,54**A (-3%) 2,71 ± 0,21**A (- 4%)

♀
AI 57,69 ± 5,17***A 2,79 ± 0,17***A

OE 51,54 ± 3,87**A (-11%) 2,96 ± 0,11***A (+ 6%)

Notă: EO – etapă ontogenetică; AI – animale intacte, OE – osteopatie experimentală; procentele se dau faţă de martor.
Veridicitatea diferenţelor în funcţie de vârstă: * – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor în funcţie de sex: #  – p < 0,05; ##  – p < 0,01; ### – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor comparativ cu lotul de referinţă: § – p < 0,05; §§ – p < 0,01; §§§ – p < 0,001.
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Rezultatele cercetării efectuate relevă că OE afectează 
semnificativ activitatea LAP doar la femelele tinere şi adulte 
(tab. 1).  Astfel, la femelele tinere activitatea enzimei scade cu 
25% (p < 0,01), iar la cele adulte - cu 23% (p < 0,05) în raport 
cu valorile înregistrate la animalele intacte.

Amplificarea activităţii catepsinelor la animalele cu OE, 
stabilită în cercetările noastre, poate fi un semn al labilizării 
lizozomilor datorită intensificării proceselor de oxidare pe-
roxidică a lipidelor în membranele biologice, indusă de CCl4 
şi produşii de natură radicalică formaţi la metabolizarea 
acestei substanţe toxice.  Peroxidarea lipidelor membranare 
este asociată cu creşterea permeabilităţii membranelor bio-
logice şi eliberarea enzimelor lizozomale, care poate induce 
amplificarea proceselor de resorbţie osoasă.  Totodată, creş-
terea activităţii catepsinelor poate fi un element cardinal în 
eliminarea proteinelor deteriorate din ţesut, fiind cunoscută 
implicarea activă a catepsinelor în resorbţia osoasă in vitro şi 
in vivo (Delaisse J.-M, 1991).

Rezultatele evaluării influenţei remediului cianobacterian 
BioR, compuşilor coordinativi ai cuprului CMT-28 şi CMT-
67 şi a combinaţiilor lor cu BioR asupra metabolismului 
colagenului în ţesutul osos în OE sunt reflectate în tab. 3.  Pe 
fundal de medicaţie cu BioR nivelul colagenului nu se mo-
difică statistic semnificativ indiferent de doza administrată 
sau vârsta animalelor.  Totuşi, la animalele de toate vârstele 
remediul în doză de 1 mg/kg induce o tendinţă de creştere a 
concentraţiei de colagen faţă de animalele intacte cu cca 13% 
şi doar la cele bătrâne s-a remarcat o tendinţă de creştere şi 
faţă de animalele cu OE (17%).

Administrarea remediului cianobacterian BioR in ambele 
doze nu induce modificări semnificative ale concentraţiei 
HYP în ţesutul osos al şobolanilor cu OE indiferent de vârsta 
lor (tab. 3).

La fel şi compuşii coordinativi ai cuprului CMT-28 şi 
CMT-67 nu induc modificări statistic concludente ale concen-
traţiei de colagen şi HYP în ţesutul osos al animalelor cu OE 
(tab. 3).  Doar la animalele adulte cu OE nivelul colagenului 
scade statistic veridic sub influenţa compusului coordinativ 
al cuprului CMT-28 atât în raport cu lotul animalelor intacte 
(24%, p < 0,001), cât şi cu patologia netratată (20%, p < 0,001).  
Totodată, compusul CMT-28 determină la animalele adulte 
creşterea nivelului HYP libere cu 24% (p < 0,05), comparativ 
cu valorile specifice animalelor cu OE netratată.

Tratamentul cu combinaţia BioR+CMT-28 determină 
micşorarea concentraţiei de colagen la animalele tinere cu 
18% (p < 0,05) şi cele adulte - cu 19% (p < 0,01) în raport cu 
animalele intacte şi, respectiv, cu 15% (p < 0,01) şi 12% (p < 
0,05) la cele adulte şi bătrâne, comparativ cu animalele cu 
OE netratată.  Medicaţia cu CMT-67+BioR produce modi-
ficări statistic concludente doar la animalele adulte – reduce 
nivelul de colagen cu 19% (p < 0,05), comparativ cu lotul cu 
OE (tab. 3).

Combinaţiile remediului cianobacterian BioR cu com-
puşii coordinativi ai cuprului CMT-28 şi CMT-67 produc 
modificări semnificative ale concentraţiei HYP libere la 
animalele tinere cu OE (tab. 3).  Administrarea combinaţiei 

CMT-28+BioR şi CMT-67+BioR se soldează cu creşterea con-
centraţiei HYP libere în ţesutul osos, comparativ cu valorile 
specifice animalelor intacte cu 35% (p < 0,05) şi, respectiv, 
cu 30% (p < 0,05).  Sub influenţa combinaţiei CMT-67+BioR 
nivelul HYP libere s-a majorat cu 35% (p < 0,05) în compa-
raţie cu lotul animalelor cu OE netratată.  La animalele adulte 
CMT-28+BioR determină creşterea concentraţiei HYP libere 
cu 22% (p < 0,01) peste nivelul înregistrat la animalele cu 
OE fără medicaţie, ce depăşea cu 10% (p > 0,05) valorile de 
referinţă.  Combinaţia CMT-67+BioR, de asemenea, amplifică 
nivelul HYP peste valorile normale şi cele specifice animale-
lor cu OE netratată, dar modificările nu sunt veridice.  Nici 
una din combinaţiile studiate nu produce modificări statistic 
concludente la animalele bătrâne cu OE.

Tabelul 3
Influenţa remediului cianobacterian BioR, compuşilor 

coordinativi ai cuprului CMT-28 şi CMT-67 şi 
combinaţiilor lor asupra indicilor metabolismului proteic 

în ţesutul osos în osteopatia experimentală

EO Lotul de animale HYP (mM/g ţesut) Colagen (mg/g 
ţesut)

Tineri

OE+BioR 1mg/kg 110,76 ± 5,08 2,76 ± 0,14

OE+BioR 2mg/kg 120,67 ± 10,15 2,74 ± 0,17

OE+CMT-28 123,46 ± 5,54§ 2,89 ± 0,29

OE+CMT-67 140,77 ± 13,41§ 3,34 ± 0,29

OE+CMT-28+BioR 141,55 ± 10,76§§ 2,95 ± 0,25§

OE+CMT-67+BioR   143,30 ± 13,09§& 3,07 ± 0,32

Adulţi

OE+BioR 1mg/kg 146,67 ± 4,76***T 5,02 ± 0,22

OE+BioR 2mg/kg 149,05 ± 9,20 4,55 ± 0,06

OE+CMT-28 144,16 ± 8,91& 3,65 ± 0,16§§§&&&

OE+CMT-67 115,09 ± 6,91 4,44 ± 0,26

OE+CMT-28+BioR 140,99 ± 3,19&& 3,91 ± 0,15§§&&

OE+CMT-67+BioR 149,95 ± 9,81 4,04 ± 0,15&

Bătrâni

OE+BioR 1mg/kg 63,29 ± 3,92***A 3,16 ± 0,08

OE+BioR 2mg/kg 54,03 ± 7,40***A 2,85 ± 0,24

OE+CMT-28 65,91 ± 7,46***A 3,12 ± 0,18

OE+CMT-67 72,27 ± 11,28**A 3,25 ± 0,18

OE+CMT-28+BioR 56,29 ± 2,81***A 2,59 ± 0,12

OE+CMT-67+BioR 59,60 ± 1,46***A 2,84 ± 0,15

Notă: EO – etapă ontogenetică; OE – osteopatie experimentală.
Veridicitatea diferenţelor în funcţie de vârstă: * – p < 0,05; 
** – p < 0,01; *** – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor comparativ cu lotul de referinţă: § – p 
< 0,05; §§ – p < 0,01; §§§ – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor comparativ cu lotul cu OE netratată: 
& – p < 0,05; && – p < 0,01; &&& – p < 0,001.

Rezultatele cercetărilor efectuate demonstrează că sub 
influenţa remediului cianobacterian BioR în ambele doze are 
lor diminuarea activităţii catepsinei D (tab. 4).  La animalele 
tinere ea se micşorează comparativ cu lotul animalelor intacte 
cu 24% (p < 0,01) şi 34% (p < 0,001) la administrarea, respec-
tiv, a dozei de 1 mg/kg şi 2 mg/kg.  La animalele adulte după 
tratamentul cu BioR în ambele doze activitatea enzimei scade 
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veridic cu 31-33% (p < 0,05), comparativ cu valorile specifice 
animalelor intacte.  Modificările induse de BioR la animalele 
bătrâne indiferent de doză nu sunt statistic concludente.

Administrarea remediului cianobacterian BioR în ambele 
doze induce tendinţe de creştere a activităţii catepsinei L în 
ţesutul osos al animalelor tinere (tab. 4).  La animalele adulte 
activitatea enzimei nu se modifică semnificativ.  La animalele 
bătrâne administrarea dozei de 1 mg/kg BioR determină dimi-
nuarea activităţii catepsinei L cu 44% (p < 0,05), iar a dozei de 
2 mg/kg – cu 52% (p < 0,05) comparativ cu valorile specifice 
lotului cu OE netratată.  În rezultat activitatea enzimei la 
animalele acestui lot se deosebea nesemnificativ de valorile 
normale înregistrate la animalele intacte.

Pe fundal de medicaţie cu remediul cianobacterian BioR 
în ambele doze s-a stabilit diminuarea statistic semnificativă 
a activităţii catepsinei B la animalele tinere (tab. 4).  În doză 
de 1 mg/kg remediul studiat scade activitatea enzimei cu 
38% faţă de valorile normale şi cu 32% faţă de cele specifice 
animalelor tinere cu OE (p < 0,05 în ambele cazuri), iar în 
doză de 2 mg/kg preparatul reduce activitatea enzimei cu 32% 
şi, respectiv, 30% (p < 0,05 în ambele cazuri).  La animalele 
adulte BioR în doză de 1 mg/kg nu produce modificări statistic 
veridice la animalele cu OE, însă fiind administrat în cantitate 
dublă acesta amplifică activitatea catepsinei B comparativ cu 
valorile specifice animalelor adulte cu OE cu 66% (p < 0,01) 
şi cu 43% (p < 0,05) în raport cu ale lotului de referinţă.  La 
animalele bătrâne administrarea remediului BioR în ambele 
doze readuce activitatea catepsinei B practic la valorile de 
referinţă specifice animalelor intacte.

La finele tratamentului cu remediul BioR, în ambele doze la 
animalele tinere cu OE s-a înregistrat diminuarea substanţială 
a activităţii catepsinei H (tab. 4).  Activitatea enzimei scade la 
administrarea remediului BioR în doză de 1 mg/kg cu 62% (p < 

0,01), iar în doză de 2 mg/kg BioR determină reducerea activităţii 
catepsinei H cu 59% (p < 0,01) în raport cu patologia netratată, 
valorile fiind sub nivelul animalelor intacte cu 69% (p < 0,001) 
şi, respectiv, 66% (p < 0,01).  La animalele adulte cu OE acţiu-
nea BioR depinde de doza administrată.  Astfel, administrarea 
BioR în doză de 1 mg/kg BioR determină diminuarea activităţii 
catepsinei H cu 34% (p > 0,05) comparativ cu lotul cu OE.  Fiind 
administrat în doză de 2 mg/kg remediul menţionat contribuie 
la creşterea substanţială a activităţii enzimei atât în raport cu 
patologia netratată (225%, p < 0,01), cât şi cu valorile animalelor 
intacte (192%, p < 0,01).

Administrarea BioR animalelor cu OE se manifestă prin 
reducerea semnificativă a activităţii LAP la animalele tinere 
(tab. 4).  Astfel, fiind administrat în doză de 1 şi 2 mg/kg, 
BioR contribuie la scăderea activităţii enzimei cu 38% (p < 
0,05) şi, respectiv, cu 34% (p < 0,05) faţă de valorile depistate 
la animalele din lotul cu OE netratată.  La animalele adulte 
şi bătrâne BioR nu produce modificări ale activităţii LAP în 
ţesutul osos al animalelor cu OE indiferent de sexul lor.

Studiul efectuat demonstrează că compuşii coordinativi 
ai cuprului CMT-28 şi CMT-67 nu induc modificări statistic 
concludente ale concentraţiei de colagen şi HYP în ţesutul 
osos al animalelor cu OE (tab. 5).  Doar la animalele adulte 
sub influenţa compusului coordinativ al cuprului CMT-28 
are loc diminuarea nivelului colagenului atât comparativ cu 
lotul animalelor intacte (24%, p < 0,001), cât şi cu cel cu OE 
netratată (20%, p < 0,001).  Concentraţia de HYP liberă este 
modificată de compuşii testaţi în ţesutul osos doar la anima-
lele adulte.  Astfel, la aceste animale medicaţia cu CMT-28 
determină creşterea nivelului HYP libere cu 24% (p < 0,05) 
comparativ cu valorile specifice animalelor netratate.

Datele cercetărilor experimentale incluse în tabelul 6 
demonstrează efectul supresor al compusului coordinativ al 

Tabelul 4
Influenţa remediului cianobacterian BioR asupra activităţii proteazelor  

în ţesutul osos al masculilor cu osteopatie experimentală la diferite etape ontogenetice

EO Lotul de animale Catepsina D
(ng/s.g)

Catepsina L
(nM/s.g)

Catepsina B
(nM/s.g)

Catepsina H
(nM/s.g)

  LAP
(nM/s.g)

Tineri

AI 47,23 ± 3,22 0,24 ± 0,04 54,16 ± 7,25 13,76 ± 2,41 0,18 ± 0,02

OE 41,62 ± 4,99 0,25 ± 0,05 49,47 ± 6,19 11,26 ± 1,83 0,17 ± 0,02

OE+BioR 1 mg/kg 35,85 ± 1,27§§ 0,34 ± 0,06 33,56 ± 2,13§& 4,26 ± 0,84§§§&& 0,106 ± 0,009§§&

OE+BioR 2 mg/kg 30,95 ± 1,61§§§ 0,32 ± 0,05 34,81 ± 1,85§& 4,65 ± 0,92§§&& 0,112 ± 0,009§§&

Adulţi

AI 44,51 ± 3,03 0,31 ± 0,05 42,56 ± 2,48 5,08 ± 0,82**T 0,1 ± 0,005**T

OE 41,02 ± 1,70 0,28 ± 0,05 36,70 ± 3,05 4,57 ± 1,36*T 0,09 ± 0,005**T

OE+BioR 1mg/kg 30,73 ± 2,92§§ 0,26 ± 0,04 39,02 ± 3,24 3,00 ± 2,22 0,099 ± 0,008

OE+BioR 2 mg/kg 34,20 ± 2,62§ 0,32 ± 0,03 60,83 ± 5,17§§&& 14,83 ± 2,37§§&& 0,11 ± 0,009

Bătrâni

AI 59,57 ± 10,65 0,45 ± 0,10 58,96 ± 9,33 5,13 ± 1,75 0,15 ± 0,03

OE 54,19 ± 6,82 1,107 ± 0,14§§**A 98,13 ± 20,90*A 16,00 ± 6,70 0,16 ± 0,04**A

OE+BioR 1 mg/kg 44,28 ± 6,90 0,62 ± 0,09& 58,17 ± 11,99 9,35 ± 5,76 0,16 ± 0,02

OE+BioR 2 mg/kg 50,77 ± 4,95 0,53 ± 0,14& 58,30 ± 11,70 8,52 ± 4,06 0,14 ± 0,006

Notă: EO – etapă ontogenetică; AI – animale intacte; OE – osteopatie experimentală.
Veridicitatea diferenţelor determinate de vârstă: * – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor faţă de lotul animalelor intacte: § – p < 0,05; §§ – p<0,01; §§§ – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor faţă de lotul cu OE netratată: & – p < 0,05; && – p<0,01; &&& – p < 0,001.
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cuprului CMT-28 asupra activităţii catepsinei D la animalele 
tinere şi adulte, care se manifestă prin reducerea activităţii 
enzimei cu 20% (p < 0,05) şi, respectiv 36% (p < 0,01) compa-
rativ cu valorile de referinţă.  La animalele bătrâne compusul 
induce o tendinţă de reducere a activităţii catepsinei D, dar fără 
relevanţă statistică.  Modificările produse de administrarea 
compusului CMT-67 au fost statistic neconcludente.

Administrarea compuşilor coordinativi ai cuprului 
CMT-28 şi CMT-67 contribuie la amplificarea activităţii 
catepsinei L la animalele tinere şi adulte cu OE, dar semni-
ficative statistic sunt doar modificările induse de CMT-28 la 
animalele tinere (+ 21%, p < 0,01).  La animalele bătrâne s-a 

înregistrat o diminuare semnificativă a activităţii enzimei 
la administrarea CMT-28 cu 48% (p < 0,01) şi la adminis-
trarea CMT-67 cu 51% (p < 0,01) în raport cu patologia 
netratată ce aduce activitatea enzimei la valori apropiate 
de norma fiziologică (tab. 5).

S-a constatat că CMT-28 şi CMT-67 exercită acţiune de-
pendentă de vârstă asupra activităţii catepsinei B la animalele 
cu OE (tab. 5).  La cele tinere ambii compuşi exercită acţiune 
supresoare, diminuând activitatea catepsinei B cu cca 23% (p < 
0,05) în raport cu patologia netratată şi cu 34% (p > 0,05) faţă 
de valorile normale.  La animalele adulte activitatea catepsinei B 
creşte sub influenţa CMT-28 cu 67% (p < 0,001) peste valorile 

Tabelul 5
Influenţa compuşilor coordinativi ai cuprului CMT-28 şi CMT-67 asupra activităţii proteazelor  

în ţesutul osos al femelelor cu osteopatie experimentală la diferite etape ontogenetice

EO Lotul de animale Catepsina D
   (ng/s.g)

Catepsina L
  (nmol/s.g)

Catepsina B
   (nmol/s.g)

Catepsina H
(nmol/s.g)

   LAP
(nmol/s.g)

Tineri

AI 41,28 ± 2,45 0,23 ± 0,04 52,88 ± 8,49 11,70 ± 2,78 0,16 ± 0,02

OE 34,43 ± 2,88§ 0,34 ± 0,04 45,84 ± 3,78 9,46 ± 2,35 0,12 ± 0,004§§

OE+CMT-67 32,96 ± 1,48§ 0,41 ± 0,05§§ 35,06 ± 2,61& 5,67 ± 1,22 0,13 ± 0,01

OE+CMT-28 39,28 ± 2,84 0,34 ± 0,07 35,04 ± 1,71& 2,81 ± 1,06§ 0,13 ± 0,009

Adulţi

AI 43,81 ± 5,84 0,27 ± 0,05 36,37 ± 2,79*T 4,51 ± 1,17*T 0,11 ± 0,01**T

OE 42,35 ± 2,64*T 0,30 ± 0,08 29,07 ± 2,71**T 0,57 ± 1,3§**T 0,09 ± 0,005***T§

OE+CMT-67 28,23 ± 2,83§§&&& 0,36 ± 0,05 48,59 ± 2,35§§&&& 4,47 ± 0,69& 0,13 ± 0,007&&&

OE+CMT-28 34,34 ± 3,70 0,39 ± 0,05 45,55 ± 4,07§§ 2,72 ± 0,68& 0,11 ± 0,01&&

Bătrâni

AI 47,44 ± 6,19 0,56 ± 0,09**A 63,04 ± 8,61*A 5,53 ± 1,18 0,14 ± 0,01*A

OE 58,98 ± 7,00*A 1,02 ± 0,08§§***A 66,82 ± 9,09**A 8,84 ± 2.96*A 0,138 ± 0,02*A

OE+CMT-67 42,06 ± 5,21 0,53 ± 0,09&& 46,06 ± 3,36 1,19 ± 1,06§& 0,18 ± 0,02

OE+CMT-28 50,64 ± 2,63 0,50 ± 0,0&& 74,29 ± 29,32 1,63 ± 1,04§& 0,12 ± 0,01

Notă: EO – etapă ontogenetică; AI –animale intacte; OE – osteopatie experimentală.
Veridicitatea diferenţelor determinate de vârstă: * – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor faţă de lotul martor: § – p < 0,05; §§ – p < 0,01; §§§ – p < 0,005, §§§ – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor faţă de lotul cu osteopatie: & – p < 0,05; &&  – p < 0,01; &&& – p < 0,001.

Tabelul 6
Influenţa compusului coordinativ al cuprului CMT-28 în combinaţie cu remediul cianobacterian BioR  

asupra activităţii proteazelor în ţesutul osos al femelelor cu osteopatie experimentală la diferite etape ontogenetice

EO Lotul de animale Catepsina D
(ng/s.g)

Catepsina L
(nmol/s.g)

Catepsina B
(nmol/s.g)

Catepsina H
(nmol/s.g)

LAP
(nmol/s.g)

Tineri

AI 41,28 ± 2,45 0,23 ± 0,04 52,88 ± 8,49 11,70 ± 2,78 0,16 ± 0,02

OE 34,43 ± 2,88§ 0,34 ± 0,04 45,84 ± 3,78 9,46 ± 2,35 0,12 ± 0,004§§

OE+CMT-28+BioR 35,00 ± 3,02 0,37 ± 0,05§ 30,74 ± 1,38§&& 3,89 ± 0,91§& 0,12 ± 0,007§

Adulţi

AI 43,81 ± 5,84 0,27 ± 0,05 36,37 ± 2,79*T 4,51 ± 1,17*T 0,11 ± 0,01**T

OE 42,35 ± 2,64*T 0,30 ± 0,08 29,07 ± 2,71**T 0,57 ± 1,3**T§ 0,085 ± 0,005***T§

OE+CMT-28+BioR 31,40 ± 5,71 0,49 ± 0,05§§ 55,88 ± 5,29§§&& 6,36 ± 1,61& 0,16 ± 0,01§&&&

Bă-
trâni

AI 47,44 ± 6,19 0,56 ± 0,09**A 63,04 ± 8,61*A 5,53 ± 1,18 0,14 ± 0,01*A

OE 58,98 ± 7,00*A 1,02 ± 0,08***A§§ 66,82 ± 9,09**A 8,84 ± 2.96*A 0,138 ± 0,02*A

OE+CMT-28 +BioR 48,48 ± 3,04 0,58±0,09&& 42,02 ± 2,85& 12,92 ± 10,24§ 0,13 ± 0,009

Notă: EO – etapă ontogenetică; AI – animale intacte; OE – osteopatie experimentală.
Veridicitatea diferenţelor determinate de vârstă: * – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor faţă de lotul martor: § – p < 0,05; §§ – p < 0,01; §§§ – p < 0,005, §§§ – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor faţă de lotul cu osteopatie netratată: & – p < 0,05; &&  – p < 0,01; &&& – p < 0,001.
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specifice animalelor cu OE netratată, depăşind astfel cu 34% (p < 
0,01) nivelul de referinţă, iar la administrarea compusului CMT-
67 are loc o intensificare a activităţii enzimei cu 57% şi, respectiv, 
25% (p < 0,01).  La animalele bătrâne compuşii studaiţi nu induc 
modificări concludente ale activităţii catepsinei B.

Ca şi în cazul catepsinei B compuşii coordinativi ai cupru-
lui CMT-28 şi CMT-67 contribuie la diminuarea activităţii 
catepsinei H la animalele tinere cu OE, dar această scădere 
este veridică doar în cazul administrării CMT-67 faţă de ni-
velul de referinţă (76%, p < 0,05).  La animalele adulte cu OE 
tratamentul cu compuşii testaţi determină creşterea activităţii 
catepsinei H – sub influenţa CMT-28 aceasta creşte de 7,8 ori 
(p < 0,05), atingând practic valorile animalelor intacte.  Admi-
nistrarea CMT-67, deasemenea, se soldează cu amplificarea 
activităţii catepsinei H comparativ cu lotul cu OE netratată, 
dar modificările nu sunt veridice.  La animalele bătrâne cu OP 
experimentală compuşii testaţi exercită o acţiune supresoare 
marcată asupra activităţii catepsinei H.  La şobolanii cărora 
li s-a administrat CMT-28 ea este cu 86% (p < 0,05), iar la cei 
cărora li s-a administrat CMT-67 – cu 82% (p < 0,05) mai 
joasă decât la animalele cu patologia netratată.  În rezultat 
activitatea catepsinei H scade semnificativ la animalele acestei 
etape ontogenetice de dezvoltare sub nivelul normal (cu 78%, 
respectiv, şi 70%, p < 0,05 în ambele cazuri).

Compuşii testaţi contribuie la creşterea activităţii LAP la 
animalele tinere şi adulte cu OE (tab. 5).  La animalele tinere 
amplificarea activităţii enzimei este neconcludentă, aceasta 
menţinându-se sub nivelul normal specific animalelor in-
tacte.  La animalele adulte cu OE activitatea LAP creşte cu 
53% (p < 0,001) sub influenţa CMT-28 şi cu 29% (p < 0,01) la 
administrarea CMT-67 peste nivelul înregistrat la animalele 
netratate, în rezultat nivelul funcţional al enzimei nu se mai 
deosebeşte de cel normal.  La animalele bătrâne modificările 
induse de administrarea compuşilor coordinativi studiaţi au 
fost statistic neconcludente.

La administrarea combinaţiei CMT-28+BioR s-a constatat 
că aceasta contribuie la micşorarea concentraţiei de colagen la 

animalele tinere (18%, p < 0,05) şi adulte (19%, p < 0,01) cu 
OE comparativ cu animalele intacte, iar la cele adulte (15%, p 
< 0,01) şi bătrâne (12%, p < 0,05) în raport cu animalele cu OE 
netratată.  Medicaţia cu CMT-67 în combinaţie cu BioR pro-
duce modificări statistic concludente doar la animalele adulte 
(19%, p < 0,05) comparativ cu lotul cu OE netratată (fig. 3).

Combinaţiile compuşilor coordinativi CMT-28 şi CMT-67 
cu remediul cianobacterian BioR produc modificări semnifi-
cative ale concentraţiei HYP la animalele tinere cu OE.  Astfel, 
administrarea CMT-28+BioR se soldează cu creşterea con-
centraţiei HYP în ţesutul osos în raport cu valorile fiziologice 
normale cu 35% (p < 0,05), iar CMT-67+BioR – cu 30% (p < 
0,05).  La animalele adulte CMT-28+BioR determină creşte-
rea concentraţiei HYP libere cu 22% (p < 0,01) peste nivelul 
înregistrat la animalele cu OE netratată, ceea ce corespunde 
cu valorile de referinţă ale animalelor intacte.  Combinaţia 
CMT-67+BioR, de asemenea, amplifică nivelul HYP peste 
norma fiziologică şi cel specific animalelor cu OE netratată, 
dar modificările nu sunt veridice.  Nici una din combinaţiile 
studiate nu produce modificări statistic veridice la animalele 
bătrâne cu OE.

Datele obţinute relevă că administrarea combinaţiilor 
CMT-28+BioR şi CMT-67+BioR influenţează nesemnificativ 
activitatea catepsinei D în ţesutul osos al animalelor cu OE 
indiferent de etapa ontogenetică de dezvoltare.  Excepţie 
constituie lotul animalelor adulte cu OE, supuse medicaţiei 
cu CMT-67+BioR, la care activitatea enzimei s-a diminuat cu 
32% (p < 0,01) faţă de valorile normale (tab. 6, tab. 7).

S-a constatat faptul că compusul coordinativ al cuprului 
CMT-28 în combinaţie cu BioR exercită acţiune dependentă 
de vârstă asupra activităţii catepsinei L în ţesutul osos al ani-
maleloer cu OE (tab. 6).  La animalele tinere şi adulte cu OE 
combinaţia menţionată induce o tendinţă neveridică de am-
plificare a activităţii enzimei în raport cu patologia netratată 
şi, în rezultat, activitatea ei depăşeşte valorile martor cu 61% 
(p < 0,05) , respectiv şi 82% (p < 0,01).  La animalele bătrâne 

Tabelul 7
Influenţa compusului coordinativ al cuprului CMT-67 în combinaţie cu remediul cianobacterian BioR asupra activităţii 

proteazelor în ţesutul osos al masculilor cu osteopatie experimentală la diferite etape ontogenetice

EO Lotul de animale Catepsina D
(ng/s.g)

Catepsina L
(nmol/s.g)

Catepsina B
(nmol/s.g)

Catepsina H
(nmol/s.g)

LAP
(nmol/s.g)

Tineri

AI 47,23 ± 3,22 0,24 ± 0,04 54,16 ± 7,25 13,76 ± 2,41 0,18 ± 0,02

OE 41,62 ± 4,99 0,25 ± 0,05 49,47 ± 6,19 11,26 ± 1,83 0,17 ± 0,02

OE+ CMT-67 +BioR 38,86 ± 3,91 0,36 ± 0,05 38,92 ± 2,93 6,34 ± 1,32§ 0,13 ± 0,008§§

Adulţi

AI 44,51 ± 3,03 0,31 ± 0,05 42,56 ± 2,48 5,08 ± 0,82**T 0,1 ± 0,005**T

OE 41,02 ± 1,70 0,28 ± 0,05 36,70 ± 3,05 4,57 ± 1,36*T 0,09 ± 0,005**T

OE+ CMT-67 +BioR 30,05 ± 3,35§§ 0,46 ± 0,06& 63,08 ± 6,60§&& 14,59 ± 2,5§§&& 0,12 ± 0,008&

Bă-
trâni

AI 59,57 ± 10,65 0.45 ± 0.10 58,96 ± 9,33 5,13 ± 1,75 0,15 ± 0,03

OE 54,19 ± 6,82 1,107 ± 0,14**A§§ 98,13 ± 20,90*A 16,00 ± 6,70 0,16 ± 0,04**A

OE+ CMT-67 +BioR 65,11 ± 14,17 0,74 ± 0,17 74,95 ± 15,31 10,02 ± 5,72 0,16 ± 0,01

Notă: EO – etapă ontogenetică; AI – animale intacte; OE osteopatie experimentală.
Veridicitatea diferenţelor determinate de vârstă: * – p < 0,05; ** – p < 0,01; *** – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor faţă de lotul martor: § – p < 0,05; §§ – p < 0,01; §§§ – p < 0,001;
Veridicitatea diferenţelor faţă de lotul cu osteopatie: & – p < 0,05; &&  – p<0,01; &&& – p < 0,001.
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cu OE activitatea catepsinei L cu 43% (p < 0,01) şi revine în 
cadrul normal la animalele intacte. Remarcăm că combinaţia 
CMT-67+BioR amplifică activitatea catepsinei L la animalele 
tinere şi adulte cu OE faţă de animalele netratate, creşterea 
fiind relevantă doar la cele adulte (64%, p < 0,05) (tab. 7).  Sub 
influenţa combinaţiei CMT-67+BioR la animalele bătrâne are 
loc o reducere nesemnificativă a activităţii enzimei în raport 
cu OE netratată.

Cercetarea efectuată denotă că administrarea combinată a 
CMT-28 şi BioR induce modificări neunivoce ale activităţii ca-
tepsinei B la animalele din toate grupele ontogenetice studiate 
(tab. 7).  Astfel, la animalele tinere şi bătrâne cu OE combinaţia 
menţionată contribuie la diminuarea activităţii catepsinei B, 
pe când la cele adulte tratamentul determină creşterea capa-
cităţii catalitice a enzimei.  Combinaţia CMT-67+BioR induce 
modificări statistic veridice ale activităţii catepsinei B doar 
la animalele adulte, la care s-a stabilit o creştere a activităţii 
enzimei cu 72% (p < 0,01) peste valorile specifice animalelor 
netratate şi cu 48% (p < 0,05) peste valorile normale (tab. 8).

Datele obţinute denotă o diminuare semnificativă a ac-
tivităţii catepsinei H la animalele tinere cu OE produsă de 
acţiunea combinată a compuşilor coordinativi ai cuprului 
cu BioR (tab. 6, tab. 7).  Combinaţia CMT-28+BioR scade 
activitatea enzimei cu 59% (p < 0,05), iar CMT-67+BioR – cu 
44% comparativ cu nivelul specific animalelor cu OE netrata-
tă.  Mai mult decât atât, ambele combinaţii testate contribuie 
la reducerea substanţială a activităţii enzimei în raport cu 
valorile de referinţă.  Medicaţia cu combinaţiile cercetate se 
soldează cu stimularea concludentă a activităţii catepsinei H 
la animalele adulte cu OE, iar la animalele bătrâne doar com-
binaţia CMT-28+BioR contribuie la amplificarea activităţii 
catepsinei H în ţesutul osos al animalelor cu OE cu 46%, ceea 
ce determină o depăşire a valorilor de refernţă cu 134% (p < 
0,05).  Sub influenţa combinaţiei CMT-67+BioR la animalele 
bătrâne cu OE activitatea catepsinei H a manifestat o tendinţă 
neveridică de diminuare 37% (p > 0,05).

Cercetarea efectuată demonstrează că administrarea com-
binată a CMT-28+BioR nu influenţează gradul de inhibiţie a 
activităţii LAP la animalele tinere provocată de OE, care se 
menţine la valori reduse sub nivelul fiziologic normal (tab. 
7).  La animalele adulte combinaţia menţionată contribuie 
la activizarea LAP care depăşeşte cu 88% (p < 0,001) nivelul 
depistat la animalele netratate şi cu 46% (p < 0,01) valorile de 
referinţă.  La animalele bătrâne combinaţia CMT-28+BioR nu 
induce modificări substanţiale ale activităţii LAP.  Tratamentul 
cu CMT-67+BioR contribuie la reducerea activităţii LAP la 
animalele tinere în raport cu valorile normale cu 38% (p < 
0,01).  La animalele adulte această combinaţie amplifică activi-
tatea LAP cu 33% (p < 0,05) peste nivelul depistat la animalele 
cu OE.  La animalele bătrâne combinaţia CMT-67+BioR nu 
induce modificări ale activităţii LAP (tab. 7).

Astfel, preparatele studiate exercită influenţe potente asu-
pra principalei proteine a ţesutului osos – colagenului, precum 
şi asupra activităţii enzimelor responsabile de degradarea lui.  
Este certă acţiunea selectivă a compuşilor studiaţi asupra 
indicilor metabolismului proteic, care depinde nu numai de 

structura chimică, doza remediului testat şi combinaţiile uti-
lizate, dar şi de etapa de dezvoltare ontogenetică a animalului 
experimental.

Concluzii
1. În ţesutul osos, la etapele ontogenezei postnatale, se 

produc modificări de intensitate diferită ale indicilor meta-
bolismului proteic ce se menifestă prin niveluri maxime ale 
concentraţiilor de colagen şi hidroxiprolină şi activitate mo-
derată a catepsinelor lizozomale la animalele tinere şi adulte.  
La etapele ontogenetice avansate (la animalele bătrâne) are 
loc diminuarea conţinutului de colagen şi hidroxiprolină, pe 
fundal de activare a enzimelor lizozomale ce denotă accele-
rarea resorbţiei ţesutului specifică perioadelor de involuţie 
tisulară.

2. În osteopatia experimentală se constată modificări 
dependente de sex ale metabolismului proteic: la masculi 
concentraţiile colagenului, hidroxiprolinei şi activitatea ca-
tepsinelor lizozomale în ţesutul osos nu sunt afectate notabil, 
pe când la femele au fost identificate modificări statistic sem-
nificative dependente de etapa ontogenetică de dezvoltare.

3. Remediul cianobacterian BioR, compuşii coordi-
nativi ai cuprului CMT-28 şi CMT-67 şi combinaţiile lor cu 
BioR induc modificări dependente de etapa ontogenetică de 
dezvoltare a nivelului colagenului, hidroxiprolinei şi activităţii 
catepsinelor lizozomale în ţesutul osos al animalelor cu OE, 
schimbările fiind mai pronunţate de o intensitate sporită la 
animalele tinere, moderate la cele adulte şi mai puţin semni-
ficative la şobolanii bătrâni.
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excretorii de secreţii vâscoase [2, 9].  Procesele inflamatorii 
şi de atrofie ale pancreasului la pacienţii cu fibroză chistică 
sunt bine identificate prin explorări imagistice de ultraso-
nografie [1, 4, 5, 7] şi tomografie computerizată spiralată [1, 
6].  Atunci când diagnosticul de FC este dubios, constatările 
determinate la examenul imagistic al pancreasului pot fi utile 
în confirmarea maladiei [1, 4].

Scopul studiului: realizarea examenului ultrasonografic şi 
prin tomografie computerizată a pancreasului pentru estima-
rea modificărilor pancreatice caracteristice fibrozei chistice.

Material şi metode
Metodologia studiului a preconizat realizarea examenului 

ultrasonografic al pancreasului la 60 de pacienţi cu fibroză 
chistică şi la 70 de copii condiţionat sănătoşi din lotul de refe-
rinţă.  În cadrul examenului ultrasonografic au fost apreciate 
dimensiunile, ecogenitatea şi omogenitatea pancreasului.  Unii 
pacienţi cu fibroză chistică au beneficiat de explorări imagis-
tice prin tomografie computerizată spiralată a pancreasului, 
care a permis evaluarea dimensiunilor glandei şi modificărilor 
patologice posibile ale structurilor glandei pancreatice.

Pentru cercetarea ultrasonografică a pancreasului co-
piii cu fibroză chistică au fost separaţi în 7 loturi conform 
normativelor de vârstă ale dimensiunilor pancreasului: I 
grup – 9 sugari, al II grup – 12 copii cu vârsta de 1-4 ani, 
al III grup – 11 copii de 4-7 ani, al IV grup – 5 copii de 7-9 
ani, al V grup – 3 copii de 10-12 ani, al VI grup – 4 pacienţi 
de 12-14 ani şi al VII grup – 11 pacienţi mai mari de 15 
ani.  Pentru fiecare grup de vârstă al copiilor cu fibroză 
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Imaging changes of the pancreas in patients with cystic fibrosis
The ultrasound assessment of a 60 children with CF and 70 healthy children revealed a significantly (p < 0.001) increased dimensions of the pancreas in 

children with CF aged up to 10 years in comparison to children from the control group of the same age.  The CF progression lead to dramatic reduction (p < 
0.001) in the pancreas dimensions in patients with CF older than 10 years.  Computed tomography of the pancreas in 14 children with cystic fibrosis identify an 
advanced pancreatic atrophy, with reduced volume in 81.81% cases, significantly lipid involution, and calcification in the lumen of pancreatic ducts.
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Изменения при лучевом исследовании поджелудочной железы у пациентов с муковисцидозом
Ультразвуковое исследование 60 детей с муковисцидозом и 70 здоровых детей показало достоверное (р < 0,001) увеличение размеров 

поджелудочной железы у детей с муковисцидозом младше 10 лет по сравнению с детьми из контрольной группы того же возраста.  Прогрессия 
муковисцидоза привела к резкому снижению (р < 0,001) размеров поджелудочной железы у пациентов с муковисцидозом старше 10 лет.  
Компьютерная томография поджелудочной железы у 14 детей с муковисцидозом выявила значительную атрофию поджелудочной железы, с 
уменьшением объемов 81,81% случаев, с жировой инволюцией и кальцификатами в просвете протоков поджелудочной железы.

Ключевые слова: муковисцидоз, поджелудочная железа, ультразвуковое исследование, компьютерная томография.

Introducere
Fibroza chistică (FC) este cea mai frecventă patologie 

ereditară, fiind condiţionată de disfuncţia regulatorului 
transmembranar al fibrozei chistice (CFTR) cu rol de canal 
pentru transportul ionilor de clor [3].  Acest defect determină 
o vâscozitate excesivă a secreţiilor glandelor exocrine, iar în 
rezultat se dezvoltă modificări ale mai multor sisteme şi or-
gane, cum ar fi sistemul respirator, aparatul digestiv, sistemul 
reproductiv [3].  Simptome gastrointestinale apar la 85-90% 
dintre copiii cu fibroză chistică [2, 3, 9].

Deşi evoluţia şi prognosticul FC sunt, în principal, deter-
minate de severitatea afectării pulmonare, evaluarea leziunilor 
pancreatice pot avea un rol clinic important la screening-ul 
pacienţilor cu risc crescut pentru colonizarea timpurie a 
arborelui bronşic cu germeni agresivi [2].  Unele studii din 
domeniu [1, 2, 6] au relatat, că pacienţii cu insuficienţă pan-
creatică exocrină realizează colonizarea căilor respiratorii 
cu Pseudomonas aeruginosa la o vârstă mai precoce, ceea ce 
prezintă un impact negativ în evoluţia şi durata vieţii paci-
enţilor cu FC.

Afectarea pancreatică este un element patogenic important 
în realizarea clinică a fibrozei chistice, fiind caracterizată de 
insuficienţă pancreatică exocrină, care se dezvoltă la 85-90% 
pacienţi cu FC de la vârsta precoce a sugarului şi provoacă ste-
atoree, flatulenţă, dureri abdominale [2, 3, 6, 8, 9].  Denumirea 
maladiei de fibroză chistică reflectă modificările caracteristice 
ale pancreasului, care se realizează prin fenomene de substitu-
ţie a ţesutului pancreatic exocrin cu ţesut fibros şi adipos [1, 4, 
6].  Leziunile pancreatice sunt rezultatul obstrucţiei canalelor 
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chistică au fost selectaţi câte 10 copii condiţionat sănătoşi 
cu aceeaşi parametri de vârstă.

Rezultate şi discuţii
La examenul ultrasonografic al organelor abdomenului au 

fost determinate dimensiunile liniare ale pancreasului, care au 
inclus trei compartimente anatomice ale pancreasului: cefalic, 
caudal şi corpul.  La copiii sugari cu fibroză chistică au fost 
depistate modificări patologice importante ale pancreasului, 
comparativ cu copiii din grupul martor.  Astfel, regiunea cefalică 
a pancreasului la copiii cu fibroză chistică din acest lot a prezentat 
dimensiuni de 8,0 ± 0,84 cm, comparativ cu 5,10 ± 0,10 cm (p 
< 0,0001) la copiii sugari cu statut de martor.  Mărimi crescute 
simţitor au fost apreciate şi în cazul corpului (corpul: 6,66 ± 0,66 
cm vs 5,20 ± 0,13 cm; p < 0,02), precum şi al regiunii caudale 
(8,77 ± 0,77 cm vs 5,60 ± 0,16 cm; p < 0,0001) a pancreasului 
la sugarii cu fibroză chistică, comparativ cu copiii condiţionat 
sănătoşi din acelaşi grup de vârstă.  Dimensiuni semnificativ 
majorate ale pancreasului au fost constatate şi la copiii cu fibroză 
chistică din grupurile de vârstă 1-3 ani, 4-6 ani şi 7-9 ani faţă de 
parametrii glandei pancreatice la copiii condiţionat sănătoşi de 
aceleaşi vârste.  Astfel, regiunea cefalică pentru aceste trei loturi 
de copii cu fibroză chistică a avut dimensiuni de 10,0 ± 0,60 cm, 
10,72 ± 0,48 cm şi 11,40 ± 0,40 cm respectiv, valori semnificativ 
sporite în comparaţie cu aceşti parametri la copiii din grupul 
martor: 6,60±0,22 cm (p < 0,001), 7,30 ± 0,33 cm (p < 0,001), 
9,60 ± 0,22 cm (p < 0,001) respectiv.  Evaluarea comparativă 
a regiunii corpului pancreatic la copiii cu fibroză chistică din 
aceste trei grupuri de vârstă (1-3 ani, 4-6 ani şi 7-9 ani) şi 
copiii condiţionat sănătoşi a evidenţiat modificări patologice 
importante pentru pacienţii cu fibroză chistică: 8,75 ± 0,64 cm 
vs 6,40 ± 0,16 cm (p < 0,001), 9,72 ± 0,48 cm vs 7,70 ± 0,30 
cm (p < 0,001) şi 11,20 ± 0,73 cm vs 9,60 ± 0,26 cm (p < 0,02) 
respectiv.  O tendinţă similară a fost identificată şi la evalua-
rea regiunii caudale a pancreasului la copiii din grupurile de 
vârstă menţionate mai sus.  Astfel, segmentul caudal pentru 
copiii de 1-3 ani a prezentat valori de 10,75 ± 0,61 cm în cazul 
pacienţilor cu fibroză chistică şi de 7,0 ± 0,14 cm pentru copiii 
din grupul martor (p < 0,001), pentru copiii de 4-6 ani au fost 
semnalate dimensiuni de 11,91 ± 0,41 cm vs 7,80 ± 0,38 (t = 
7,47; p < 0,001), iar pentru copiii de 7-9 ani – 12,40 ± 0,51 cm 
vs 9,90 ± 0,23 cm (p < 0,001) (fig. 1).

Majorarea dimensiunilor pancreasului, determinate prin 
explorări ultrasonografice al abdomenului, este un marker 
al inflamaţiei acestei glande.  Inflamaţia pancreasului este 
rezultatul proceselor de obstrucţie a ducturilor pancreatice 
cu secret extrem de vâscos, care este responsabil de procesele 
de autoliză cu enzime pancreatice restante.  Aceste modificări 
sunt iniţiate din primul an de viaţă, ceea ce poate fi confirmat 
prin dimensiuni semnificativ majorate ale pancreasului chiar 
la copiii sugari cu fibroză chistică, comparativ cu sugarii 
condiţionat sănătoşi.  Sunt descrise procese de substituţie a 
ţesutului glandular pancreatic cu ţesut fibro-adipos, care au 
loc în procesul dezvoltării intrauterine a fătului cu fibroză 
chistică [1, 5].

Evoluţia progresivă a fibrozei chistice prin modificări 
fibrochistice şi substituţia adipoasă a ţesutului pancreatic 
conduc la reducerea dramatică a dimensiunilor pancreasului 
către vârsta de 10 ani.  Acest fapt este demonstrat prin exa-
menul ultrasonografic al pancreasului la pacienţii cu fibroză 
chistică.  Aprecierea dimensiunilor pancreasului la pacienţii 
cu fibroză chistică de 10-12 ani a decelat valori de 13,0 ± 0,57 
cm (capul pancreasului), 12,0 ± 0,57 cm (corpul), 13,0 ± 0,57 
cm (coada), care au fost similare parametrilor determinaţi la 
copiii din grupul martor: 13,00 ± 0,47 cm (p > 0,5), 13,80 ± 
0,48 cm (p < 0,02) şi 13,90 ± 0,50 cm (p > 0,5) respectiv.  La 
copiii cu fibroză chistică mai mari de 13 ani, dimensiunile 
pancreasului se reduc semnificativ faţă de indicii identificaţi 
la copiii condiţionat sănătoşi de aceeaşi vârstă.  În acest mod, 
pentru pacienţii cu fibroză chistică de 13-15 ani au fost deter-
minate dimensiuni micşorate ale tuturor compartimentelor 
pancreasului: 13,25 ± 0,47 cm (capul pancreasului), 12,25 ± 
0,47 cm (corpul), 14,0 ± 0,71 cm (coada), comparativ cu copiii 
din grupul martor: 14,30 ± 0,21 cm (p < 0,02), 15,20 ± 0,13 
cm (p < 0,0001) şi 15,20 ± 0,13 cm (p < 0,1) respectiv.  Pentru 
pacienţii cu fibroză chistică care au depăşit vârsta de 16 ani 
diferenţele în dimensiuni devin şi mai esenţiale: diametrul 
de 13,25 ± 0,47 cm pentru regiunea cefalică, 12,25 ± 0,47 cm 
pentru corpul pancreatic şi 14,0 ± 0,71 cm a regiunii caudale 
comparativ cu parametrii pancreasului din grupul martor: 
15,10 ± 0,37 cm (p < 0,001), 15,40 ± 0,33 cm (p < 0,0001) şi 
15,80 ± 0,32 cm (p < 0,01) respectiv (fig. 1).

Evaluarea modificărilor structurale la examenul ultraso-
nografic al pancreasului a presupus examinarea ecogenităţii şi 

Fig. 1.  Examenul ultrasonografic al pancreasului la copiii cu FC  
(a – compartimentul cefalic, b – corpul pancreasului, c – compartimentul caudal).
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Fig. 2.  Examenul ultrasonografic al pancreasului unui 
copil cu fibroză chistică.

Fig. 3.  Examenul ultrasonografic al pancreasului unui 
copil cu fibroză chistică.

Fig. 4.  Modificările ultrasonografice ale pancreasului, determinate la copiii cu fibroză chistică.

omogenităţii acestuia.  Substituţia grăsoasă a pancreasului şi 
dezvoltarea ţesutului fibros la examenul ecografic sunt expri-
mate prin creşterea ecogenităţii, iar formarea de microchisturi 
prin dilatarea ducturilor pancreatice – prin neomogenitatea 
texturii pancreasului [1, 5].  Imaginea ultrasonografică permi-
te vizualizarea unui pancreas de dimensiuni majorate şi cu o 
ecogenitate sporită de gradul I (fig. 2) sau II (fig. 3), neomogen 
cu sectoare de hiper- şi hipoecogenitate, care atestă prezenţa 
de microchisturi şi ţesut fibros, care substituie structurile 
exocrine ale pancreasului [1, 4].

Examinarea pacienţilor cu fibroză chistică a stabilit o creş-
tere a ecogenităţii structurii tisulare la 83,63% copii.  Cerceta-
rea conform vârstei a modificărilor ecogenităţii pancreasului 
a evidenţiat 24,32% copii cu fibroză chistică sub vârsta de 10 
ani, la care ecogenitatea pancreasului nu a fost modificată 
patologic.  În cazul hiperecogenităţii tisulare identificate la 
acest grup de vârstă au predominat schimbările uşoare de 
gradul I la 51,36% copii, versus 24,32% copii cu modificări 
avansate de gradul II ale ecogenităţii pancreatice.  La copiii 
cu fibroză chistică, care au depăşit vârsta de 10 ani, au fost 
determinate modificări mai avansate ale structurii tisulare a 
pancreasului, iar ecogenitatea medie a pancreasului nu a fost 
identificată la pacienţii acestui grup de vârstă.  Concomitent 
a fost notată creşterea cazurilor cu hiperecogenitate de gradul 
II până la 50% copii peste 10 ani versus 24,32% copii mai mici 
de această vârstă (fig. 4).

Investigarea omogenităţii structurii pancreasului la paci-
enţii cu fibroză chistică sub vârsta de 10 ani a relatat modificări 
relaţionale cu vârsta pacienţilor cu fibroză chistică.  Astfel, la 
copiii mai mici de 10 ani, doar în 10,81% cazuri a fost deter-
minată structura neomogenă a pancreasului versus 22,22% 
cazuri în grupul pacienţilor mai mari de 10 ani.

Evaluarea ecogenităţii şi omogenităţii pancreasului 
la examenul ultrasonografic în cazul copiilor din grupul 

Fig. 5.  Imaginea ultrasonografică a pancreasului unui 
pacient condiţionat sănătos.
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de control nu a relevat modificări patologice ale acestor 
parametri (fig. 5).  Astfel, pancreasul la copiii din grupul 
martor a prezentat dimensiuni obişnuite vârstei, de eco-
genitate medie, similară cu cea a ficatului şi cu o structură 
omogenă (fig. 5).

Cercetările din studiul prezent au evidenţiat modificări 
specifice ale pancreasului, condiţionate de vârsta pacienţi-
lor cu fibroză chistică.  Aceste imagini reflectă mecanisme 
fiziopatologice evolutive în pancreas la pacienţii cu fibroză 
chistică.  Iniţial obturarea ducturilor pancreatice cu secreţii 
vâscoase condiţionează retenţia enzimelor în acinusuri şi, deci 
în final, a proceselor inflamatorii cu majorarea dimensiunilor 
şi ecogenităţii ţesutului pancreasului.  Retenţia secreţiilor 
pancreasului în ducturile pancreatice, la etape mai avansate 
ale maladiei, condiţionează modificări ireversibile de substi-
tuţie fibroadipoasă a ţesutului acinar.  În rezultat, pancreasul 
se reduce în dimensiuni şi prezintă o ecogenitate important 
sporită din cauza prezenţei unei cantităţi semnificative de 
ţesut fibros [1, 4, 6].

Pentru obiectivizarea şi detalizarea modificărilor patern-
ului structurii pancreasului la pacienţii cu fibroză chistică a 
fost apreciată prin tomografie computerizată spiralată cu con-
trast a abdomenului, efectuată pentru 14 pacienţi cu fibroză 
chistică cu vârsta 5-18 ani.

Fig. 6.  Atrofia pancreasului la pacienţii cu fibroză chistică.

Au fost investigaţi aceeaşi parametri studiaţi în cadrul 
examenului ultrasonografic, cum ar fi dimensiunile celor trei 
regiuni anatomice ale pancreasului (capul, corpul, coada), 
omogenitatea structurii tisulare şi prezenţa incluziunilor 
patologice.

Aprecierea dimensiunilor pancreasului la copiii cu fibroză 
chistică mai mari de 10 ani a confirmat reducerea dimensiu-
nilor tuturor compartimentelor glandei pancreatice.  Astfel, în 
81,81% cazuri pancreasul s-a prezentat mult atrofiat, micşorat 
în volum. 

Tomografia computerizată a pancreasului a permis speci-
ficarea modificărilor structurale ale acestuia.  Arhitectonica 
ţesutului pancreatic a prezentat o involuţie lipidică semni-
ficativă, care a substituit structurile glandulare exocrine în 
78,32% cazuri examinate.  Aspectul septat al pancreasului 
vizualizat reflectă hipertrofia ţesutului fibros, caracteristică 
pentru modificările evolutive din fibroza chistică, care a fost 
determinat în cazul a 33,67% copii din studiu (fig. 6).

Microchisturi ale ducturilor pancreatice, caracteristice 
pentru modificările în fibroza chistică, au fost redate prin 
structura neomogenă a pancreasului cu sectoare mici hipo-
ecogene la 61,37% pacienţi (fig. 6).  Ductul Wirsung în cazul 
pacienţilor cu fibroză chistică, evaluaţi prin tomografie com-
puterizată spiralată, nu a fost dilatat, de asemenea nu au fost 

Fig. 7.  Litiaza pancreatică identificată prin tomografie computerizată abdominală la copiii cu fibroză chistică.
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identificate chisturi mari, care pentru fibroza chistică prezintă 
o incidenţă mai rară în alte studii.

Conform datelor din literatura de specialitate, calcificări în 
lumenul ducturilor pancreatice sunt modificări rar întâlnite la 
pacienţii cu fibroză chistică [1, 6], iar în studiul nostru pan-
creolitiaza a fost identificată la 14,28% pacienţi.  Calcinatele 
multiple au fost localizate în regiunile corpului şi caudală ale 
pancreasului, având dimensiuni, variind de la 2,1 mm până la 
3,5 mm.  Examenul ultrasonografic al organelor abdominale 
la aceşti copii nu a fost informativ pentru depistarea litiazei 
pancreatice, diagnosticată printr-un procedeu înalt informa-
tiv, cum ar fi tomografia computerizată (fig. 7).

Metodele imagistice contemporane permit vizualizarea 
modificărilor pancreasului, care în fibroza chistică este orga-
nul digestiv primar afectat prin defectul genetic.

Modificările patologice ale pancreasului sunt identificate 
de la vârste precoce la pacienţii cu fibroză şi necesită o moni-
torizare în dinamică pentru identificarea proceselor evolutive 
caracteristice.  Metoda cea mai informativă în evaluarea 
gradului de afectare a pancreasului este tomografia compu-
terizată a pancreasului, care permite vizualizarea celor mai 
mici subtilităţi ale afectării pancreatice.

Concluzii
Modificările ultrasonografice ale pancreasului la pacienţii 

cu fibroză chistică se caracterizează iniţial prin dimensiuni 
semnificativ (p < 0,001) majorate şi ecogenitate uşor sporită 
(51,36%), ceea ce denotă procese inflamatorii tisulare, care în 
istoricul ulterior al maladiei, după vârsta de 10 ani, evoluează 

prin reducerea importantă (p < 0,01) şi ecogenitate progresiv 
crescută (100%), reflectând procesele de substituţie fibro-
adipoasă a ţesutului glandular.

Tomografia computerizată evidenţiază modificări mor-
fologice specifice ale arhitectonicii pancreasului, exprimate 
prin substituţia adipoasă a ţesutului pancreasului (78,32%) şi 
prezenţa calculilor intraductali (14,28%) la pacienţii cu fibroză 
chistică, care nu au fost semnalate la examenul ultrasonografic.
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Anamnesis, clinical and laboratory aspects of atrial septal defects in children
Congenital heart defects have an important role in child diseases by increasing the absolute incidence and in relation to other malformations.  The 

determination of teratogenic agents in realizing cardiac organic changes is an important issue for primary prevention and reduction of morbidity, mortality 
and disability by congenital heart malformations.  In this study we included 110 children with congenital heart defects with atrial septal defect, which 
were examined by anamnestic, clinical and laboratory aspects in the preoperative period.  The achieved results have demonstrated the association of 
atrial septal defect with aggravated obstetric history and multiple teratogenic factors in the first weeks of pregnancy at parents with an advanced age at 
conception on the background of many maternal diseases.

Key words: atrial septal defect, primary prevention, teratogenic agents.
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Întroducere
Malformaţiile cardiace congenitale (MCC) reprezintă 

totalitatea anomaliilor structurale ale inimii prezente la naş-
tere, fiind rezultatul unei alterări a dezvoltării embriologice 
cardiovasculare [1, 8].

Incidenţa malformaţiilor cardiace congenitale este în 
continuă creştere, fiind raportată în literatura de specialitate 
la nivel mondial, naşterea anuală a 40 de mii de nou-născuţi.  
Mai mulţi autori estimează frecvenţa de apariţie, care variază 
în medie de la 0,8 – la 1,2% dintre toţi nou-născuţii.  Din 
totalul malformaţiilor prevalenţa celor cardiace congenitale 
este de 30% [4, 5, 6].

Mortalitatea copiilor primului an de viaţă prin malformaţii 
cardiace congenitale şi complicaţii importante este de 70–90%, 
din care până la 33% survin în decursul perioadei neonatale 
(0-28 zile), iar 3–5% apar în prima săptămână de viaţă.  După 
primul an de viaţă mortalitatea este mai redusă, totodată, în 
perioada de la 1 an la 15 ani, decesul survine la mai mult de 
5% din copii [5, 7].

După datele American Heart Assotiation, cele mai frecvent 
întâlnite malformaţii cardiace cărora le revine 80% sunt: 1) 
defectul septal ventricular – 14-17%; 2) persistenţa canalului 
arterial – 12%; 3) defectul septal atrial – 8-10%; 4) stenoză 
pulmonară – 8%; 5) stenoză aortică – 5%; 6) coarctaţia de 
aortă – 8-11%; 7) tetralogia Fallot – 9-12%; 8)  transpoziţia 
de vase mari – 10-11% [5, 8, 9].

Defectul septal atrial (DSA) este o malformaţie cardiacă 
congenitală, în care există o comunicare anormală între atrii.  
Există 3 tipuri de DSA:

• DSA de tip ostium primum este situat în partea de jos a 
septului atrial şi este aproape întotdeauna însotit de o anomalie 
a valvei mitrale şi/sau valvei tricuspide.  DSA de tip ostium 
primum rar se inchide de la sine şi intervenţia chirurgicală 
este aproape întotdeauna necesară;

• DSA de tip ostium secundum este situat în zona foramen 
ovale.  În timpul dezvoltării fetale există o comunicare normală 
la nivelul septului atrial numită foramen ovale (gaură ovală), 
care este acoperită de septul primum.  După naştere, atunci 
când presiunea creşte în atriul stâng şi plămânii încep să 
funcţioneze (să oxigeneze sângele), septul primum ar trebui 
să închidă foramen ovale.  DSA de tip ostium secundum apare 
atunci când septul primum este absent sau anormal;

• DSA de tip sinus venos este situat în partea de sus a 
septului atrial.  Potrivind datelor statisticii defectul septal 
ventricular tip ostium secundum ocupă 70%; ostium primum 

Анамнестические, клинические и лабораторные аспекты дефекта межпредсердной перегородки у детей
Врожденные пороки сердца играют важную роль в заболеваемости детей из-за увеличения абсолютной и относительной частоты по 

отношению к другим врождённым порокам развития.  Определение тератогенных факторов, способствующих органическим изменениям, 
является важным вопросом для первичной профилактики и снижения заболеваемости, смертности и инвалидности от врожденных пороков 
сердца.  В это исследование были включены 110 детей с дефектом межпредсердной перегородки, у которых были исследованы анамнестические, 
клинические и лабораторные аспекты в предоперационном периоде.  Полученные данные продемонстрировали ассоциацию дефекта 
межпредсердной перегородки с отягощённым акушерским анамнезом, влиянием тератогенных факторов в первые недели беременности, 
поздней беременностью, материнскими заболеваниями.

Ключевые слова: дефект межпредсердной перегородки, первичная профилактика, тератогенные факторы.

– 15%; venosus sinus – 15%; sindromul Lyutembashe este de 
0,4% din toate cazurile de defect septal atrial, o combinaţie de 
defect septal atrial cu prolaps de valvă mitrală – 10-20%; gen 
dominant – feminin (2:01 - 3:01) [1, 5, 8, 9, 10].

Cea mai vulnerabilă perioadă privind influenţa fac-
torilor de risc asupra dezvoltării cardiovasculare este 
săptămâna a 2-8 a embriogenezei.  Printre factorii cauzali 
se numără: infecţii materne (infecţii intrauterine, rujeola, 
infecţii respiratorii virale); folosirea medicamentelor 
(consumul preparatelor hormonale, antiinflamatoarelor 
nesteroidiene, anticonvulsivantelor, tranchilizantelor, 
a vitaminei A, a antibioticelor); obiceiuri dăunătoare – 
fumatul, folosirea alcoolului şi preparatelor narcotice; 
bolile cronice ale mamei (diabet zaharat, boli autoimune, 
malformaţii cardiace congenitale, patologii reno-urinare, 
HTA, obezitate, anemie, epilepsie); factori toxici externi 
[2, 3, 7, 12, 15, 16].

Actuală este şi problema diagnosticării precoce a MCC, 
la fel şi iniţierea unui tratament adecvat şi oportun până la 
dezvoltarea insuficienţei cardio-circulătorii (ICC) severe.  
Tratamentul chirurgical la timp este remediul cel mai real 
eficace a MCC, ce previne dezvoltarea ICC congestive severe 
[3, 4, 6, 10, 12, 13].

Importanţa socio-economică a problemei abordate este 
determinată de gradul înalt al mortalităţii şi morbidităţii şi 
afectarea calităţii vieţii acestor pacienţi.

Material şi metode
În perioada anilor 2010-2011, în secţia cardiopediatrie 

a IMSP SCMC “V. Ignatenco” au fost internaţi 110 copii 
cu DSA.

Metodele de examinare: prin anchetare, unde s-au inclus: 
acuzele la internare, anamneza bolii, istoricul vieţii (greutatea 
la naştere, vârsta gestaţională, vârsta părinţilor la conceperea 
copilului, prezenţa sau absenţa factorilor teratogeni în primele 
8 săptămâni de sarcină); anamneza eredo-colaterală, datele 
examenului obiectiv, comorbidităţi.  Examinările instrumen-
tale au inclus: electrocardiograma în 12 derivaţii standard 
la viteza de 50 mm; aparatul “Cardiomax Facuda” Japonia; 
Echo-CG cu Doppler – aparatul Siemens sonoline versa + cu 
transductor 2-4 mHZ (Germania), cu aprecierea următorilor 
parametri: AS, DTD VS, SIV, FE, VD, AD, AP, PSAP.  Radio-
grafia cutiei toracice s-a efectuat la aparatul Phillips „BAKY 
DIAGNOSE”, apreciindu-se indicele cardiotoracic şi semnele 
de hipertensiune pulmonară.
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Rezultate obţinute
În studiu au fost incluşi 110 copii neoperaţi cu defect sep-

tal atrial.  Conform genului, raportul era următorul: 1,2:1,0 
şi predominau băieţii – 60 la 50 de fete.  Cele mai frecvent 
întâlnite tipuri de DSA a fost foramen ovale patent – 61,0%, 
ostium secundum – 37,0%, ostium primum - la 2,0%.  DSA 
combinat s-a depistat în 43,9% din cazuri, cea mai frecventă 
combinaţie – cu defectul septal ventricular (DSV) - în 21,8%, 
cu stenoza arterei pulmonare – 9,9%, cu CAV – 8,2% şi 
transpoziţia vaselor magistrale - 3,0%.

DSA s-a diagnosticat la copiii primului an de viaţă în 
84,4%, dintre care în 69,1% - până la vârsta de 6 luni, iar 
14,5% - după 6 luni de viaţă.  Până la 3 ani aceste MCC au 
fost depistate la 4,55%, de la 3-6 ani – la 7,3%, mai rar după 
vârsta de 6 ani – 3,6%.

Acuzele părinţilor copiilor diagnosticaţi cu MCC în primul 
an de viaţă au fost: prezenţa dificultăţilor în timpul alimentaţiei 
în 72,5% cazuri, şi adaus redus în greutate – 33,6% din cazuri.  
La acest grup de copii DSA a fost precoce diagnosticat din cauza 
prezenţei semnelor de IC: cianoză periorbitală – 59,9%, cianoză 
generalizată – 9,08%, paliditatea tegumentelor – 7,7% dintre 
cazuri.  Edeme periferice au fost prezente la 7,3% din totalul 
copiilor cu DSA, hepatomegalie – 16,3%, iar splenomegalie în 
2,7%, fiind criterii de IC progresivă.  La toţi copiii au fost prezente 
semne clinice pentru IC, predominant clasa I – 57,2% şi clasa 
II – 27,2%, câte 3,6% – clasa funcţională III-IV NYHA (fig. 1).

Estimarea comorbidităţilor şi fonului premorbid a de-
monstrat că 61,7% dintre copii au suportat maladii recurente 

ale aparatului respirător - bronşite acute, bronhopneumonii; 
la 61,7% din copii au fost prezente semne de encefalopatie 
hipoxică, iar la 30,0% – anemii ferodeficitare.  O treime dintre 
copii au fost malnutriţi, dintre care, în stare de hipotrofie gr. I 
– 21,8%, gr. II – 8,17%, gr. III – 3,6%.  Patologia cromosomială 
a fost depistată la 12,2% – boala Down.

Analizând datele anamnezice s-a observat o anamneză 
obstetricală agravată în 30% prin naşteri premature, avorturi 
spontane, feţi morţi în antecedente.  Prezenţa factorilor te-
ratogeni ca profesia părinţilor legată de diferite noxe (lacuri, 
vopsele, produse petroliere), în primele 8 săptămâni de 
sarcină, s-au înregistrat în 6,4% dintre cazuri.  Toxicoza în 
primul trimestru de sarcină a fost prezentă în 75,5%, gestoza 
tardivă - la 2,7% dintre mame.

Vârsta părinţilor la conceperea copilului mai mare de 
35 de ani s-a depistat la 4,5% dintre mame şi 18,1% dintre 
tăţi, iar vârsta mai mică de 18 ani a fost prezentă la 4,5% 
dintre mame.  Din istoricul vieţii copiilor cu MCC s-a 
constatat naşterea prematură în 11,0% din cazuri şi masa 
la naştere < 2500 grame – 9% din cazuri.  Dintre maladiile 
materne în timpul primului trimestru de sarcină pe primul 
loc se află infecţiile uro-genitale (citomegalovirus (CMV), 
herpes simplex virus (HSV), chlamidii) în 62,7% din cazuri, 
pe locul II – infecţiile respiratorii acute (în 27,5% cazuri) 
şi locul III – anemiile ferodeficitare - în 14,5% din cazuri.  
Prezenţa MCC la mamele copiilor din studiu a fost estimată 
în 6,4%, pe când la rudele de generaţia a II s-a înregistrat 
numai în 4,5% din cazuri (fig. 2).

Fig. 1.  Semnele clinice în diagnosticul DSA.

Fig. 2.  Factorii predispozanţi.
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Rezultatele ECG au demonstrat suprasolicitarea com-
partimentului drept al cordului: semne de hiperfuncţie a 
miocardului ventriculului drept (VD) au fost înregistrate în 
20% cazuri, iar de hipertrofie a ventriculului drept (VD) – 
24,5% de copii, devierea axei electrice spre dreapta la 21,0% 
de copii.  Totodată, semne de hipertrofie a ventriculului 
stâng (VS) au fost depistate în 59,0% cazuri, posibil din cauza 
combinaţiilor de MCC.  Diferite tulburări de ritm cardiac au 
fost înregistrate în 53,3% cazuri, dintre care aritmii sinusale 
– 26,3%, tahiaritmii – 22,7%, bradiaritmii – 3,6%, extrasistole 
supraventriculare şi ventriculare - în 1,8% cazuri.  Tulburări 
de conductibilitate: bloc incomplet de ramură dreaptă s-a 
înregistrat în 11,8% cazuri (tab. 3), iar conform datelor din 
literatura de specialitate, astfel de tulburări de conductibilitate, 
se depistează în 80-85% de MCC cu DSA (fig. 3).

Conform datelor Echo-CG+ Doppler în 66,3% cazuri s-a 
depistat şunt stânga-dreapta.  HTP uşoară a fost depistată în 
8,2% cazuri, moderată – în 9,0% cazuri, severă – 6,3% cazuri.  
Dimensiuni DSA de 2-3 mm au fost depistate în 52,4% cazuri, 
4-6 mm – 12,6% cazuri, 7-10 mm – 3,6% cazuri.  Radiografia 
cardio-pulmonară a depistat mărirea cordului în diametru 
transversal spre stânga în 40,8% cazuri, spre dreapta – în 14% 
cazuri, bilateral – în 12,7% cazuri.  Semne de HTP la radio-
grafia cardio-pulmonară s-au înregistrat în 34,0% din cazuri.

Concluzii
1) Dintre factorii potenţiali cu acţiune teratogenă asupra 

aparatului cardiovascular în primele 6-8 săptămâni ar fi 
infecţia urogenitală (CMV, HSV, Chlamidii) - 63,0%, urmată 
de prezenţa infecţiilor respiratorii acute la mamă (27,45%), 
alte nocivităţi  fiind prezente doar la 6,35% cazuri, astfel, 
depistarea precoce a acestor factori ar favoriza prevenirea şi 
apariţia cazurilor noi de malformaţii cardiace congenitale.

2) Anamneza obstreticală agravată prin toxemie gestaţională 
în 75,5% cazuri, urmată de naşteri premature, avorturi spontane, 
feţi morţi în antecedente (30%) şi într-un procentaj mai mic – 
vărsta înaintată a părinţilor la conceperea copilului.

3) Diagnosticul precoce al defectului septal atrial a fost 
stabilit în primul an de viaţă la 84,4%, dintre care la 69,1% 
- până la vărsta de 6 luni, ceea ce limitează instalarea unor 
complicaţii majore cardio-vasculare şi facilitează termenul de 
rezolvare chirurgicală.

Fig. 3.  Schimbări la ECG.

4) Investigaţiile uzuale: electrocardiograma, ecocardiogra-
fia cu Doppler color şi radiografia cardio-pulmonară, rămân 
investigaţii de primă linie la etapa precoce de depistare, contri-
buind la identificarea anomaliilor cardiovasculare anatomice, 
realizând o evaluare hemodinamică completă, surprinzând 
modificările fiziopatologice şi răsunetul defectului septal atrial 
(hipertrofia şi dilatarea cavităţilor, modificarea vascularizaţiei 
pulmonare).
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Introducere
Frecvenţa înaltă a afecţiunilor cardiovasculare, în special 

a aterosclerozei, a maladiei hipertensive, complicaţiile lor, 
gradul sporit de invaliditate şi mortalitate, servesc drept ar-
gumente inconstestabile întru studierea cât mai meticuloasă 
a aparatului cardiovascular, inclusiv în aspect morfologic, 
morfometric, tensometric ş. a.

Aorta reprezintă vasul principal cu funcţie conducto-dis-
tribuitoare a sângelui arterial pentru tot corpul uman.  Cele 
menţionate ne-au atras atenţia asupra studierii aortei umane, 
în special a modificărilor ei de vârstă.

E cunoscut faptul că asigurarea peretelui aortei cu sub-
stanţe nutritive şi oxigen are loc pe 2 căi: 1 - prin difuziune a 
substanţelor sus-nominalizate nemijlocit din sângele care cir-
culă prin aortă; 2 - prin intermediul vasa vasorum ale peretelui 
aortic, existenţa cărora este cunoscută demult [5, 11, 14, 6, 12, 
1, 3, 15, 4, 8, 13, 7].  Concomitent cu colagenizarea peretelui 
vascular şi creşterea în el a conţinutului polimerilor stabili, 
tot mai multe vasa vasorum apar din contul celor intramurale 
deja existente.  Însă, la persoane de vârstă înaintată, în peretele 
aortei numărul vasa vasorum se reduce de 2-2,5 ori pe unitate 
de suprafaţă – de la 120-130, la nou-născuţi, până la 30-40 de 
vase pe un cm² - spre vârsta de 70 ani [2].

Conform relatărilor [10], sistemul vascular la embrion 
începe să se dezvolte atunci când difuzia nu mai poate asi-
gura necesităţile metabolice ale celulelor care proliferează 
intens.  Autorii citaţi vorbesc despre procesul aşa - numit 
vasculogeneză.  Însă acest principiu poate fi extrapolat şi 
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referitor la angiogeneza vasa vasorum în peretele aortei 
umane în legătură cu creşterea grosimii peretelui vascu-
lar.  De remarcat că în literatura de specialitate modernă 
apariţia vaselor sangvine poate fi redată prin termenii 
„vasculogeneză” şi „angiogeneză”, deoarece timp înde-
lungat aceşti termeni erau trataţi drept noţiuni sinonime.  
Astfel, prin vasculogeneză se subînţelege formarea vaselor 
cu participarea celulelor predecesoare.  Cele menţionate 
se referă atât la dezvoltarea vaselor sangvine în aspect 
filogenetic, cât şi în ontogeneza embrionară.  Termenul 
angiogeneză presupune dezvoltarea vaselor noi din altele 
deja existente în organismul dat; fenomenul este cunoscut 
şi sub denumirea de angiogeneză secundară.  El are loc în 
vindecarea plăgilor, în incapsularea corpurilor eterogene, în 
organizarea hematoamelor, în instalarea căilor circulatorii 
colaterale, în evoluţia tumorilor etc.  Aşadar, în prezent 
termenul „vasculogeneză” are limite mai restrânse în raport 
cu cele ce deseori i se atribuie.  Deci el prevede apariţia 
celulelor endoteliale numai primar, din celule predecesoare 
mezenchimale.

Printre sursele bibliografice recente la temă, un deosebit 
interes prezintă relatarea T. Hacina [16].  Autoarea descrie 
vasa vasorum internae în porţiunea ascendentă a aortei 
umane, ele fiind o sursă importantă de asigurare a nutriţiei 
peretelui vascular.

Scopul. Actualul studiu are drept scop reliefarea particula-
rităţilor troficii peretelui aortei la persoane de vârstă înaintată 
– presenilă şi senilă.
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Material şi metode
În investigaţiile proprii accentul a fost pus pe studierea 

angiogenezei secundare în peretele aortei umane, inclusiv în 
sectoarele în care se conţin plăci aterosclerotice sau alte afecţi-
uni.  Materialul a fost colectat de la cadavre ale persoanelor de 
vârstă presenilă şi senilă (de la 56 ani – femei şi 61 de ani – băr-
baţi până la 90 de ani).  Au fost studiate 30 de aorte: 17 – de la 
femei şi 13 – de la bărbaţi.  Au fost folosite metode histologice 
de rutină, inclusiv depistarea fibrelor precolagene, colagene, 
structurilor elastice, şi un şir de reacţii histochimice.  Patul 
vascular (vasa vasorum), precum şi alte elemente structurale 
ale tunicilor aortei (pe piese lamelare), au fost evidenţiate prin 
impregnare cu sol. de argint nitric în prescripţia lui V. Ku-
prianov (1965).  Prin metode micrometrice, s-au determinat 
unii parametri liniari ai peretelui aortei, mă refer în special la 
stabilirea grosimii tunicilor peretelui aortei, a grosimii totale 
a lui‚ a indicelui intima/media ş. a.  Au fost supuse studiului 
toate porţiunile aortei: ascendentă, crosa, istmul, segmentele 
descendente toracic şi abdominal.  Informaţia cifrică a fost 
procesată prin metode statistice.

Rezultate şi discuţii
E cunoscut faptul că peretele aortei include în componenţa 

sa tunicile: internă, medie şi externă.  Fiecare dintre ele, la 
rândul său, se subdivide în straturi, zone, structura cărora 
diferă de la o porţiune la alta, păstrând, totodată, multe par-
ticularităţi structurale pentru întreg vasul respectiv.  Astfel, 
în stare normală, intima şi 2/3 interne ale tunicii medii sunt 
avasculare.  Sediul principal al vasa vasorum este adventicea 
aortică.

Un număr relativ mic de vase (capilare) pătrund din ad-
ventice în tunica medie, ele fiind amplasate în 1/3 periferică 
a tunicii respective.

Concomitent cu creşterea grosimii peretelui vascular, 
inclusiv prin instalarea, în tunica internă, a plăcilor ateroscle-
rotice cu fibrozarea, calcificarea lor sau decompoziţia în focare 
a peretelui vascular, condiţiile de nutriţie a celui din urmă, 
nemijlocit din lumenul aortei, devin dificultoase.

Aşadar, modificările de vârstă ale peretelui vascular, cât 
şi cele cauzate de unele afecţiuni, duc la îngroşarea peretelui, 
la modificarea compoziţiei chimice a lui ş. a., devenind un 
obstacol în calea substanţelor nutritive şi a oxigenului dizol-
vat în sânge, destinate peretelui vascular.  Astfel se formează 
aşa-numitele zone critice.  În zonele respective, în scop de 
compensare a proceselor trofice, din partea tunicii externe 
apar vase nou-formate, invadându-se în straturile tunicii 
medii, până atunci avasculare.  În aşa mod, concomitent cu 
modificările de vârstă şi intensificarea proceselor patologice, 
vasa vasorum pătrund tot mai profund în grosimea peretelui 
vascular.  Respectiv sediului plăcilor aterosclerotice, vasele 
sangvine uneori pot atinge stratul subintimal.  Acest tablou 
structural este mai pronunţat în afecţiuni inveterate.

Cu vârsta, în peretele vascular apar noi raporturi structu-
ral-funcţionale.  Ele se manifestă prin reacţii de adaptare şi 
compensare a funcţiilor ce revin aparatului cardiovascular in-
tegral.  Cele mai precoce procese de dezintegrare apar în tunica 

internă.  Ele, în mare măsură, influenţează metabolismul zonei 
avasculare a peretelui aortei, modificând gradientul presiunii 
intramurale care, şi în condiţii fiziologice obişnuite descreşte 
de la intimă spre adventiţie şi de la porţiunea ascendentă a 
aortei spre bifurcaţia ei.

Modificările involutive se caracterizează prin scăderea 
capacităţilor tinctoriale ale ţesuturilor peretelui aortic, a 
sinuozităţii elementelor elastice, fragmentarea şi decompo-
ziţia parţială a lor, prin micşorarea numărului celulelor, prin 
omogenizarea fasciculelor colagene, prin apariţia focarelor de 
fibroză şi hialinizare în peretele aortei etc.  Aceste remanieri 
de vârstă duc la instalarea zonelor critice.

Prin metode histometrice, s-a stabilit că grosimea totală 
a peretelui aortei scade de la porţiunea ascendentă la cea 
abdominală, simultan se reduce de cca trei ori numărul vasa 
vasorum, calculat pe secţiuni transversale totale ale aortei.  
Iar indicele intima/media, în decursul perioadei postnatale, 
în porţiunea ascendentă a aortei, se majorează de şase ori - de 
la 0,054 – la nou-născuţi, până la 0,329 – la senili.  Conform 
indicelui intima/media, condiţii nutritive mai puţin favorabile 
au loc în porţiunea abdominală a aortei la persoane de vârstă 
senilă, la care indicele sus-nominalizat constituie 0,354.  Cu cât 
sunt mai mari valorile indicelui dat, cu atât e mai lungă calea 
de circulaţie a oxigenului, substanţelor nutritive, eliminării 
deşeurilor din zona avasculară a peretelui aortei.  Indicele 
intima/media redă gradul de braditrofism al peretelui vascular 
şi intensivitatea fiziosclerozei şi a altor afecţiuni vasculare.  
Majorarea indicelui respectiv cu avansarea în vârstă, este un 
fenomen legic.

Aşadar, tunicile peretelui aortic, în speсial intima, sunt su-
puse unor modificări morfometrice, care sunt influenţate, pe 
de o parte, de perioada de vârstă şi progresiunea afecţiunilor 
peretelui vascular, iar pe de altă parte – de particularităţile 
structurale individuale ale peretelui aortei umane.

În aşa mod, remanierile structurii peretelui aortei la per-
soane de vârstă înaintată duc la apariţia unui obstacol în calea 
circulaţiei lichidului interstiţial şi a substanţelor dizolvate în 
el.  Zonele avasculare prea vaste (zonele critice) contribuie 
la dezvoltarea vasa vasorum – cea mai reală posibilitate de a 
compensa trofica peretelui vascular.  J. Krik şi coaut. (1955) 
afirmau că limita îngroşării tunicii interne (zona avasculară) 
devine critică atunci când ea depăşeşte 1 mm.  Conform 
rezultatelor investigaţiilor morfometrice proprii, zonele 
critice ale peretelui aortei includ şi straturile avasculare ale 
mediei.  Însă, şi cu această condiţie, ele nu depăşesc 500-700 
mkm.  Prezenţa zonelor critice condiţionează apariţia a noi 
vasa vasorum în tunicile medie, posibil şi în cea internă, ale 
aortei.  Acest proces e mai pronunţat pe fundalul micşorării 
acumulărilor de glucide în straturile avasculare ale peretelui 
aortei, indiferent de porţiunea ei.

Concluzii
1. Particularităţile troficii peretelui aortei la persoane 

de vârstă înaintată au fost stabilite prin intermediul metode-
lor histologice şi histometrice, în baza determinării grosimii 
fiecărei tunici vasculare – internă, medie şi externă, a grosimii 
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totale a peretelui aortic, a indicelui intima/media, precum şi 
a reţelei microcirculatorii intramurale – vasa vasorum – în 
peretele vasului respectiv.

2. În „zonele critice” ale peretelui aortei umane apar noi 
vasa vasorum, din contul celor persistente, atunci când difuzia 
din lumenul vascular nu este suficientă pentru asigurarea 
necesităţilor nutritive ale straturilor avasculare.

3. Există o interdependenţă directă între grosimea şi 
compoziţia histochimică a straturilor avasculare ale peretelui 
aortei umane şi gradul de dezvoltare al reţelei microcirculatorii 
intramurale.
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Level of contamination of pregnant women in different geographic zones of the Republic of Moldova
The article shows the results of laboratory investigations on markers of HBV of pregnant women from different geographical areas of Moldova.  Six 

hundred and sity-four pregnant women were examined and were found to be positive on HBsAg marker 33 (5.0 ± 0.4%), anti-HBs - 197 (29.7 ± 3.6%) and 
anti-HBc - 181 (27.3 ± 3.4%).  The highest infection index was determined in pregnant women in the South - HBsAg - 10.0 ± 4.6% and 61.8 ± anti-HBc 
7.6%.  These indices gave rise to the argumentation of including in National Program for combating Hepatitis B, C and D on this project years 2007-2011 
and the years 2012-2016 the vaccination of women of childbearing age as potential sources of infection to new infants.

Key words: hepatitis B virus, HBV infection levels, immune response, epidemiological risk.

Уровень инфицирования вирусом гепатита В беременных женщин  
в разных географических зонах Республики Молдова

В статье показаны результаты лабораторных исследований беременных женщин из различных географических районов Молдовы на маркеры 
ВГБ.  В целом по Республике были исследовны сыворотки от 664 беременных женщин.  Оказалось, что положительный маркер HBsAg был у 
33 (5,0 ± 0,4%), анти-HBs - 197 (29,7 ± 3,6%) и анти-HBc - 181 (27,3 ± 3,4%).  Самый высокий показатель инфекции был определен у беременных 
женщин с Юга - HBsAg - 10,0 ± 4,6% и 61,8 ± анти-HBc 7,6%.  Эти показатели легли в основу аргументов для включения в Национальную 
программу борьбы против гепатита В, С и D на 2007-2011 годы и Проекта программы на 2012-2016 годы, вакцинации женщин детородного 
возраста в качестве потенциальных источников инфекции для новорожденных.

Ключевые слова: вирус гепатита B, уровень HBV инфекции, иммунный ответ, эпидемиологический риск.
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Introducere
Transmiterea perinatală a virusului hepatitei B copilului 

de la mama infectată este una dintre căile de transmitere 
importante ale hepatitei virale B, din acele considerente că 
anume la nou-născuţi riscul de trecere în portaj cronic al 
infecţiei acute este maximal.  Dintre aceşti purtători se for-
mează o populaţie de indivizi cu infecţie persistentă care, la 
rândul lor, sunt potenţiali candidaţi la hepatită cronică şi pot 
servi drept sursă de infecţie pentru alte persoane, inclusiv şi 
pentru urmaşii lor.

Prin termenul de transmitere perinatală se subînţelege 
atât infectarea congenitală sau antenatală (intrauterină), 
cât şi infectarea intranatală, ce se poate produce în timpul 
actului naşterii.  Aproximativ 98% dintre cazuri de infectare 
perinatală au loc intranatal şi doar 2% nou-născuţi se infec-
tează congenital.  Riscul transmiterii perinatale de la mame 
pozitive la AgHBs cu prezenţa ADN al virusului hepatic B 
(ADN VHB) constituie 90%.  În rândul mamelor negative la 
ADN HVB riscul constituie numai 10-30% [10].  Cercetările 
ştiinţifice au demonstrat că gravidele infectate cu virusul he-
patitei B prezintă un pericol nu doar pentru organismul lor, 
dar şi pentru făt, deoarece transmiterea materno-fetală este 
un factor de menţinere a circulaţiei naturale a acestei infecţii 
[1-11].  Studiul dat a avut ca scop determinarea nivelului de 
infectare cu virusul hepatitei B a femeilor gravide din diferite 
zone geografice ale Republicii Moldova.

Material şi metode
Lotul de studiu a cuprins 664 de gravide de vârstă fertilă 

(17 – 44 ani) din diferite zone geografice ale Republicii Mol-
dova: Nord – gravidele din IMSP spitalul clinic municipal Bălţi 
(228); Centru – gravide din IMSP spitalul clinic municipal 
nr. 1 or. Chişinău (266) şi Sud – IMSP Spitalul Clinic raional 
Comrat (170).  Au fost efectuate investigaţii la diferiţi markeri 
ai hepatitei virale B.

A fost aplicată metoda imunoenzimatică „ELISA”, testul 
de confirmare a AgHBs.  Au fost utilizate reactivele firmei 
Dia-Pro, cu sensibilitate faţă de AgHBs de 0,1ng/ml şi speci-
ficitatea pentru AgHBs de 99,5%, pentru anti-HBc sumar şi 
anti-HBs – 98,8% şi 100% respectiv.

Rezultate şi discuţii
Cercetările ştiinţifice efectuate în Republica Moldova de 

către J. Drobeniuc şi alţi autori au demonstrat că în lotul de 
1098 de gravide în vârstă de 20-26 ani, AgHBs a fost decelat 
în 9,7% cazuri şi anti-HBc - în 52,4%.  La gravidele AgHBs 
pozitive a fost depistat AgHBe în 35,5% cazuri.  După 5 ani 
de la naştere prevalenţa AgHBs la 439 de copii născuţi de la 
mame pozitive la AgHBs a constituit 6,8%, iar anticorpii anti-
HBc – 17,1% cazuri [4].

Studiiile efectuate în lotul gravidelor AgHBs pozitive şi a 
copiilor născuţi din mame pozitive au confirmat realizarea 
mecanismului de transmitere materno-fetal.  Totodată acest 
pericol de infectare este mai mare în cazul mamelor pozitive 
la virusul hepatitei B, comparativ cu virusul hepatitei D.

Gravidele reprezintă o sursă de risc de infectare cu virusul 
hepatitei virale B pentru nou-născuţi.  Transmiterea perinatală 
a HVB de la mama infectată copilului este una din cele mai 
importante căi de transmitere a hepatitei B nou-născuţilor.

Rezultatele obţinute sunt prezentate în tab. 1 şi fig. 1.  Au 
fost investigate 664 de gravide de vârsta de 20-44 de ani.  În 
total AgHBs a fost depistat la 5,0 ± 0,4%, anti-HBc – la 27,3 
± 3,4%, anti-HBs - la 29,7 ± 3,6%.

Un interes ştiinţifico-practic prezintă determinarea şi 
evaluarea nivelului acestor markeri în diferite zone geografi-
ce.  Astfel, conform tab. 1, în diferite zone geografice au fost 
determinate diferite niveluri ale acestor markeri.  În zona de 
Nord AgHBs a fost determinat la 3,9%, anti-HBs – la 34,2%, 
anti-HBcor – 22,3%; în zona de Centru AgHBs – la 2,6%, 
anti-HBs – la 24,4%, anti-HBcor – la 9,4%; în zona de Sud 
AgHBs – la 10,0%, anti-HBs – la 31,8%, anti-HBcor – la 61,8%.

Tabelul 1
Rezultatele investigaţiilor la markerii hepatitei virale B la gravidele din zonele geografice ale Republicii Moldova

Nr. 
d/o Zona Total

Markerii HV
AgHBs Anti-HBs Anti-HBc

pozitiv % ± 2m pozitiv % ± 2m pozitiv % ± 2m
1 Nord 228 9 3,9 ± 2,6 78 34,2 ± 6,4 51 22,3 ± 5,6

2 Centru 266 7 2,6 ± 0,6 65 24,4 ± 5,2 25 9,4 ± 3,6

3 Sud 170 17 10,0 ± 4,6 54 31,8 ± 7,0 105 61,8 ± 7,6
Total 664 33 5,0 ± 0,4 197 29,7 ± 3,6 181 27,3 ± 3,4

Tabelul 2
Rezultatele investigaţiilor la markerii hepatitelor virale parenterale la gravide de vârstă fertilă din zona de Nord

Nr. 
d/o

Vârsta 
(ani)

Numărul  
gravidelor

Markerii HVB
AgHBs Anti-HBs Anti-HBc

pozitiv % ± 2m pozitiv % ± 2m pozitiv % ± 2m
1 20-24 100 6 6,0 ± 2,3 47 47 ± 5,0 20 20,0 ± 4,0
2 25-29 64 3 4,7 ± 2,6 17 26,6 ± 5,5 17 26,6 ± 5,5
3 30-34 46 0 0 10 2,2 ± 2,1 10 2,2 ± 2,1
4 35-39 18 0 0 4 0 4 0

Total: 228 9 3,9 ± 2,6 78 34,2 ± 6,4 51 22,3 ± 5,6

Nr. 5 (323), 2011
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Analiza statistică a demonstrat prezenţa diferenţei statisti-
ce veridice dintre zona de Sud (10,0%) şi Nord (3,9%) şi între 
cea de Sud şi Centru (2,61) vizavi de nivelul depistării AgHBs.  
De asemenea s-a determinat diferenţa statistică dintre depis-
tarea anticorpilor anti-HBc sumar în zonele de Sud (61,8%) 
şi Nord (22,3%) şi totodată Sud şi Centru (9,4%) (p < 0,05).

Aşadar, rezultatele investigaţiilor au demonstrat că nivelul 
infectării gravidelor din zonele RM este diferit.  Un nivel mai 
mare de infectare cu virusul HVB a fost înregistrat în zona 
de Sud (AgHBs – 10,0% şi anti-HBc – 61,8%), prezentând o 
endemicitate înaltă (prevalenţa AgHBs este de 2-8%, nivelul de 
infectare de > 60%).  Nivelul de infectare cu virusul hepatitei 
virale B a gravidelor în diferite grupuri de vârstă din zona de 
Nord sunt prezentate în tab. 2.

Rezultatele investigaţiilor obţinute la determinarea 
markerilor HV a gravidelor din zona de Nord au notificat 
determinarea AgHBs în 3,9 ± 2,6%, anti-HBs – 34,2 ± 6,4%, 
anti-HBc – 22,3 ± 5,6%.  Distribuţia conform grupurilor de 
vârstă a gravidelor a demonstrat că AgHBs a fost depistat în 
6,0% cazuri în grupul de vârstă 20-24 de ani şi 4,7% cazuri în 
grupul de vârstă 25-29 de ani.  Cel mai mare nivel al persoa-
nelor imune (anti-HBs pozitive) a fost determinat în grupul de 

Fig. 1.  Nivelul depistării markerilor hepatitei virale B în rândul gravidelor în diferite zone geografice ale RM.

Fig. 2.  Eficacitatea imunologică a vaccinării contra HVB a gravidelor din zona de Nord.

vârstă 20-24 de ani (47,0%).  Anticorpii – HBc au fost depistaţi 
în grupul 25-29 de ani în 26,6±5,5%, în grupul 20-24 de ani 
20,0 ± 4,0% şi în grupul 30-34 de ani – 2,2 ± 2,1%.

Astfel, constatăm că nivelul de infectare a gravidelor din 
zona de Nord se include în intervalul de endemicitate medie 
(prevalenţa - AgHBs 2-8%, riscul de infectare - 20-60%).

Rezultatele studierii eficacităţii imunologice a vaccinării con-
tra HVB a gravidelor din zona de Nord sunt prezentate în fig. 2.

În total au fost vaccinate 78 de gravide, dintre ele un titru 
protector de 10-50 UI/l a fost depistat în 15,4 ± 8,2%, 51-100 
UI/l – 14,1 ± 8,0%, 101-150 UI/l – în 17,9 ± 8,4%, 151-200 UI/l 
– în 8,9 ± 6,4%, 201-250 UI/l în 2,6 ± 1,6 şi > 251 UI/l în 41,0 
± 11,2%.  Este prezentă diferenţa statistică dintre rezultatele 
în grupul persoanelor cu titru protector > 251 UI/l – 41,0% şi 
10-50 UI/l 15,4%; > 251 UI/l – 41,0% şi 151-200 UI/l 8,9%; > 
250 UI/l – 41,0% şi 51-100 UI/l – 14,1%; > 251 UI/l – 41,0% şi 
201-250 UI/l – 2,6 (p < 0,05).  De menţionat că nivelul minim 
protectiv este de 10 UI/l.

În aceiaşi ordine de idei au fost investigate 266 de seruri 
de la gravidele din zona de Centru, inclusiv în grupurile de 
vârstă: 20-24 de ani – 97 de gravide, 25-29 de ani – 106 gra-
vide, 30-34 de ani – 44 de gravide şi > 35 de ani – 19 gravide.

Tabelul 3 
Rezultatele investigaţiilor la markerii HV la gravidele din zona Centru

Nr. 
d/o

Vârsta 
(ani)

Numărul femeilor  
de vârstă fertilă

Markerii HV

AgHBs Anti-HBs Anti-HBc

Total % ± 2m Total % ± 2m Total % ± 2m
1 20-24 97 4 4,1 ± 4,0 34 35,1 ± 4,8 4 4,1 ± 2,0
2 25-29 106 1 0,9 ± 0,6 20 18,9 ± 3,5 17 16,0 ± 3,2
3 30-34 44 2 4,5 ± 4,2 9 20,5 ± 6,0 2 4,5 ± 3,2
4 35-39 16 0 0 2 0 2 0
5 40-44 3 0 0 0 0 0 0

Total 266 7 2,6 ± 0,6 65 24,4 ± 5,2 25 9,4 ± 3,6
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Rezultatele prezentate în tab. 3 demonstrează că AgHBs 
a fost depistat în 2,6 ± 0,6% cazuri în rândul gravidelor, anti-
HBs a fost depistat doar în 24,4 ± 5,2% cazuri şi anti-HBc – în 
9,4 ± 3,6% cazuri.  Studierea nivelului de infectare cu virusul 
hepatitei virale B în rândul gravidelor a demonstrat că cea mai 
mare pondere a AgHBs a fost detectată în grupul de vârstă de 
20-24 de ani - 4,1 ± 4,0% şi 30-34 de ani – 4,5 ± 4,2%.  Nivelul 
depistării anti-HBs în diferite grupuri de vârstă a constituit în 
grupul 20-24 de ani – 35,1 ± 4,8%; 25-29 de ani – 18,9 ± 3,5% 
şi 34 de ani – 20,5 ± 6,0%.  Cel mai mare procent al decelării 
anti-HBc a fost înregistrat în grupul 25-29 de ani şi a fost de 
16,0 ± 3,2.  În grupurile 20-24 de ani şi 30-34 de ani a fost 
detectat în 4,1 ± 2,0% şi 4,5 ± 3,2% respectiv.

Aşadar, rezultatele investigaţiilor la markerii hepatitei 
virale B a gravidelor a demonstrat faptul că AgHBs a fost 
depistat în 2,6%, anti-HBs – în 24,4% cazuri şi anti-HBc – în 
9,4% cazuri.  Nivelul cel mai mare de infectare cu virusul 
HVB a fost înregistrat în grupul gravidelor de 20-24 de ani 
(4,1%) şi 30-34 de ani (4,5 ± 4,2).  Din datele literaturii de 
specialitate aflăm că nivelul de infectare a gravidelor constituie 

9,7%.  Anticorpii faţă de virusul HVB au fost depistaţi doar 
în 24,4% cazuri, cel mai mare nivel fiind înregistrat în grupul 
20-24 de ani – 35,1%.  Studierea nivelului depistării anti-HBc 
printre gravide a arătat că acesta se înregistrează în 9,4%, cel 
mai mare nivel al acestui indice depistându-se în grupul de 
vârstă 25-29 de ani – în 16% cazuri.  Ponderea mai înaltă a 
probelor pozitive la anti-HBs (35,1%), probabil, se datorează 
faptului că în grupul femeilor de 20-24 de ani s-au inclus şi 
cele vaccinate în anul 2005.

Unul dintre obiectivele lucrării ştiinţifice este determinarea 
nivelului titrului protector anti-HBs după vaccinarea completă 
a gravidelor împotriva hepatitei virale B.  Pentru realizarea 
acestei sarcini au fost investigate 65 de seruri de la gravidele, 
depistate pozitiv la prezenţa anti-HBs.  Pentru realizarea 
acestui compartiment au fost utilizate test-sistemele firmei 
Dia-Pro Italy cantitativ.  Rezultatele investigaţiilor la prezenţa 
anti-HBs în serurile gravidelor sunt prezentate în fig. 3.

Distribuţia titrului protector în UI/l în rândul gravidelor a  
constatat faptul că în 46,2% titrul protector a constituit 10-50 
UI/l, în 1,5% – 51-100 UI/l, în 4,6% – 101-150 UI/l în 6,2% 

Fig. 3.  Distribuţia nivelului eficacităţii imunologice a vaccinării contra HVB a gravidelor din zona Centru.

Fig. 4.  Nivelul depistării markerilor hepatitei virale B la gravide pe grupuri de vârstă în zona de Sud a RM.

Tabelul 4
Rezultatele investigaţiilor la markerii HVB la gravide în grupurile de vârstă în zona de Sud

Nr. 
d/o Vârsta (ani) Numărul  

gravidelor

Markerii HV
AgHBs Anti-HBs Anti-HBc

total % ± 2m total % ± 2m total % ± 2m
1 20 – 24 72 7 9,7 ± 6,4 26 36,1 ± 11,8 42 58,3 ± 11,6
2 25 – 29 42 3 7,1 ± 7,8 14 33,3 ± 14,2 27 64,2 ± 14,8
3 30 – 34 51 7 13,7 ± 9,6 13 25,4 ± 12,2 34 66,7 ± 13,4
4 40 – 44 5 0 0 1 0 2 0

Total: 170 17 10,0 ± 4,6 54 31,8 ± 7,0 105 61,8 ± 7,6

Nr. 5 (323), 2011
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– 151-200 UI/l şi în 45,1% > 251 UI/l.  Titrul protector 10-
100 UI/l a fost depistat în 47,7% cazuri şi > 100 UI/l – 52,3% 
cazuri în zona de Centru.

Totodată, investigaţiilor au fost supuse şi 170 de gravide din 
zona de Sud, inclusiv de vârsta 20-24 de ani – 72 de gravide, 25-
29 de ani – 42 de gravide, 30-34 de ani – 51 de gravide şi 40-44 
de ani – 5 gravide.  Rezultatele obţinute sunt prezentate în tab. 4.

Datele prezentate în tab. 4 demonstrează că în zona de 
Sud AgHBs a fost detectat în 10,0 ± 4,6%, anti-HBc în 61,8 ± 
7,6%, anti-HBs în 31,8 ± 7,0%.

Un procent mai înalt al depistării AgHBs a fost determinat 
în grupul de vârstă 30-34 de ani – 13,7% şi 20-24 de ani – 9,7%.  
Nivelul depistării anti-HBs în grupurile de vârstă a arătat că 
în grupul 20-24 de ani acesta a fost depistat în 36,1% cazuri, 
25-29 de ani în 33,3% şi în grupul 30-34 de ani în 25,4%.  
Nivelul infectării cu virusul HVB în raport cu prezenţa anti-
HBc este mai mare în grupul 30-34 de ani – 66,7% şi 25-29 
de ani – 64,2% (fig. 4).

Aşadar, rezultatele investigaţiilor gravidelor la markerii 
hepatitei virale B a demonstrat că nivelul de infectare cu 
virusul HVB este mai mare în grupul 30-34 de ani – 13,7% 
şi 20-24 de ani – 9,7%.  Nivelul înalt al infectării gravidelor 
cu virusul HVB prezintă un risc sporit pentru nou-născuţi.  
Zona de Sud este o zonă cu endemicitate înaltă (prevalenţa 
AgHBs ≥ 8%, nivelul de detectare ≥ 60%).

Totodată ne-am propus investigarea gravidelor vaccinate 
contra HVB la prezenţa anti-HBs.  Pentru realizarea acestei 
sarcini au fost investigate 54 de seruri de la gravidele din 
această zonă vaccinate contra HVB.  Nivelul depistării an-
ti-HBs în titru protector 10-50 UI/l a fost de 26,0 ± 12,0%, 
51-100 UI/l 14,8 ± 9,6%, 101-150 UI/l - 1,9 ± 3,4%, 151-200 
UI/l – 7,4±7,0%, > 251 UI/l – 50,0 ± 13,2% (fig. 5).

În concluzie ţinem să menţionăm că rezultatele obţinute 
au stat la baza includerii femeilor de vârstă fertilă în grupul 
persoanelor cu risc sporit de infectare ce necesită a fi vaccinate 
contra HVB, incluse în „Programul Naţional de combatere 
a hepatitelor virale B, C şi D în Republica Moldova pe anii 
2007-2011” aprobat prin Hotărârea Guvernului nr. 1143 din 
19.10.07

Concluzii
1. Nivelul de infectare a femeilor gravide în Republica 

Moldova se include în intervalul mediu de endemicitate (pre-
valenţa AgHBs este de 2-8%, nivelul de infectare – de 20-60%).

2. Examinarea nivelului de infectare cu virusul hepatitei 
virale B în diferite zone geografice ale Republicii Moldova 
a demonstrat că există diferenţă statistică dintre prevalenţa 
AgHBs între zonele de Sud (10,0%) şi Nord (3,9%) (p < 0,05) 
precum şi între cea de Sud (10,0%) şi Centru (2,6%) (p < 0,05).

3. Riscul de infectare a fătului cu virusul HVB de la mamă 
este de 27,3 ± 3,4%.  Este prezentă diferenţa statistică dintre 
prevalenţa anti-HBc în zona de Sud (61,8 ± 7,6%) şi zona de 
Nord (22,3 ± 5,6%) şi zona de Sud (61,8 ± 7,6%) şi zona de 
Centru (9,4 ± 3,6%).

4. Zona de Sud reprezintă o regiune cu endemicitate înaltă 
(prevalenţa AgHBs > 8%, riscul de infectare > 60%) pentru 
femeile gravide.  Distribuţia prevalenţei AgHBs la gravide 
demonstrează faptul că cea mai mare pondere a fost înregis-
trată în grupul de vârstă 30-34 de ani (13,7%) şi în grupul de 
vârstă 25-29 de ani (7,1%) ceea ce reprezintă un risc major 
de infectare pentru nou-născuţi.

5. Rezultatele investigaţiilor răspunsului imun prin deter-
minare anti-HBs a femeilor gravide au demonstrat că anti-HBs 
a fost depistat  numai în 29,1 ± 3,6%, inclusiv în zona de Nord 
în 34,2 ± 6,4%, în zona de Centru – 24,4 ± 5,2% şi în zona de 
Sud – în 31,8 ± 7,0%, ceea ce confirmă că vaccinarea contra 
HVB nu este suficientă.

6. Pentru a reduce riscul transmiterii HVB de la mamă la 
nou-născut se recomandă vaccinarea contra HVB a femeilor 
de vârstă fertilă şi testarea tuturor gravidelor la markerii HVB şi 
vaccinarea nou-născuţilor de mame AgHBs pozitive conform 
schemelor recomandate (doza pediatrică dublă conform schemei: 
0, 1, 2, 12 luni).  În acest scop vaccinarea contra hepatitei virale B 
a femeilor de vârstă fertilă a fost prevăzută în Programul Naţional 
de combatere a hepatitelor virale B, C şi D pe anii 2007-2011 şi 
în proiectul acestui Program pe anii 2012-2016.
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With the sharp rise of accidents and great catastrophes caused by man, local military conflicts in recent centuries, and unprecedented acts of 
terrorism, the economies of many countries are faced with choosing liquidation as a solution to the related medical consequences in order to provide 
medical assistance to their victims—in particular the prediction of sanitary losses and stockpiling drugs necessities for these purposes.  The economy 
and health system in The Republic of Moldova is currently facing such a situation.  The analysis results defined the role and place of drugs and other 
medicine supply systems along with the need to establish appropriate pharmaceutical resources depending on the projected number of sanitary losses 
as a consequence of emergency situations.  Based on the estimated volume of sanitary losses and the nomenclature and consumption quantity of drugs 
for medical assistance, a number of victims were identified with common needs or drugs for these purposes.  An emphasis was placed on the ability of 
the country’s pharmaceutical market for the creation of an adequate supply of medicines for emergency-situation needs and simultaneously save funds 
under the state budget deficit.

Key words: medicines, emergency situations, stockpiling, sanitary losses, pharmaceutical system, earthquakes, needs.

Задачи фармацевтической службы в чрезвычайных ситуациях
Одновременно с резким ростом, в последние столетия, количество техногенных аварий и катастроф особо крупных размеров, локальных 

военных конфликтов во многих странах мира, террористических актов, невиданных по своей жестокости, экономика стран столкнулась с 
решением проблем по ликвидации последствий чрезвычайных ситуаций.  В частности, в оказании медицинской помощи пострадавшим, что 
предполагает прогнозирование санитарных потерь и создание запасов медицинского имущества для этих целей.  С подобными ситуациями 
сталкивается экономика и система здравоохранения Республики Молдова.  В результате проведенных анализов были определены: роль и 
место снабжения медикаментами и другим медицинским имуществом, необходимость создания соответствующих запасов, в зависимости 
от прогнозируемого количества санитарных потерь, как следствие чрезвычайных ситуаций.  Исходя из объема прогнозируемых санитарных 
потерь, номенклатуры и количества медикаментов для оказания медицинской помощи определенного количества пострадавших, были 
определены общие потребности для этих целей.  Был сделан акцент на возможности внутреннего фармацевтического рынка в создании 
необходимых запасов медикаментов для чрезвычайных ситуаций, что одновременно может сэкономить значительное количество денежных 
средств из государственного бюджета страны.

Ключевые слова: медикаменты, чрезвычайные ситуации, запасы, санитарные потери, землетрясение, нормирование, фармацевтическая система.

Introduction
The state bears responsibility and cares permanently for 

the prepared condition of the population, businesses, local and 

governmental organizations on every level in order to avoid or 
minimize the effects of disasters and provide the lowest human 
and material losses. According to Article 37 of the Moldovan 
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Constitution, “Everyone is entitled to a safe environment for 
life and health from the ecological point of view…”.

The end of the XX century was marked with a sudden 
increase in the number of breakdowns, large-scale natural 
and man-made catastrophes, the outbreak of local military 
conflicts in many countries and unprecedented terrorist acts in 
cruelty and proportions.  The dangers of disasters and techno-
genic breakdowns are largely related to the rapid urbanization 
with an increasing concentration of population and the en-
largement of the urban areas, accompanied by congestion on a 
small area of a huge amount of gases and petroleum products, 
power stations, large production complexes, the pollution of 
which contain considerable reserves of toxins and poisons, 
flammable and explosive materials.  Every year, as a result 
of industrial production activities the environment is being 
polluted with 145 millions tons of sulfur dioxide, 250 millions 
tons of dust, almost one million tons of lead components and 
other metals.  Polluting nature in such a way, results in a slow 
and deliberate socio-ecological catastrophe that is increasing 
its scale by the year and is manifesting identically throughout 
the Republic of Moldova [2].

The purpose of this paper is to determine the role and 
place of pharmaceutical supply, the need to create reserves 
of medicinal and other medical materials, depending on the 
amount of possible sanitary losses following the outbreak of 
exceptional situations due to possible disasters on the territory 
of the Republic of Moldova.

Resource materials like scientific publications on social, 
man-made and natural disasters that took place in the world 
and in the Republic of Moldova were reviewed; the human 
and sanitary losses were rated according to the case gravity, 
as a consequence of an emergency situation.  Taking into ac-
count the probable volume of sanitary losses, nomenclature 
and consumption quantities of medicines necessary to treat 
a number of sanitary losses, the needs focusing on domestic 
pharmaceutical market possibilities for the creation and man-
agement of the emergency situations pharmaceutical stocks in 
the Republic Moldova were assessed.  Mathematical, analyti-
cal, comparison, logical and descriptive methods were used.

1. Responsabilities and colaboration
The importance of pharmaceutical supply for the medical 

care process in case of a mass occurrence of sanitary losses 
is considerable.  This is confirmed by the existence of many 
programs and agreements of a reciprocal assistance.  In case 
of the appearance of the mass sanitary losses as a consequence 
of the calamities for a reciprocal assistance in the event of 
mass victims primarily assistance will be met by the United 
Nations, World Health Organization, and Commonwealth of 
the Independent States [3, 4].

The article 1§ 1 (1, 2) of the Law nr. 589-XIII of 22.09.1995 
“Concerning the state materials and mobilization reserves” 
states that “state material reserves are special material goods, 
set up to intervene to ensure stable functioning of the national 
economy, to protect people in emergency situations caused 
by natural disasters, epizootics, industrial accidents, social or 
economic phenomena, external conjunctions, in case of siege 

and war, as well as in case of a humanitarian assistance.  The 
mobilization reserves are special stocks of materials, created 
... to conduct special operations, units’ formation ... in case 
of war ... business or public and military forces protection, 
medical assistance under the application of modern means 
of destruction....” [5].

With the current risks when emergency situations occur 
having inefficient supplies can have catastrophic consequences 
on the lives of people.  Unsatisfactory pharmaceutical supply 
essentially diminishes the scientific significance of the popula-
tion protection and puts the most qualified specialists-doctors 
in disadvantaged and difficult circumstances suffering from 
major sanitary losses, especially when they have to save lives 
of victims potentially causing serious consequences [6].

The decision on the required amount of reserves and the 
stocks quantity cannot be rationalized without the knowledge 
of the probable sanitary losses in disasters, means and forces 
available at the district, regional and state level medical as-
sistance to the victims as a consequence of incurred disaster.

2. The maximum probable volume of the sanitary losses 
on the territory of the Republic of Moldova

According to statistical reports of the Department of Sta-
tistical and Sociological Analysis of the Republic of Moldova, 
from disasters that occurred during the years of 1990-2007, 
there have been 35 registered technogene accidents, 675 natu-
ral disasters, 18 epidermises and 38 070 fires, in total claiming 
the death of 1 522 people in the country. The total number of 
natural calamities and different kind of technogenic situations 
recorded over a period of ten years is 38 837.

The earthquakes are considered the most devastating 
disasters likely to happen in the Republic of Moldova with 
very serious consequences for the national economy and an 
enormous number of sanitary losses.

Fig. 1 presents the seismic zones of the territory of 
Moldova, data on the total area, number of localities, the 
human population and the general figures of probable losses.  
Depending on environmental changes it can be difficult to 
determine general human losses in a probable earthquake 
with a magnitude of 8.00 after Richter scale, so four different 
stages were created for simplicity.

· Stage I     – up to 5% of the population is outside the 
premises.

· Stage II   – up to 15% of the population is outside the 
premises.

· Stage III  – up to 20% of the population is outside the 
premises.

· Stage IV  – up to 40% of the population is outside the 
premises [7, 8].

 According to seismic zones on the territory of Republic 
of Moldova, data concerning the type and number of towns 
and population, the injuries are estimated between 400 000 
and 630 000 victims (tab. in fig. 1).

A particular importance for the health system is presen-
ted in the sanitary losses structure in case of earthquakes is 
presented in the following tab. 1:

Therefore, the most likely and simultaneous volume of 
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sanitary losses in emergency situations that may arise on the 
territory as a consequence of earthquake varies between 38-
60 thousand persons in serious condition, 54-85 thousand 
persons to the average state and between 350-500 thousand 
persons light condition (including in Chisinau municipality 
from 4 to 6.5 thousand persons in serious condition, 6.6 to 
10.5 thousand persons to the average state and light condition 
between 50-80 thousand people) [2].

The bases of the presented data are based on the serve 
damage of the earthquake that took place in Moldova in 1986 
and resulted in 7 000 effected buildings with an estimated 
damage of 510 million USD [9].  The data shows that such 
earthquakes, possibly stronger, could potentially take place 
every 10-30 years and amount to the partial or the total devas-
tation of the 7 000 buildings damaged during the earthquake 
of 1986.  With a probability of these huge consequences and 
large medico-sanitary losses, the estimated sanitary losses 
for each of the buildings are at least 100 people.  Also noted 
since 1986 a large number of houses built or buildings put into 
operation are in breach of technical regulations and in many 
of the buildings people have made changes which violate the 

regulations in force.  This increases the danger of devastation 
in the event of earthquakes.  Taking into account the above 
information the possible number of victim after a potential 
earthquake in Moldova could be even greater than expected 
from the above statistics.

As a confirmation of the potential scenario that could occur in 
Moldova, the consequences of the 7.5 magnitudes from the eart-
hquake in Haiti in 2010 are observed.  There were 230 000 deaths, 
300 000 injuries, 1.1 million deaths from the cholera outbreak, 
one million people left homeless and around 250 000 houses 
and 30 000 buildings collapsed or were severely damaged [10].

3. Pharmaceutical management of emergency situati-
ons’ consequences

Based on the research and evaluation of the emergencies 
caused by natural disasters, technogenic and conflict situati-
ons, probable medical consequences, the existing organizati-
onal forms and methods to supply drugs and medical supply 
means [11] the following scheme of principle management 
of consequences of the pharmaceutical emergency situations 
is proposed.

The medical disaster concept determines the place and 

Fig. 1.  The map of seismic zones on the territory of the Republic of Moldova.
Table 1

The gravity of sanitary losses in case of an earthquake with a magnitude  
of up to 8.0 after Richter scale in the Republic of Moldova

Seismic zones Level of casualties
Variant I Variant II Variant III Variant IV

amount amount amount amount

Chisinau
mun.

780 000
inhabitants

Total 95 940 85 878 75 738 60 606
Heavy 6 484 5 823 5 135 4 109

Medium 10 496 9 395 8 286 6 630

Low 78 960 70 660 62 317 49 867

Total
4 300

inhabitants

Total 629 856 565 912 497 453 397 831

Heavy 59 247 53 131 46 811 37 438

Medium 85 112 76 349 87 222 53 762

Low 485 497 436 432 383 420 344 069
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pharmaceutical service missions and regardless the disaster 
type is based on the following principles:

· pharmacist participation in the analysis of the possible 
disasters, predicting the probable sanitary losses, assessing 
the amount of necessary medical assistance;

· the creation of a unique pharmaceutical insurance system 
for rescue activities at medical evacuation stages, starting from 
the calamity generator and ending with the hospitals;

· the medicine reserves creation and medical equipment 
according to calculations and staggering under the volume of 
care planned for each stage of medical evacuation;

· planning activities related to pharmaceutical supplies in 
calamities - the daily activity regime, in a state of intensive 
readiness and in the state of emergency regime;

· development of different strategies for pharmaceutical 
supply to cover the medical assistance for the possible victims, 
taking account of the potential consequences that on a particular 
territory can be triggered by  the catastrophe, medico-social and 
economic characteristics of these areas [12].

4. The forces and the means of the Medical System in the 
Republic of Moldova to eliminate the calamities’ medical 
consequences

a) For pre-hospital medical assistance (sanitary loss with 
mild and severe condition):

1. The victims of light injuries in most cases will carry out  

the necessary first aid independently or will assist each other.  
Their number in case of mass sanitary losses could reach up 
to 500 thousand persons.

2. For victims with average gravity the medical assistance 
will be organized within the Family Medicine Centers, Medical 
Centers and Family Medical Offices.  This number in case of 
mass sanitary losses may reach 85 thousand people and in 
most cases will not require hospitalization.

Today, the Health System has 49 Family Medical Centers, 
369 Health Center and 580 Family Medical Offices with the 
capacity to fit an approximate of 26 000 patients every day 
(according to the MH report, in 2010, those centers have re-
ceived around 10 million visitors for the 2010 year). Therefore 
we can conclude that the health system will cope with 85 000 
average gravity sanitary losses within 3-5 days.

3. As intermediaries between outbreaks, the Family Me-
dical Centers and the Hospitals will enable 35 Emergency 
Medical Aid Stations North, Center and National Center 
for Emergency Medical Care. The annual demand is about 
1 million.  Therefore, a maximum of 3 000 applicants can be 
served daily [13].  The transportation needs for victims from 
the disaster area to the curative-diagnostic medical sanitary 
institutions in an earthquake with a magnitude of 8.0 after 
Righter scale will be from 100 thousand to 150 thousand, 
which is 30-50 times more than daily accomplished today.

Fig. 2.  The main pharmaceutical management schema to ensure and eliminate the emergency situations consequences.

EntryPhase
Type of Emergency situations:

- Natural;
- Technogenic;
- Social.

Proportion of Emergency  
situations:

- Republican; 
- Regional; 
- District;
- Local.

Outbreak Character:
- Traumatism;
- Chemical;
- Radiological;
- Infectious;
- Combustion; 
- Combined.

Outbreak Place:
- City;
- Town;
- Country/village;
- existence of curative  

prophylactic and  
pharmaceutical  
institutions.

Planning  process of  the  medicines  and  medical   materials requirements

Determination 
of high risk zones: 
natural,  
technogenic,  
social

Determination 
of the number  
and structure  
of the sanitary  
losses

The standardization  
requirements for 
a number of victims in  
a certain period of time  
and for different levels

Determination 
of the necessary  
nomenclature means   
and quantities of medicines 
and medical materials 

FinalPhase
The pharmaceutical supply  
structure  assessment 
and level distribution 
projection of the reserve:
· State reserves;
· Departmental Reserves;
· Institutional Reserves; 

Determination 
of the storage  
places, the creation and 
reserve

Ensuring 
the pharmaceutical  
in assisting

Replenishing 
the reserves
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b) For providing hospital care (serious health losses)
The Health System currently has 82 Hospitals consisting 

from 62 public Hospitals, 10 Departmental Hospitals and 10 
Private Hospitals.  The total number of beds in public hospi-
tals consists of 20,021 beds [14].  Given the existing number 
of beds in the first days will be possible to hospitalize about 
10-15 thousand sanitary losses with severe gravity.

So, there will be no possibility to hospitalize about 25-45 
thousands of sanitary losses with severe gravity, out of the 
probable 40-60 thousand.

Conclusions on the possibility of partial use of current 
medical stocks to assist probable sanitary losses can be taken 
only after determining the medicine needs for medical care 
of the probable sanitary losses, considering the needs to treat 
patients that could not be discharged due to the health condi-
tions and comparison with existing drug stocks.

5. Pharmaceutical reserves for the emergency situations
There are three categories of medical reserves depending 

on the level of management in the Health System: Institutional 
Departmental and State pharmaceutical reserves.

Given the likely amount of sanitary losses as a consequence 
of possible emergency situation, the maximum pharmaceu-
tical reserves, which ideally would be necessary to possess 
the Health System, is for the treatment of about 350-500 
thousand people (for which special reserve according to the 
legislation are not planned).  With slight state, about 54-85 
thousand the average gravity and an approximate of 38-60 
thousand people in serious condition, including the Chisinau 
municipality: from 4 to 6.5 thousand in serious condition, 6.6 
to 10.5 thousand people with average state and around 50-80 
thousand light condition.  Under the existing norms of drugs 
for pre-hospital medical care (sanitary losses with average 
gravity - rule nr. 1) and in-hospital (serious health losses - 
rule nr. 2) for 100 sanitary losses [15] and their acquisition 
cost based on the drugs prices for the medical institutions in 
the current year (2011) the estimated amount for each of the 
rules has been determined.  In order to qualitatively analyze 
the norms for each group of pharmacotherapeutic, drugs have 
been determined representative quote of each group in the 
total.  As well, the need of drugs based on the minimum and 
maximum probable sanitary losses taking into account the se-

Fig. 3.  The percentage of medicines, parapharmaceutical 
products and medical devices in the cost value of 

prehospital standard.

Fig. 4. The prehospital qualitative standards structure according to the ATC classification.

Table 2
The prehospital reserves according to the ATC 

classification in Moldavian leis
Pharmacotherapeutic groups Minimum Maximum

A - Alimentary tract and metabolism 5 341 680 8 408 200

B - Blood and blood forming organs 15 388 218 24 222 195

C - Cardiovascular system 461 700 726 750

D - Dermatologicals 1 880 280 2 959 700

G - Genito-urinary system and sex hormones 0 0
H - Systemic hormonal preparations, exclu-
ding sex hormones and insulins 22 140 34 850

J - Antiinfectives for systemic use 265 140 417 350

L - Antineoplastic and immunomodulating 
agents 10.368 16 320

M - Musculo-skeletal system 355.320 559 300

N - Nervous system 2 226 852 3 505 230

R - Respiratory system 675 162 1 062 755

V - Various 226 044 355 810

Total 26 852 904 42 268 460

ismic zoning of the Republic of Moldova has been determined.  
The results are presented in the following figures and tables.

The cost of nr.1 norm for 100 losses with average severity 
(pre-hospital) is estimated at 60 287 lei of which 49 727 leis 
are drugs, 6 624 leis are parapharmaceutical and 3 935 lei the 
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medical devices. In the figure 4 is presented the prehospital 
qualitative norms according to the ATC classification.

As shown in fig. 1 most representative drugs are the ATC 
classification group B - blood and hematopoietic elements, A 
- digestive tract and metabolism, N - central nervous system, 
D – dermatological drugs.  The cost of drugs for 100 sanitary 
losses with average severity (prehospital) is estimated to 49 
727.

In the tab. 2 is foreseen the pre-hospital medications ac-
cording to the ATC classification in Moldavian leis.

The calculation was made based on the probability of 54 
000 minimum and 85 000 maximum of sanitary loss with 
average condition to be treated in the prehospital institutions.  
The necessary amounts for these purposes will vary between 
27 and 43 million leis.

The cost of nr. 2 norm for 100 serious loss of health (ho-
spital) is estimated at 423 456.5 Moldavian leis out of which 
361 106.5 lei are medicines, 59 839 lei – parapharmaceuticals 
and 2 511 lei medical equipment.

The Hospital drugs’ normative is highlighted with higher 
representation compared to the pre-hospital pharmaco-
therapeutic groups B - blood and hematopoietic elements, 
J - systemic use anti-infective and representation of lower 
use of drugs groups A - digestive tract and metabolism, 
D - dermatological drugs.  The cost of drug for 100 serious 

sanitary losses (hospital) is estimated to 361 106 Moldavian 
leis.  In the table 3 are the hospital medications according to 
the ATC classification.

The calculation was made based on the probable of a 
minimum of 38 000 and a maximum of 60 000 in sanitary 
losses in serious condition which are planned to be treated 
in hospitals.  The necessary amounts for these purposes will 
vary between 138 and 217 million leis.  Therefore, the hospital 
drugs’ needs for the mentioned purposes are more than five 
times higher than the pre-hospital ones.

Fig. 7 is presents the qualitative structure of the total 
pre-hospital sum and the hospital ones, but in the table 4 
the value indicators of the necessities according to the ATC 
classification.

The qualitative structure according to the ATC classificati-
on of the amount of pre-hospital and hospital procedures will 
allow the pharmaceutical internal market analysis to compare 
and acknowledge the reserves possibilities to cover the state 
needs in order to face and terminate the medical consequences 
as a result of disasters.

Therefore, the cost sum to cover the pre-hospital and 

Fig. 5.  The percentage of medicinal products, 
parapharmaceutical and medical devices in the cost value 

of the hospital standards.

Table 3
The prehospital requirements according to the ATC 

classification in Moldavian leis
Pharmacotherapeutic groups Minimum Maximum

A - Alimentary tract and metabolism 16 023 004 25 299 480

B - Blood and blood forming organs 80 448 128 127 023 360

C - Cardiovascular system 1 889 436 2 983 320

D - Dermatologicals 6 031 360 9 523 200

G - Genito-urinary system and sex hormones 1 276 8 2 016
H - Systemic hormonal preparations, 
excluding sex hormones and insulins 92 378 145 860

J - Antiinfectives for systemic use 12 271 340 19 375 800

L - Antineoplastic and immunomodulating 
agents 60 838 96 060

M - Musculo-skeletal system 1 835 590 2 898 300

N - Nervous system 8 608 178 13 591 860

R - Respiratory system 3 176 268 5 015 160

V - Various 6 782 658 10 709 460

Total 137 220 455 216 663 876

Fig. 6.  The prehospital qualitative standards structure according to the ATC classification.
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Fig. 7.  The amount qualitative structure of the prehospital and hospital standards according to the ATC classification.

Table 4
The prehospital and hospital reserves requirements 

according to the ATC classification in Moldavian leis
Prehospital and hospital reserves

Pharmacotherapeutic groups Minimum Maximum

A - Alimentary tract and metabolism 21 364 684 33 707 680

B - Blood and blood forming organs 95 836 346 151 245 555

C - Cardiovascular system 2 351 136 3 710 070

D - Dermatologicals 7 911 640 12 482 900

G - Genito-urinary system and sex hor-
mones 12 768 2 016

H - Systemic hormonal preparations, 
excluding sex hormones and insulins 114 518 180 710

J - Antiinfectives for systemic use 12 536 480 19 793 150

L - Antineoplastic and immunomodula-
ting agents 71 206 112 380

M - Musculo-skeletal system 2 190 910 3 457 600

N - Nervous system 10 835 030 17 097 090

R - Respiratory system 3 851 430 6 077 915

V - Various 7 008 702 11 065 270

Total 164 084 850 258 932 336

Table 5
The prehospital and hospital reserves requirements for 

medical material resources in Moldavian leis
Medical material resources Minimum Maximum

Prehospital reserves

Medicines 26 852 804 42 268 460

Parapharmaceutical products 3 577 176 5 630 740

Medical equipment 2 124 900 3 344 750

Amount 32 554 980 51 243 950

Hospital reserves 

Medicines 137 220 455 216 633 876

Parapharmaceutical products 22 738 820 35 903 400

Medical equipment 954 180 1 506 600

Amount 160 913 455 254 073 876

Total 193 468 435 305 317 826

hospital medical care is estimated at a minimum 164 million 
lei and a maximum of 259 million lei.  For the municipality of 
Chisinau this amount, which is included in the total country 
data, will respectively cover the pre-hospital medical care from 
3.3 to 5.2 million leis and hospital from 14.9 to 23.4 million 
leis.  The total amount is estimated to be from 18.2 to 28.6 
million.  Included in table 5 is the pre-hospital and hospital 
reserve necessities.

As seen from the results in tab. 5 the requirements in 
medical material resources for pre-hospital medical care and 
hospital health care, in case of earthquake losses that would 
affect the southern districts currently at 8, the Central at 7 
and the East at 6 points after the Richter scale, would depend 
on several factors from 194 up to 305 million Moldavian leis.

Fig. 8 shows a representative share of the main groups pre-
hospital and hospital of medical material resources reserve 
requirements for medical care at the minimum and maximum 
average sanitary loss severity according to tab. 5.

Taking into account the number of pharmaceutical plants 
and pharmaceutical wholesalers agents (which in 2010 have 
commercialized drugs amount to $140 millions or about 1 
milliard 680 million leis), between 164 million leis and 259 
million leis medicine necessities, 26 and 42 million leis pro-
ducts and 3 and 5 million leis for the medical devices needed 
to create necessary reserves from the state budget necessary 
for the mentioned purposes could have been minimized.  
For the rhythmic activity the economic agents would need 
reserves that would satisfy the pharmaceutical market over 
a period of at least 2.5 to 3 months or reserves amounted to 
420 million leis.

The study of current reserves of the pharmaceutical 
factories and pharmaceutical agents wholesalers with a high 
probability can result in permanent existence of medicines 
stocks needed for the emergency situations.  The obtained 
results will serve as a key argument in addressing the state 
problem of maintaining the medication stocks needed for 
emergency situations, following the concluded purchase 
contracts (with payment and delivery only in emergencies 
situations, corresponding the economic agents and state 
interests) because the state would have the obligation to pay 
the storage and re-supplement drugs taxes, but the economic 
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agents could help the state in case of calamities and will be 
paid for the delivered medications.  At the same time, it will be 
achieved the decentralization of the reserves as an important 
factor in emergency situations.

In spite of the fact that it has been approved that volumes of 
medico-sanitary materials to be kept in mobilization reserves 
[16] through the Governmental Decision the Nomenclature 
and there has been a special working group within the MH 
RM created [17] this problem remains and is still far from 
being solved completely.

To provide medical assistance in emergency situations that 
can take place only in certain regions, it is considered optimal 
that the country’s Health System maintains a sufficient amount 
of drugs for the medical assistance of 10-15% percent out of 
the maximum number of sanitary losses with average-serious 
gravity, e.g. for about 10 000 sanitary losses with average seve-
rity kept in Family Medical Centers and around 5 000 severe 
gravity sanitary losses kept mainly in republican hospitals.

Conclusions
1. The missions of the pharmaceutical service regardless of 

the calamity type in emergency situations is to participate in 
the assessment of potential disaster situations based on type, 
proportions, character and outbreak location, predicting the 
probable sanitary losses, determination and establishment of 
the medicines reserves, pharmaceutical products and medical 
material devises, planning activities related to pharmaceutical 
provision in disaster situations and medical service to provide 
medical assistance to the probable victims.  In the Republic 
of Moldova it is common to create a centralized system that 
ensures pharmaceutical assistance in rescue activities at the 
medical evacuation stages, starting with the calamity outbreak 
and ending up with hospitals.

2. According to the made forecast, the maximum amount 
of sanitary losses, in case of a probable earthquake with the 
6 to 8.00 magnitude after the Richter scale, for Moldova is 
estimated at approximate of 435 - 629 000 people, depending 
on several factors, out of which with medium and serious 

injuries 91 000 - 144 000 and light injuries from 344 000 to 
485 000 persons.

3. Assessing Health System’s landmark health con-
sequences liquidation in the event of emergencies has 
demonstrated:

a) the systems  possibility to cope with the medical assis-
tance for the potential sanitary losses with average and light 
gravity injuries;

b) a considerable deficit of medical personnel and medical 
transportation to pre-hospital stage, and a considerable lack 
of medical personnel and hospital beds to provide treatment 
for serious sanitary losses.

4. The mass sanitary losses drugs’ needed for pre-hospi-
tal care is estimated at a minimum of 164 million leis and a 
maximum of 305 million leis.  The reserves and current do-
mestic drug manufacturers and pharmaceutical wholesalers’ 
deposits are at about 25% from the commercialized volume 
which for 2 010 is approximately 420 million leis.  The main 
drugs demanded according to the main ATC classification 
constitutes: Group B - blood and hematopoietic elements 
between 80.5 and 127 million leis, Group A - digestions tract 
and metabolism between 16.0 and 25.3 million leis, Group 
J - systemic use anti-infective between 12.3 and 19.4 million 
leis, N - nervous system between 8.6 and 13.6 million lei, V 
- varies between 6.8 and 10.7 million leis, D - dermatological 
drugs between 6.0 and 9.5 million others.

5. Requires strengthening and restructuring of the Phar-
maceutical Insurance System involving, if necessary, all forces 
and means of the domestic pharmaceutical producers and 
companies with private and state capital, to eliminate the 
medical consequences in case of the emergency situations; 
as well as, the legislation that determines the preventive 
modality of the insurance organization with medical means 
and supplies and regulation of state interaction with the 
economical agents  to achieve these principle needs for these 
purposes.  Furthermore, is needed to review the principles 
of the pharmaceutical supply and the reserves staging for the 
consequences liquidation the medical of disasters.

Fig. 8.  The share of drugs, medical products and parapharmaceutical products cost  
value of reserve requirements: a) minimum b) maximum prehospital and hospital.
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Recommendations
1. In addressing issues related to state demands to determi-

ne, create and maintain inventories of drugs to reduce medical 
consequences as a result of disasters of different types, requires 
a decision making process at legislative plan and normative 
concerning the missions, structure and pharmaceutical system 
location in case of emergency situations.

2. Based on the data regarding the probable sanitary losses, 
capacity assessment of the Health System in overcoming the 
medical consequences in emergency situations, proposals 
preparation for the adoption of legislative and normative 
regarding the mobilization training and the country mobili-
zation in case of serious sanitary losses - up to 5 000, 10 000 in 
case the system would independently cope with the treatment 
of the potential victims and 10 to 20 thousand and more tho-
usand victims with serious sanitary losses, when the system 
will confront a greater number of problems to eliminate the 
medical consequences of the emergency situation.

3. In order to determine the demand of drugs in emer-
gency situations, obtaining a considerable economic effect 
of considerable financial budget resources, it is necessary to 
evaluate the current reserves of all state and private owned eco-
nomical agencies for contracting the Health System necessary 
medications for the emergency situations.  In determining the 
amount of reserves will take into account the current stock of 
public medical institutions.  Thus, the state will not impose 
economic burdens to the economic agents, but will be sure 
in existence of the necessary reserves.

4. To maintain a high degree of readiness for the potential 
emergency situations, it is important to maintain the phar-
maceutical reserves of the Ministry of Health with sufficient 
quantities of 5-10% to ensure the medical care for the serious 
gravity sanitary losses, for about 10 000 average gravity sanita-
ry losses and 5 000 severe sanitary losses at the state deposits, 
Family Medical Centers and Republican Hospitals.
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Special analysis of consumption and drug stocks in hospital pharmacies,  
important support in ensuring the quality of patient’s treatment

The study represents a qualitative analysis of drugs consumption and stocks in National Center of Emergency Medicine during 2009-2010 years.  
The results show a high relatively of line consumption drugs according to classification ATC (Anatomical, Therapeutical, and Chemical).  Evaluation of 
drug stocks has shown some positive and negative deviations from normative stock that were possible to be estimated clearly only from consumption 
and stocks data analysis according to Pharmacotherapeutic drug groups for a month and year periods, and are argument in determining annual medicine 
needs and planning the financial allocations, which directly depends on the quality of medical services in medical, paramedical sections, and other 
subdivisions of public medical institutions.

Key words: drugs, quality, stocks, consumption, normative, hospital, pharmacy.

Качественный анализ расхода и запасов медикаментов в госпитальных аптеках,   
важный фактор обеспечения качества лечения больных

Данная работа заключается в качественном анализе расхода и запасов медикаментов в Национальном Научно-Практическом Центре 
Ургентной Медицины в период 2009-2010 годов.  Результаты показывают практическое совпадение расхода медикаментов по основным группам 
анатомической, терапевтической и химической классификационной системы ВОЗ (АТХ классификация).  Анализ запасов медикаментов за 
соответствующий период указывает на некоторые положительные и отрицательные отклонения от расхода за месяц или год, которые удалось 
выявить более наглядно только при изучении данных запасов по фармакотерапевтическим группам.  Полученные результаты вместе с данными 
о расходе медицинского имущества послужат основанием для качественного расчета годовых потребностей, для планирования финансирования 
закупок медикаментов и организации текущего снабжения, что в конечном итоге напрямую повлияет на качество оказываемых медицинских 
услуг в лечебных отделениях и других подразделениях лечебно-санитарных учреждений.

Ключевые слова: медикаменты, качество, запасы, расход, нормативы, больница, аптека.

Întroducere
Evaluarea consumului şi stocurilor de medicamente în 

instituţiile medicale este o verigă importantă în planificarea 
calitativă a necesităţilor anuale ale instituţiilor medicale [1].  
Pentru excluderea achiziţiilor excesive a unor grupe de me-
dicamente în defavoarea altora, este nevoie de o analiză mi-
nuţioasă conform grupelor farmacoterapeutice, care va servi 
totodată drept bază informaţională pentru întreg efectivul 
de medici şi farmacişti ai instituţiei şi în rezultat influenţează 
pozitiv organizarea utilizării raţionale a acestora, calitatea 
tratamentului bolnavilor spitalizaţi.

Obiectivele acestui studiu au fost: analiza calitativă a 
consumului şi stocurilor de medicamente conform clasificării 
ATC în diferite perioade de timp, în cadrul Centrului Naţio-
nal Ştiinţifico-Practic de Medicină de Urgenţă; determinarea 
cotelor reprezentative din totalul general al consumului şi sto-
cului; elaborarea propunerilor pentru îmbunătăţirea calităţii 
de asigurare cu medicamente a procesului curativ-diagnostic.

Au fost studiate datele despre consumul şi stocurilile de 
medicamente în perioada anilor 2009 şi 2010 în CNŞPMU şi 

efectuată analiza conform clasificării ATC [2].  Au fost uti-
lizate metodele: matematică, analitică, de comparare, logică 
şi descriptivă.

Rezultatele analizei sunt prezentate în figurile ce urmează 
(fig. 1 şi 2).

Grupele de medicamente care solicită un consum mai mult 
de 0,6 mln. lei constituie suma de 7 872 624 lei sau 87,11% din 
totalul medicamentelor utilizate.  Grupele de medicamente 
care solicită un consum între 0,1-1 mln. lei constituie suma 
de 1 525 703 lei sau 16,03% şi grupele de medicamente care 
solicită un consum între 0,01-0,1 mln lei constituie suma de 
117 254 lei sau 1,23%.

Grupele de medicamente care solicită un consum mai mare 
de 1 mln lei constituie suma de 10 265 297 lei sau 84,59% din 
totalul medicamentelor utilizate.  Grupele de medicamente 
care solicită un consum între 0,1-1 mln lei constituie suma 
de 1 678 097 lei sau 15,40% şi grupele de medicamente care 
solicită un consum între 0,01-0,1 mln lei constituie suma 191 
797 de lei sau 1,58%.

Asigurarea cu medicamente în anul 2009 a fost de 9 515 579 
lei, iar în anul 2010 - 12 135 191 lei, ceea ce constituie 128%.
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Consumul principal atât în anul 2009, cât şi în anul 2010 
îl constituie grupele farmacoterapeutice: sânge şi organe 
hematopoetice, antiinfecţioase de uz sistemic, sistemul ner-
vos central, sistemul muscular-scheletic, tractul digestiv şi 
metabolism cu media de 85%.  Grupele care indică un con-
sum mediu sunt reprezentate de medicamentele sistemului 
cardio-vascular, aparatul respirator, dermatologice şi varia 
cu media de 15,71%.  Iar medicamentele care indică cel mai 

mic consum fac parte din grupele: produse antiparazitare, 
insecticide şi repelente, antineoplazice şi imunomodula-
toare, hormoni sexuali, preparate hormonale sistemice cu 
media de 1,44%.  Aşadar, diferenţele de 0,41 – 2,11% (85-
84,59 = 0,41; 85-87,11 = 2,11) dintre procentajul mediu şi 
cota reprezentativă pentru anii 2009 şi 2010 pentru grupele 
de medicamente care indică un consum de mai mult de 1 
mln lei, de 0,32 – 0,31% (15,71-16,03 = 0,32; 15,71-15,4 = 
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0,31) pentru grupele de medicamente care indică un con-
sum mediu şi de 0,14 – 0,20% (1,44-1,24 = 0,2; 1,44-1,58 
= 0,14), consumând până la 0,1 mln lei denotă faptul că 
procentajul mediu reprezentativ pentru toate grupele de 
medicamente este unul aproape stabil (tab. 1).

Pentru obţinerea datelor în diferite perioade de timp a fost 
studiat consumul lunar de medicamente în dinamică conform 
clasificării ATC.  În fig. 3 sunt prezentate datele consumului 
pentru grupele de medicamente B - sânge şi organe hemato-
poetice şi A - tractul digestiv şi metabolism.

Media lunară a consumului pentru medicamentele gr. 
B în anul 2009 constituie 300, iar în anul 2010 – 350 mii 
lei.  Pentru gr. A, respectiv, 86,3 şi 85,3 de mii lei.  Analizele 
respective s-au efectuat pentru toate cele 14 grupe principale 
de medicamente conform clasificării ATC, care în comparaţie 

Tabelul 1
Consumul de medicamente conform clasificării ATC

Nr.de 
ordine Grupele farmacoterapeutice (ATC)

Anul 2009 Anul 2010
Procent mediu

Suma/lei Procent Suma/lei Procent    

1. A - Tractul digestiv 1 035 752 10,89% 1 023 568 8,43%           9,51%

2. B - Sânge şi organe hematopoetice 3 561 183 37,43% 4 198 086 34,59%       35,83%

3. C - Sistemul cardiovascular 357 814 3,77% 503 026 4,14%           3,97%

4. D - Preparate dermatologice 513 409 5,40% 551 295 4,54%           4,91%

5. J - Antiinfecţioase 1 562 575 16,43% 2 324 743 19,15%       17,95%

6. M - Sistemul muscular-scheletic 697 170 7,33% 1 204 360 9,92%           8,78%

7. N - Sistemul nervos 1 015 944 10,68% 1 514 540 12,48%       11,68%

8. R - Aparatul respirator 274 368 2,84% 221 778 1,82%           2,29%

9. V - Varia 380 112 3,99% 401 998 3,35%           3,66%

10. Alte grupe de medicamente 117 243 1,24% 191 797 1,58% 1,42%
 

4 
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Fig. 3.  Consumul lunar de medicamente conform clasificării ATC: 
B - sânge şi organe hematopoetice, A - tractul digestiv şi metabolism în anii 2009 şi 2010. 
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anul 2010 – 350 mii lei.  Pentru gr. A, respectiv, 86,3 şi 85,3 de mii lei.  Analizele respective s-au 
efectuat pentru toate cele 14 grupe principale de medicamente conform clasificării ATC, care în 
comparaţie cu datele analogice ale stocurilor lunare de medicamente vor permite analiza calitativă a 
acestora. 

Consumul lunar de medicamente, numărul pacienţilor şi media costului cazului tratat în 
CNŞPMU în anii 2009-2010 sunt prezentate în fig. 4. 

Fig. 3.  Consumul lunar de medicamente conform clasificării ATC:  
B - sânge şi organe hematopoetice, A - tractul digestiv şi metabolism în anii 2009 şi 2010.

cu datele analogice ale stocurilor lunare de medicamente vor 
permite analiza calitativă a acestora.

Consumul lunar de medicamente, numărul pacienţilor şi 
media costului cazului tratat în CNŞPMU în anii 2009-2010 
sunt prezentate în fig. 4.

Din fig. 3 rezultă faptul că consumul de medicamente 
este în directă dependenţă de numărul pacienţilor trataţi, 
iar majorarea costului cazului tratat se argumentează prin 
excluderea maximală a utilizării unor preparate ieftine (cum 
ar fi metamizolul ş. a.), dar care au înregistrat un număr mare 
de reacţii adverse şi toxicitate înaltă prin înlocuirea acestora 
cu alte preparate medicamentoase mai efective, dar cu mult 
mai costisitoare (cum ar fi ketoprofenul, dexketoprofenul, 
plenalgina, tramadolul ş. a), precum şi alte măsuri legate de 
creşterea calităţii serviciilor medicale prestate de instituţie.
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Fig. 4.  Dinamica consumului lunar de medicamente, numărului  
de pacienţi trataţi şi costului cazului tratat în CNŞPMU în anii 2009–2010.

O altă parte componentă a procesului de asigurare cu 
medicamente şi, prin urmare, şi a calităţii serviciilor medicale 
prestate o constituie nivelul rezervelor curente sau propriu-zis 
capacitatea farmaciei de a asigura la timp şi calitativ procesul 
curativ-diagnostic curent în cadrul secţiilor medicale şi para-
medicale.  În prezent sunt stabilite normative de păstrare a re-
zervelor în farmaciile instituţiilor medico-sanitare publice [3].

Pentru analiza calităţii stocurilor de medicamente s-a 
efectuat:

La prima etapă, cu scopul obţinerii datelor generale 
despre balanţa între stocul şi consumul lunar, s-a determinat 
mărimea lunară generală a acestora pentru anii 2009 şi 2010.

La etapa a doua, cu scopul analizei specifice de medica-
mente s-a determinat stocul lunar de medicamente conform 
principalelor grupe (14) ale clasificării ATC.

La etapa a treia, cu scopul comparării stocului şi consu-
mului lunar, s-a determinat diferenţa dintre acestea pentru 
fiecare grupă principală ATC.

La etapa a patra, cu scopul obţinerii mediilor lunare ale 
datelor referitoare la diferenţele dintre stoc şi consum, s-a 
determinat:

a) suma datelor stocurilor mai mari decât consumul şi 
mai mici decât consumul pentru fiecare din cele 14 grupe 
principale ATC;

b) datele finale care reflectă calitatea stocutilor sumare 
sunt prezentate în tab. 2.

Grupele principale de medicamente, la care s-au înregistrat 
atât în anul 2009 cât şi în anul 2010 stocuri mai mari decât 
consumul lunar sunt grupul „C” – sistemul cardiovacular; 

Tabelul 2
Diferenţa procentuală dintre stocuri  

şi consum în anii 2009-2010

Stoc/consum

Stoc lunar mai mare 
decât consumul

Stoc lunar mai mic 
decât consumul

Anul 
2009

Anul 
2010

Anul 
2009

Anul 
2010

Date generale sumare 5,8% 7,2% 16,2% 13%

Date generale sumare 
conform clasificării ATC 25% 26,2% 32% 30%

„G” – aparatul genito-urinar şi hormonii sexuali; „N” – sis-
temul nervos ş. a., iar grupele principale de medicamente la 
care s-au înregistrat stocuri mai mici decât consumul lunar 
sunt grupul „M” – sistemul muscular-scheletic; grupul „A” 
– tractul digestiv şi metabolism; grupul „D” – preparatele 
dermatologice; grupul „B” – sânge şi organe hematopoetice; 
„J” – antiinfecţioase de uz sistemic ş.a.

Stocurile de medicamente pentru grupele fararmacote-
rapeutice mai mari decât consumul lunar în anii 2009-2010 
au constituit de la 11,2% până la 35,4% şi 40% (în luna 
decembrie în perioada creării rezervelor pentru primele 
1-2 luni ale anului viitor), media pentru anii respectivi 
fiind de 25,6%.

Stocurile de medicamente din grupele fararmacoterape-
utice mai mici decât consumul lunar în anii 2009-2010 au 
constituit de la 15,9% până la 63,5% şi până la 4,8-5,9% (pentru 
luna decembrie în perioada creării rezervelor), media pentru 
anii respectivi fiind de 31%.
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Aşadar, analiza calitativă a stocurilor s-a soldat cu date 
care demonstrează că diferenţa între media anilor 2009-2010 
a datelor generale sumare şi datelor generale sumare conform 
grupelor farmacoterapeutice este pentru stocul mai mare cu 
19,10%, iar a stocului mai mic - cu 16,40% respectiv.  Rezul-
tatele obţinute denotă importanţa analizei atât a consumului 
cât şi a stocurilor de medicamente în conformitate cu grupele 
farmacoterapeutice, date care necesită a fi luate în consideraţie 
atât în cazul determinării necesităţilor anuale cât şi a planifi-
cării aprovizionării farmaceutice curente.

Nivelul optimal al stocului de medicamente în farmaciile 
spitaliceşti depinde de mai mulţi factori importanţi cum ar 
fi specializarea instituţiei medicale, numărul şi gravitatea 
pacienţilor trataţi în diferite perioade de timp, structura no-
zologică a maladiilor, posibilităţile financiare, numărul speci-
aliştilor şi gradul de calificare a acestora, nivelul de asigurare 
cu aparataj şi utilaj medical ş.a. [6], totodată menţinerea unui 
nivel determinat ca optimal este strâns legat de timpul limită 
pentru achiziţionarea loturilor de medicamente necesare.  
Conform actelor legislative şi normative în vigoare [4] orga-
nizarea achiziţiilor anuale ale instituţiei durează de la 40 până 
la 45 de zile.  Iar petrecerea achiziţiilor prin oferta de preţ cu 
publicaţie şi doar prin invitaţia agenţilor economici (formă 
de achiziţionare care soluţionează majoritatea problemelor în 
asigurarea cu medicamente apărute din diferite cauze după 
petrecerea achiziţiilor anuale) durează de la 25 până la 30 de 
zile.  Aşadar, nivelul limită minim în stoc de medicamente 
conform grupelor principale ATC şi alte materiale medicale 
consumabile în farmaciile instituţionale poate fi considerat 
satisfăcător pentru asigurarea procesului curativ-diagnostic 
de 30-35 de zile.

Pe parcursul anilor 2009-2010 mai frecvent au fost sem-
nalizate probleme referitoare la asigurarea cu medicamente 
din grupele farmacoterapeutice cu stocuri normative mai 
mici decât media consumului lunar, care au variat între 80-
90% din numărul celor expuse la tematica dată.  Majoritatea 
problemelor au fost legate de posibilităţile limitate ale agen-
ţilor economici în îndeplinirea obligaţiunilor contractuale, 
printre care durata îndelungată a analizei medicamentelor, 
de aprobare a preţurilor producătorului, planul de producere 
al uzinei producătoare, legate de cerinţele ţării importatoa-
re, durata transportării, posibilităţile financiare limitate ale 
furnizorului, legate de creditare şi posibilităţile financiare 
limitate ale instituţiei de a achita în prealabil medicamentele 
prevăzute în contract ş. a.

Stabilirea volumului de păstrare a stocurilor curente pen-
tru principalele grupe de medicamente conform clasificării 
ATC nu mai mic decât media consumului lunar în CNŞPMU 
pentru anul 2011 a micşorat considerabil defectura şi dife-
renţa dintre maximumul şi minimumul de consum lunar al 
medicamentelor.

Determinarea necesităţilor anuale de medicamente cu 
aplicarea în practică a metodologiei ABC/VEN [5, 6] ca 
metodă de bază recomandată de MS RM pentru instituţiile 
medicale, asigurarea cerinţelor referitoare la optimizarea 
utilizării raţionale a medicamentelor [7], nomenclaturii de 

medicamente conform Listei medicamentelor esenţiale [8] ce 
se referă la specificul de activitate a instituţiei se completează 
în cadrul CNŞPMU cu evaluarea acestora în cadrul secţiilor 
medicale şi paramedicale şi analiza consum/stoc (lunar/anual) 
a medicamentelor conform grupelor farmacoterapeutice.

Concluzii
1. În urma analizei consumului şi stocurilor de medica-

mente conform grupelor farmacoterapeutice anuale şi lunare 
în anii 2009 şi 2010 în cadrul CNŞPMU s-a determinat:

a) o pondere aproape constantă a consumului de medica-
mente pentru aceleaşi grupe farmacoterapeutice, indiferent 
de volumul anual de medicamente utilizat, ceea ce confirmă 
diferenţele de la 0,41 - 2,11% între procentajul mediu şi cota 
reprezentativă pentru anii 2009 şi 2010 pentru grupele de 
medicamente cu consumul de mai mult de 1 mln lei, de la 
0,32-0,31% pentru grupele de medicamente cu consumul 
între 0,1 şi 1 mln, iar de la 0,14-0,20% cu consumul de până 
la 0,1 mln lei;

b) diferenţa între media anilor 2009-2010 a datelor ge-
nerale sumare şi datelor generale sumare conform grupelor 
farmacoterapeutice este pentru stocul mai mare decât con-
sumul de 19,10%, iar a stocului mai mic de 16,40% respectiv.

2. S-a evidenţiat importanţa:
a) analizei calitative a circulaţiei medicamentelor conform 

clasificării ATC pentru determinarea, planificarea necesită-
ţilor anuale şi asigurarea calitativă a aprovizionării curente;

b) menţinerii specificate a stocurilor minime lunare;
c) bazei informaţionale avansate despre prezenţa medi-

camentelor pentru întreg personalul medical şi farmacişti.

Propuneri practice
1. Elaborarea unui program unic pentru toate instituţiile 

medico-sanitare publice ale Sistemului de Sănătate cu scopul 
analizei calitative a circulaţiei medicamentelor (intrărilor, ieşi-
rilor, stocurilor) conform grupelor ATC şi altor clasificări ale 
medicamentelor în cadrul programului existent „HIPOCRA-
TE”, care totodată va servi drept bază informaţională pentru 
întreg personalul medical referitor la asigurarea curentă cu 
medicamente.

2. Cu scopul asigurării calităţii procesului curativ-dia-
gnostic, concomitent cu îndeplinirea cerinţelor normative ale 
stocurilor de valori materiale, elaborarea proiectului de ordin 
al MS RM pentru punerea în aplicare în cadrul instituţiilor 
medico-sanitare publice a normativelor minime (pentru o 
lună) de stocuri conform cotei reprezentative a consumului 
anual de medicamente conform clasificării ATC.

3. Elaborarea planurilor instituţionale de aprovizionare cu 
medicamente în baza analizelor dinamice ale consumului şi 
stocurilor de medicamente, care vor servi drept argumentare 
a graficelor de îndeplinire a contractelor de achiziţionare a 
medicamentelor de către agenţii economici.

4. Includerea pentru studenţii USMF „Nicolae Testemiţa-
nu” în cadrul programului de învăţământ a întrebărilor ce ţin 
de analiza consumului (farmacii şi secţii medicale) şi stocu-
rilor de medicamente conform clasificării ATC, importanţa 
menţinerii acestora la nivel optimal în farmacii ca unul din 
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factorii importanţi în asigurarea calităţii serviciilor medicale 
prestate şi a asigurării instituţiilor medico-sanitare publice 
cu medicamente.
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The evolution of imaging and endoscopic investigations  
of the digestive tract in the Republic of Moldova in 2001-2010

The paper analyzed the development of imaging and endoscopic trac in public health institutions of the Ministry of population.  The main indicators 
of the medical imaging and endoscopic service is due increasing the addressability of population and unreasonable prescriptions of investigations of the 
digestive tract.  The paper analyzed the development of imaging and endoscopic trac in public health institutions of the Ministry of population.  The 
main indicators of the medical imaging and endoscopic service is due increasing the addressability of population and unreasonable prescriptions of 
investigations of the digestive tract. The paper analyzed the development of imaging and endoscopic trac in public health institutions of the Ministry 
of population.  The main indicators of the medical imaging and endoscopic service is due increasing the addressability of population and unreasonable 
prescriptions of investigations of the digestive tract.
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Эволюция лучевых и эндоскопических методов исследования  
желудочно-кишечного тракта в Республике Молдова в 2001-2010 гг

В работе проанализирована эволюция лучевых и эндоскопических методов исследования органов желудочно-кишечного тракта в публичных 
лечебно-профилактических учреждениях Министерства Здравоохранения Республики Молдова в 2001-2010 гг.  Отдельное место в исследовании 
занимает иерархизация радиационных и нерадиационных методов исследования.  Использование эхографического и эндоскопического 
методов исследования привело к снижению коллективной дозы радиации населения.  Увеличение основных показателей деятельности служб 
лучевой и эндоскопической диагностики в исследовании желудочно-кишечного тракта произошло за счет роста обращаемости в лечебные 
учреждения и частичной необоснованности их назначения.

Ключевые слова: желудочно-кишечный тракт, лучевые методы исследования, рентгенодиагностика, эндоскопия, эхография.

Întroducere
Actualmente serviciul de imagistică medicală (SIM) din 

Republica Moldova include radiodiagnosticul (RD), medicina 
nucleară, ecografia, rezonanţa magnetică şi termografia [3].  
După apariţia altor metode de diagnostic, mulţi specialişti pre-
ziceau dispariţia RD, oferindu-i doar încă 2-3 ani de existenţă, 

favorizând ecografia şi endoscopia [2].  Până în prezent RD 
îşi menţine locul binemeritat în depistarea maladiilor tubului 
digestiv (TD) [1, 5].

Endoscopia (E) este considerată frecvent un substituitor 
definitiv al examenului de RD al TD [2, 5].  Medicii japonezi, 
cu vasta lor experienţă, utilizează la valoarea reală investigaţia 
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de RD a TD, considerând-o de perspectivă [2].  În ultimele 
decenii a apărut necesitatea ierarhizării tuturor metodelor de 
examinare a TD.  În 1990 Centrul Radiologic al Ministerului 
Sănătăţii şi Secţia de Endoscopie a Spitalului Clinic Republican 
au elaborat scrisoarea nr.01-08/117 din 24.07.1990, în care a 
fost ierarhizată şi gradată valoarea examinărilor imagistice şi 
endoscopice ale TD [4].

Material şi metode
Au fost analizate rapoartele statistice anuale (f. nr.30-san) 

ale instituţiilor medico-sanitare publice ale Ministerului 
Sănătăţii din Republica Moldova (IMSP MS RM), utilizând 
metodele: documentară, statistică şi de analiză comparativă.

Rezultate şi discuţii
O importanţă deosebită în activitatea SIM o are starea 

tehnică a dispozitivelor de radiodiagnostic (DRD), cu cea 
mai mare pondere.  Structura şi numărul dispozitivelor RD, 
inclusiv şi a celor depăşite moral şi fizic, sunt incluse în tab. 1.

Ponderea majoră (91,6% în 2005) a DRD depăşite moral 
şi fizic a influenţat negativ calitatea asistenţei de RD.

Tabelul 1
Structura şi starea tehnică a dispozitivelor de radiodiagnostic din IMSP MS RM în 2005-2010

Tipul dispozitivelor
Numărul dispozitivelor de RD 

(abs.)
Numărul dispozitivelor depăşi-

te moral şi fizic (abs.)
Ponderea dispozitivelor depă-

şite moral şi fizic (%.)

2005 2010 2005 2010 2005 2010

Dispozitive de RD total 632 572 572 472 90,5 82,5

Fixe 293 271 258 258 88,0 95,2

De salon 174 167 164 128 94,2 76,6

Mamografe 25 19 17 10 68,0 52,6

Dentare 140 115 133 76 95,0 66,0

Dispozitive de RF total 111 92 109 92 98,1 100,0

Fixe 91 80 90 80 98,9 100,0

Mobile 20 12 19 12 95,0 100,0

Numărul total de dispozitive (RD+RF) 743 664 681 564 91,6 84,9

Dinamica investigaţiilor de RD din IMSP MS RM în exa-
minarea TD în 2001-2010 este inclusă în tab. 2.

Numărul total al investigaţiilor de RD a sporit de la 386746 
în 2003 până la 1 009 080 în 2009 (de 2,6 ori), în 2010 fiind 
de 1 000 565.

Concomitent s-a majorat de la 22 289 în 2003 până la 35 
624 în 2008 (de 1,6 ori) şi numărul investigaţiilor de RD ale 
TD (în 2010 – 31 610), ponderea acestora în numărul total al 
investigaţiilor de RD micşorându-se de la 5,7% în 2003 până 
la circa 3,0% în 2009-2010 (de 1,9 ori), iar la 100 000 populaţie 
acest indicator s-a majorat de la 615,3 în 2003 până la 996,0 
în 2008 (de 1,6 ori), în 2010 - 886,5.

În pofida aplicării E în examinarea TD până în prezent 
radioscopia (RS) este utilizată în investigarea TD (1,5).  Evo-
luţia radioscopiilor TD în IMSP MS RM în 2001-2010 este 
inclusă în tab. 3.

Numărul RS a diminuat de la 52 818 în 2001 până la 38 
611 în 2004 (de 0,7 ori), ulterior majorându-se până la circa 49 
000 în 2008, în 2009-2010 constituind circa 43 000 RS anual.  
Concomitent, ponderea RS în numărul total al investigaţiilor 

Tabelul 2
Dinamica investigaţiilor de radiodiagnostic ale tubului digestiv în IMSP MS RM în 2001-2010

Anii Număr total populaţie 
(abs.)

Număr total investigaţii 
de RD 

I      n      c       l       u       s       i      v 

Investigaţii de  
radiodiagnostic  

tub digestiv (abs)

În % faţă de numărul 
total investigaţii de RD

Investigaţii tub digestiv 
la 100000 populaţie

(%000)

2001 3 669 000 530775 25878 4,9 705,3

2002 3 630 850 594368 24787 4,1 682,7

2003 3622450 386746 22289 5,7 615,3

2004 3612250 622274 22872 3,6 633,2

2005 3603300 680567 28712 4,2 796,8

2006 3594550 780359 30468 3,9 847,6

2007 3585200 853690 29052 3,4 810,3

2008 3576900 952347 35624 3,7 996,0

2009 3570108 1009080 30752 3,0 861,4

2010 3565604 1000565 31610 3,1 886,5
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de RD a diminuat de la 11,5% în 2003 până la 4,3% în anii 
2009-2010 (de 2,6 ori).  În perioada evaluată numărul RS TD 
s-a majorat de la 19 544 în 2004 până la 30.335 în 2008 (de 1,5 
ori), în 2009-2010 fiind de circa 27 000 anual.  Concomitent a 
sporit de la 44,2% în 2001 până la 69,0% în 2007 şi ponderea 
RS TD în numărul total de radioscopii, iar indicatorul RS TD, 
raportate la 100 000 populaţie, s-a majorat de la 541,0 în 2004 
până la 848,1 în 2008 (de 1,5 ori).

Majorarea tuturor indicatorilor de utilizare a RS în inves-
tigarea TD, metodă însoţită de o doză sporită de iradiere a 
pacientului, se explică prin prescrierea nejustificată a acestor 
investigaţii de către medicii clinicieni şi aplicarea insuficientă 
a E TD (esofag, stomac şi intestine).  În acelaşi timp, RS cu 
posibilităţile sale rezultative în investigarea tubului digestiv, 
în special, în gastrochirurgie, necesită o utilizare în continu-
are, în pofida afirmaţiilor unor specialişti de a o substitui cu 
radiografia tubului digestiv.

Un aport esenţial în examinarea corectă de RD a TD îl are 
completarea acesteia cu RGR.  Dinamica RGR la examinarea 
TD în IMSP ale MS RM în 2001-2010 este redată în tab. 4.

Numărul total al RGR s-a majorat de la 673 396 în 2001 
până la 1 440 943 (de 2,1 ori), în 2010 - 1 431 711, ponderea 
acestora în numărul total al investigaţiilor de RD majorându-
se de la 126,0% în 2001-2002 până la 208,0% în 2003 (cu 1,1%), 
în anii următori stabilizându-se la 140-143%.

Numărul RGR TD a sporit de la 41046 în 2002, până la 79 
721 în 2008 (de 1,9 ori), în 2010 constituind 74 577 (de 1,8 
ori, comparativ cu 2002), ponderea acestora în numărul total 
de RGR diminuând de la 7,1% în 2001 până la 4,4% în 2009 
(de 1,6 ori), iar numărul RGR TD la 100 000 populaţie s-a 
majorat de la 1130,5%000 în 2002 până la 2228,2%000 (în 2008 
de circa 2,0 ori), în 2010 - 2091,6 %000.  Raportând numărul 
RGR TD la numărul RS, s-a stabilit că la efectuarea unei RS a 
TD au fost realizate doar câte 2-3 RGR pentru obiectivizarea 
(documentarea) tabloului radioscopic, în special, în cadrul RS 
stomacului, duodenului etc.  Această modalitate poate provoca 
excluderea unor patologii în stadii precoce, imperceptibile 
ochiului examinatorului.

Pentru investigarea TD au fost utilizate şi metode speciale 
de radiodiagnostic (MS RD), date incluse în tab. 5.

Tabelul 3
Evoluţia radioscopiilor tubului digestiv în IMSP MS RM în 2001-2010

Anii 
Număr total  

investigaţii de 
RD 

Număr total 
investigaţii de 

RD tub digestiv 
(abs.)

Efectuat total  
radioscopii (abs.)

În % faţă de 
numărul total  
investigaţii de 

RD

Radioscopii  
ale tubului  

digestiv (abs.)

În % faţă de 
numărul total  
de radioscopii

Număr radiosco-
pii tub digestiv la 
100000 popula-

ţie (%000)

2001 530775 25878 52818 10,0 23358 44,2 636,6

2002 594368 24787 50501 8,5 23109 45,7 636,5

2003 386746 22289 44394 11,5 20483 46,1 565,4

2004 622274 22872 38611 6,2 19544 50,6 541,0

2005 680567 28712 41961 6,1 25339 60,4 703,2

2006 780359 30468 42689 6,0 28453 66,6 790,4

2007 853690 29052 44127 5,1 26028 69,0 726,0

2008 952347 35624 48927 5,1 30335 62,0 848,1

2009 1009080 30752 43586 4,3 27010 61,9 756,5

2010 1000565 31610 43644 4,3 26914 61,7 754,8

Tabelul 4
Dinamica radiografiilor la examinarea tubului digestiv în IMSP  MS RM 2001-2010

Anii 
Număr total  

investigaţii de 
RD 

Număr total 
investigaţii de 

RD tub digestiv 
(abs.)

Efectuat total  
radiografii (abs.)

În % faţă de 
numărul total 
investigaţii de 

RD

Radiografii ale 
tubului digestiv 

(abs.)

Îîn % faţă de 
numărul total de 

radiografii

Număr radio-
grafii tub diges-

tiv la 100.000 po-
pulaţie (%000)

2001 530775 25878 673396 126,8 47855 7,1 1304,3

2002 594368 24787 750988 126,3 41046 5,4 1130,5

2003 386746 22289 804641 208,0 42899 5,2 1184,2

2004 622274 22872 880413 141,4 50782 5,7 1405,8

2005 680567 28712 965134 141,8 60847 6,3 1688,6

2006 780359 30468 1119883 143,5 68877 6,1 1916,1

2007 853690 29052 1201164 140,7 62209 5,2 1735,2

2008 952347 35624 1353842 142,1 79721 5,9 2228,2

2009 1009080 30752 1440943 142,7 67390 4,4 1887,6

2010 1000565 31610 1431711 143,0 74577 5,2 2091,6
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În perioada 2001-2010 am constatat majorarea de la 34 046 
în 2002 până la 57 216 în 2009 (de circa 1,7 ori) a numărului 
total al MS RD, ponderea MS RD în numărul total al exami-
nărilor de RD diminuând de la 10,1% în 2003 până la 4,9% în 
2006 (de 2,9 ori), în 2010-5,3%.  Au fost efectuate de la 1464 
MS RD ale TD în 2002 până la 6828 în 2008, stabilind o ma-
jorare de 4,6 ori a numărului acestora în 2008 (în 2010 - 5655 
investigaţii).  Ponderea MS RD ale TD în numărul total de MS 
RD s-a majorat de la 4,3% în 2002 până la 15,2% în 2006 (de 
3,5 ori), în 2010 fiind de 10,6%.  La 100 000 populaţie MS RD 
ale TD au sporit de la 40,3 în 2002 până la 190,9 în 2008 (de 4,7 
ori), în 2010 fiind de 158,6 sau de 3,9 ori, comparativ cu 2002.

Utilizarea MS RD ale TD este însoţită de o doză sporită de 
iradiere ionizantă, acestea, ca şi RS, necesitând o argumentare 
temeinică şi obligatorie în fiecare caz aparte cu înregistrarea 
respectivă în actele medicale.  Investigarea TD a fost efectuată 
şi prin intermediul EG, informaţie inclusă în tab. 6.

Au fost efectuate examinările de ansamblu EG ale cavităţii 
abdominale şi ale spaţiului retroperitoneal.  Dinamica inves-
tigaţiilor EG ale organelor cavităţii abdominale şi retroperito-
neale în IMSP MS RM în 2001-2010 este pozitivă.  Numărul 
total al acestor investigaţii a sporit de la 179 547 în 2001 până 
la 380 023 - în 2010 (de 2,1 ori), indicatorul utilizării acestei 
metode la 100 000 populaţie, majorându-se de la 4893,6 - în 
2001, până la 10658,0 - în 2010 (2,1 ori).  Similar s-a majorat 
şi numărul investigaţiilor EG la maturi, acestea constituind 
152 120 în 2001, 303 151 - în 2009 şi 301 985 în 2010, iar 
indicatorul utilizării metodei în cauză la 100 000 populaţie 
matură s-a majorat de la 5400,8 în 2001 până la 10892,5 în 
2009 (de 2,0 ori).

Metoda EG a fost aplicată la copii şi adolescenţi (vârsta 
0-17 ani), numărul investigaţiilor sporind de la 27 427 în 2001 
(3217,6%000) până la 78 038 (10413,4%000) în 2010, ambii 
indicatori majorându-se respectiv de 2,8 şi 3,2 ori.  Investiga-

Tabelul 5
Gradul de utilizare a investigaţiilor speciale de radiodiagnostic  

la examinarea tubului digestiv în IMSP MS RM (2001-2010)

Anii Număr total in-
vestigaţii de RD 

Număr total 
investigaţii de 

RD tub digestiv 
(abs.)

Efectuat total 
metode speciale 

de RD (abs.)

În % faţă de 
numărul total 
investigaţii de 

RD

Efectuat metode 
speciale de RD 

tub digestiv 
(abs.)

În % faţă de 
numărul total 
investigaţii de 

RD

Număr metode 
speciale tub di-

gestiv la 100.000 
populaţie 

(%000)

2001 530775 25878 40661 7,6 - - -

2002 594368 24787 34046 5,7 1464 4,3 40,3

2003 386746 22289 39258 10,1 5072 12,9 140,0

2004 622274 22872 37341 6,0 5406 14,5 149,6

2005 680567 28712 41115 6,0 5844 14,2 162,2

2006 780359 30468 38599 4,9 5854 15,2 162,8

2007 853690 29052 44766 5,2 4343 9,7 121,1

2008 952347 35624 46925 5,2 6828 14,5 190,9

2009 1009080 30752 57216 5,6 5522 9,6 154,7

2010 1000565 31610 53143 5,3 5655 10,6 158,6

Tabelul 6
Dinamica investigaţiilor ecografice ale organelor cavităţii abdominale  
şi retroperitoneale în IMSP MS RM 2001-2010 (la 100.000 populaţie)

Anii 
Număr total 

populaţie 
(abs.)

Număr total 
investigaţii 

(abs.)
%000

I          n           c           l           u            s           i           v  

Număr  
populaţie  

matură (abs.)

Investigaţii 
maturi (abs.) %000

Număr  
populaţie 

0-17 ani (abs.)

Investigaţii  
copii (abs.) %000

2001 3669000 179547 4893,6 2816600 152120 5400,8 852400 27427 3217,6

2002 3630850 271998 7491,3 2974050 214676 7218,3 656800 45004 6852,0

2003 3622450 233768 6453,3 3006250 184503 6137,3 616200 49266 7995,1

2004 3612250 226854 6280,1 2699150 187103 6931,9 913100 39751 4553,4

2005 3603300 282065 7827,9 2724600 237062 8700,8 878700 45003 5121,2

2006 3594550 271832 7562,3 2748450 225143 8191,6 846100 46689 5518,1

2007 3585200 337753 9420,7 2771000 283063 10215,9 814200 54690 6717,0

2008 3576900 311573 9269,8 2794000 288013 10308,3 782900 43560 5563,2

2009 3570108 369921 10361,6 2783102 303151 10892,5 787006 66770 8484,0

2010 3565604 380023 10658,0 2816205 301985 10723,2 749399 78038 10413,4
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ţiile E au fost utilizate în examinarea TD, date incluse în tab. 7.
Numărul total al investigaţiilor E (de diagnostic, curative 

şi chirurgicale) ale TD (esofagogastroduodenoscopia, lapa-
roscopia, pancreatocolangiografia retrogradă, colonoscopia, 
rectoromanoscopia) s-a majorat de la 43 542 (1205,4%000) 
în 2004 până la 69 372 (1943,1%000) în 2009.

Concluzii
1. Optimizarea investigaţiilor imagistice ale TD necesită 

prelungire şi diversificare.
2. Radiografia pentru examinarea tubului digestiv trebuie 

aplicată în continuare, conform unor indicaţii stabilite corect.  
În scopul evaluării complete a tabloului RS şi a excluderii 
unor posibile patologii TD în stadii precoce, recomandăm 
executarea numărului optim de RGR (în dependenţă de caz).

3. MS RD ale TD necesită aplicare numai după epuizarea 
metodelor neionizante de examinare (dacă starea pacientului 
permite), susţinând o discuţie preliminară obligatorie cu me-
dicul imagist radiolog şi o argumentare temeinică.

Tabelul 7
Dinamica investigaţiilor endoscopice ale tubului digestiv în IMSP MS RM (2001-2010)

Anii Număr total  
populaţie

Efectuat total investigaţii 
(de diagnostic, curative, 

chirurgicale)
%000

I        n        c        l        u         s         i        v

Cu scop diagnostic 
(abs.) %000 Cu scop de tratament  

(curative + chirurgicale) %000

2001 3669000 46458 1266,2 43303 1180,2 3155 86,0

2002 3630850 53321 1469,0 50407 1388,3 2914 80,2

2003 3622450 47391 1308,2 45112 1254,3 2279 62,9

2004 3612250 43542 1205,4 40150 1111,5 3392 93,3

2005 3603300 48293 1340,2 45595 1265,4 2698 74,9

2006 3594550 58460 1626,3 55143 1534,0 3317 92,3

2007 3585200 64723 1805,3 61120 1707,3 3513 98,0

2008 3576900 69344 1938,7 65202 1822,9 4143 115,8

2009 3570108 69372 1943,1 64963 1819,6 4409 123,5

2010 3565604 68265 1914,5 63429 1778,9 4838 135,7

4. Examinările E şi EG ale organelor cavităţii abdominale 
şi ale spaţiului retroperitoneal, în special, ale copiilor şi ado-
lescenţilor, în locul examenelor de RD, trebuie efectuate în 
debutul procesului de diagnostic imagistic.

5. Utilizarea mai frecventă a E şi a EG a contribuit la ame-
liorarea diagnosticului imagistic al maladiilor TD, diminuarea 
dozei colective de iradiere şi la ameliorarea radioprotecţiei şi 
securităţii radiaţionale a populaţiei Republicii Moldova.  Re-
zultatul negativ al E în cazul existenţei semiologiei clinice ale 
unei maladii impune aplicarea metodelor de radiodiagnostic.
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Burnout syndrome in professional activity of rural medical workers of obstetric-gynecological service
Burnout syndrome is a prolonged response to chronic emotional and interpersonal stress at work.  The study investigates the influence of various social 

and psychological factors on the syndrome formation within obstetric and gynecological staff in the rural area.  According to the authors, the problem 
deserves special attention due to the necessity of its prevention and correction.  Both qualitative and quantitative representativeness of the selection was 
provided.  To test the hypothesis on the relationship between the signs we used the criterion χ² of Pearson, while the type and strength of the relationship 
were studied using the contingency coefficient.  The multivariate analysis showed (p < 0.05) that the deviations in health are strongly connected with a 
mix of professional and social factors.  Thus, among all the studied social and professional factors the latter ones represent the largest number.

Key words: burnout syndrome, medical workers, obstetrical and gynecological services, professional exhaustion, chronic emotional stress.

Реферат
Синдром эмоционального выгорания – затянувшийся ответ на хронические эмоциональные и межличностные стрессы в работе.  

Исследование посвящено изучению влияния различных социально-психологических факторов на формирование этого синдрома у сотрудников 
акушерско-гинекологического отделения в сельской местности.  Данная проблема, по мнению авторов, заслуживает особого внимания в 
связи с необходимостью её предотвращения и коррекции.  Были обеспечены качественная и количественная репрезентативность выборки.  
Для проверки гипотезы о связи между признаками применялся критерий χ² Пирсона, а вид и силу связи изучали с помощью коэффициента 
контингенции.  Многофакторный анализ показал значимую связь (p < 0,05) отклонений в здоровье и комплекса профессионально-социальных 
факторов.  Таким образом, среди всех изученных нами социально-профессиональных факторов наибольшее количество приходится на 
профессиональные факторы.

Ключевые слова: синдром эмоционального выгорания, медицинские работники, акушерско-гинекологическая служба, профессиональное 
истощение, хронический эмоциональный стресс.

Введение
В современных условиях социально-экономической 

нестабильности и социальных стрессов важнейшей 
составляющей качества и доступности медицинской 
помощи в сельской местности является наличие ква-
лифицированных кадров.  Повышенная интенсивность 
деятельности, требования качества оказываемых услуг, 
при недостаточной системе финансового обеспечения, 
обуславливают их текучесть.  Одной из причин является 
утрата эффективной трудовой мотивации, основанной 
на возможности трудом обеспечить основные жизнен-
ные потребности себе и своей семье, что обуславливает 
профессиональную зависимость социального стресса.  
Характерной его особенностью является максимальное 
воздействие социального стресса на лиц трудоспособного 
возраста [6].

Под воздействием систематических психотравмиру-
ющих ситуаций, длительного напряжения и физической 
усталости, у врачей и сестринского персонала возникают 
проблемы со здоровьем психологического и физиче-
ского характера, что отрицательно сказывается как на 

личности, так и на эффективности профессиональной 
деятельности.  В результате, возможна профессиональ-
ная деформация личности, описанная в отечественной 
и зарубежной литературе как «синдром эмоционального 
выгорания» [2, 5, 9].  Этот процесс представляет собой 
выработанный личностью механизм психологической 
защиты в форме полного или частичного исключения 
эмоций в ответ на избранные психотравмирующие воз-
действия, приобретенный стереотип эмоционального, 
чаще всего профессионального поведения, удостоенный 
диагностического статуса в МКБ - 10: Z73 – проблемы, 
связанные с трудностями управления своей жизнью [5, 
8, 10].

Актуальность данного исследования обусловлена 
отсутствием в отечественной литературе комплексных 
исследований состояния здоровья и факторов, влияющих 
на него, качества жизни и психологических особенностей 
медицинских работников в сельской местности.

Цель – анализ влияния различных социально-
психологических факторов в профессиональной дея-
тельности, связанной с оказанием медицинской помощи 
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женщинам сельской местности, на личность врача и меди-
цинских сестёр акушерско-гинекологического отделения.

Материал и методы
Исследование проведено на базе акушерско-

гинекологического отделения ЦРБ г. Слобозия Респу-
блики Молдова в 2010-2011 гг.  Материал был собран на 
основе данных анонимного анкетирования по специ-
ально разработанной комплексной анкете, включавшей 
81 вопрос.  Анкета состояла из блоков вопросов, содер-
жащих следующие разделы: социально-демографическая 
характеристика, доходы, жилищно-бытовые условия, 
алкогольное поведение, самооценка состояния здоро-
вья и медицинская активность, характерные психо-
эмоциональные состояния и др.  В исследование включе-
но 16 профессионалов, проработавших в данной сфере от 
1 до 39 лет.  Произведена оценка количественной репре-
зентативности выборочной совокупности по формуле А. 
М. Меркова (1962) с коррекцией для малых генеральных 
совокупностей.  Расчет по данной формуле составил 16 
анкет (при доверительной вероятности p = 0,95) и под-
твердил репрезентативность выборочной совокупности.  
Качественная репрезентативность выборочной сово-
купности была обеспечена различными атрибутивными 
признаками единицы наблюдения: возрастно-половой, 
профессиональной и другими характеристиками, вне-
сенными в анкету.

Статистический анализ данных проводился с помо-
щью пакета программ Microsoft Office 2007 и специально 
разработанного программного обеспечения.  Рассчиты-
вались обобщающие показатели, проводилась оценка 
достоверности результатов исследования и многофак-
торный анализ.  Для проверки гипотезы о связи между 
признаками применялся критерий χ² Пирсона, вид и силу 
связи изучали с помощью коэффициента контингенции 
[7].  Достоверность результатов исследования обеспече-
на применением комплекса математико-статистических 
методов, репрезентативностью выборки.

Результаты и обсуждение
В условиях медицинской деятельности личность 

медработника подвергается постоянному давлению со 
стороны психотравмирующих обстоятельств – харак-
тера организации труда, психологического давления со 
стороны пациентов и их родственников, коллег, админи-
страции [10].  По мнению ряда исследователей, развитию 
«выгорания» более подвержены начинающие и молодые 
работники, а с возрастом вероятность развития этого 
синдрома уменьшается.  Доказана большая предрасполо-
женность к этому синдрому женщин, что обусловлено 
их большей склонностью к депрессии.  Однако, возраст, 
пол, стаж работы и другие социально-демографические 
характеристики напрямую не связаны с профессиональ-
ным «выгоранием» [3, 4].

Результаты анкетного опроса показали, что 
средний возраст медицинских работников акушерско-
гинекологической службы составил 38,9 ± 2,6 лет.  Высшее 

образование имели 43,8% респондентов, у 56,3% опро-
шенных – среднее образование.  Преобладали женщины - 
93,8%, что в целом воспроизводит российскую специфику 
распределения по полу у медицинских работников [10].  
Установлено, что 81,3% респондентов состояли в браке.  
Две трети – 62,5% имели детей, все проживали в отдель-
ных квартирах (домах) со средней численностью семьи 
в 3,3 человека.  Изучение психологического климата и 
материального положения семьи выявило, что большин-
ство (около 93,8%) считает его благоприятным.

Большая часть медицинских работников длительно 
работали в отделении: 56,3 % - в течение 10 лет и более; 
до 5 лет - 37,5% респондентов.  Финансовым источником 
более 93,8% респондентов являлась заработная плата 
на основной работе.  43,8 % сотрудников совмещали 
свою основную работу с дополнительной работой, при 
этом преимущественно в учреждении по основному 
месту работы (25%).  На вопрос анкеты о степени удо-
влетворенности размером заработной платы ответы 
распределились следующим образом.  Из опрошенных 
нет таких, кто полностью и в основном удовлетворен раз-
мером заработной платы; отчасти удовлетворены – 50%; 
совершенно не удовлетворены – 43,8% респондентов; за-
труднились ответить – 6,2% принявших участие в опросе 
сотрудников.  Ни один из опрошенных не считал свой 
уровень материальной обеспеченности высоким.  По 
данным опроса среднемесячный доход на одного члена 
семьи до 1500 рублей отметило 56,3% сотрудников, все 
опрошенные имели значительно меньший денежный до-
ход, чем средний показатель доходов населения региона 
в 2010 -2011 году.

Из числа специалистов, принявших участие в ис-
следовании: 12,5% вполне удовлетворены условиями 
труда, 6,25% – в основном удовлетворены и затрудни-
лись ответить; 62,5% – отчасти удовлетворены и 12,5% 
респондентов совершенно не удовлетворены условиями 
труда.  Около половины респондентов продолжали вы-
полнять профессиональные функции дома.  Не выявлено 
значимой связи между общим стажем работы, стажем 
работы в отделении и удовлетворённостью работой, на-
личием профессиональных симптомов, хроническими 
заболеваниями.  Найдена значимая связь между работой 
с внешними организациями и хроническими болезнями 
(p < 0,05).  Наши результаты сравниваются с исследова-
ниями в других странах [1, 2, 10].

На первом месте по приоритетам трудовой деятель-
ности стоят: «получение большого заработка», далее 
- «приобретение знаний и навыков работы по специаль-
ности» и «приобретение трудового стажа, опыта работы».  
Большая часть респондентов, в основном - 56,3%, вполне 
- 18,7% и отчасти 12,5% удовлетворены отношениями с 
администрацией и 12,5% затруднились ответить.  При 
анализе ответов на вопрос анкеты о степени удовлетво-
ренности специалистов во взаимоотношениях с коллега-
ми по работе были получены следующие результаты: 50% 
опрошенных вполне удовлетворены; 31,3% – в основном 
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удовлетворены и 18,8% отчасти удовлетворены этими 
отношениями.

Медицинские работники акушерско-гинеко-
логического профиля наиболее часто отмечали следую-
щие неблагоприятные факторы нарушения здоровья: 
стресс (81,3 на 100 опрошенных респондентов) и пере-
груженность в работе и быту (37,5 на 100 опрошенных).

Три четверти опрошенных (75%) имели хронические 
заболевания, но только 18,8% состояли на диспансерном 
учете; 37,5% при обострении хронического заболевания 
занимались самолечением; 25% обращались к знакомо-
му врачу; 43,8% сотрудников ежегодно не обращались к 
врачу за медицинской помощью.

Медработники наиболее часто отмечали к концу 
рабочей недели: тяжесть в ногах (1 место), раздражитель-
ность (2 место), подавленное настроение и неприятные 
ощущения в глазах (3 место), что связано с неблагопри-
ятными профессиональными факторами.

У 81,3% респондентов родители не были медицин-
скими работниками.  75% опрошенных не хотели бы, 
чтобы их дети нашли своё будущее в медицине.  При 
анализе ответов на анкету о предполагаемой возмож-
ности выбора специальности, лишь 56,3% опрошенных 
выбрали бы ту же профессию, затруднились ответить 
43,75% респондентов.

Многофакторным анализом выделены профессио-
нальные факторы, существенно влияющие на здоровье 
сотрудников акушерско-гинекологического отделения 
(таб. 1).

Таблица 1
Значимая (достоверная) связь между изучаемыми 

признаками, характеризующими здоровье и 
профессиональными факторами (p < 0,05)

Отклонения в здоровье Связь с профессиональными 
факторами

Вялость Нагрузка в отделении по общению с 
больными, трудовой стаж

Подавленное настроение - 
депрессия

Общественная деятельность, 
трудовой стаж

Раздражительность

Участие в совещаниях, 
конференциях, реализация 
способностей и профессиональных 
желаний

Головная боль Возможность установить контакты, 
связи

Боль в области сердца
Продолжительность ночного 
сна, реализация способностей и 
профессиональных желаний

Тяжесть в ногах
Нагрузка при работе с 
документацией, общественной 
деятельностью

Неприятные ощущения в 
глазах

Нагрузка при участии в совещаниях, 
реализация способностей и 
профессиональных желаний

Осиплость голоса Нагрузка при участии в совещаниях, 
общественная деятельность

Таким образом, среди всех изученных нами причин 
развития „синдрома профессионального выгорания”, 

наибольшее количество из них приходится на социально-
профессиональные факторы.

Выводы
1. Средний  возраст сотрудников акушерско-

гинекологического отделения составил 38,9 ± 2,6 лет, 
преобладали женщины - 93,8% и 81,3% респондентов 
состояли в браке.  Все обеспечены отдельным жильём, 
средняя численность семьи составила 3,3 человека.

2. Основным источником доходов 93,8% сотрудни-
ков являлась заработная плата, среднемесячный доход 
значительно ниже средней заработной платы населения 
в регионе.  Большинство респондентов отчасти удовлет-
ворены или совершенно не удовлетворены размером 
заработной платы.  Однако, 53,8% опрошенных выбрали 
бы ту же профессию, а 76,9% не хотели бы, чтобы их дети 
нашли своё будущее в медицине.

3. 75% опрошенных имели хронические заболева-
ния, но только 18,8% состояли на диспансерном учете; 
37,5% при обострении хронического заболевания занима-
лись самолечением; 25% обращались к знакомому врачу; 
43,8% сотрудников ежегодно не обращались к врачу за 
медицинской помощью.

4. Наиболее часто к концу рабочей недели респон-
денты отмечали: тяжесть в ногах (1 место), раздражитель-
ность (2 место), подавленное настроение и неприятные 
ощущения в глазах (3 место), что связано с неблагопри-
ятными профессиональными факторами.

5. Многофакторный анализ показал значимую 
связь отклонений в здоровье медработников с комплек-
сом профессионально-социальных факторов, среди 
которых преобладали факторы специфики, условий и 
организации труда.  Мероприятия, направленные на ни-
велирование негативных факторов, будут способствовать 
повышению эффективности профессиональной деятель-
ности.
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Născută la 1 octombrie 1926 la Chişinău, urmează să înveţe 
la liceul „Principesa Dadiani”, Chişinău.  După absolvirea 
liceului este admisă fără examene la Institutul de Stat de Medi-
cină din Chişinău (ISMC) la facultatea Medicină generală, pe 
care o absolveşte cu menţiune în 1950.  Iniţial tânărul medic 
Valentina Halitov a activat în calitate de medic oftalmolog în 
or. Leova, unde a tratat bolnavi cu trahomă, apoi din 1951 
a studiat în secundariatul clinic la Catedra Boli infecţioase 
ISMC, condusă de câtre distinsul profesor Isaac Drobinskii, 
care mai apoi i-a fost şi conducător la teza de doctor în ştiinţe 
pe care a susţinut-o cu succes în 1962.

Îndată după susţinerea tezei a înfiinţat cursul de boli 
infecţioase la copii, ulterior transformat în catedră, pe care a 
condus-o aproape 4 decenii cu multă abnegaţie şi talent.  În 
1979 a susţinut teza de doctor habilitat la Institutul Central 
de Epidemiologie din Moscova.  Rezultatele cercetărilor şti-
inţifice le-a expus de nenumărate ori în rapoarte la conferinţe 
republicane, unionale, internaţionale şi în publicaţii periodice.  
Sub conducerea dumneaei au fost pregătite şi susţinute 7 teze 
de doctor în medicină.

Pe parcursul a peste 50 de ani a ţinut cursuri, seminare, a 
petrecut dezbateri clinice şi vizite a pacienţilor micuţi, a con-
tribuit la pregătirea multor generaţii de medici din Moldova, 
a pregătit specialişti în domeniu, inclusiv 12 secundari clinici.

De nenumărate ori a fost preşedinte al Societăţii infecţi-
oniştilor din Republica Moldova şi preşedinte al Consiliilor 

ştiinţifice specializate pentru conferirea gradelor ştiinţifice de 
doctor şi doctor habilitat.

Dna profesor Halitov, de rând cu lucrul la catedră, a activat 
în calitate de prorector pentru ştiinţă al facultăţii, decan.  În 
postura de infecţionist principal al Ministerului Sănătăţii RM 
a înfiinţat serviciul de pediatrie infecţioasă în republică, a par-
ticipat la eradicarea multiplelor epidemii şi focare epidemice 
de boli infecţioase, inclusiv de holeră, febră tifoidă, hepatite 
virale, toxiinfecţii alimentare ş. a., salvând viaţa copiilor.

Pentru succesele în munca de combatere a holerei şi altor 
boli infecţioase a fost decorată cu Ordinul „Insigna de onoare” 
şi „Ordinul Republicii”.

Medicul Valentina Halitov este mereu la datorie.  Ac-
tualmente activează în calitate de profesor - consultant la 
catedră, venind cu sfaturi privind lucrul ştiinţific, metodic şi 
instructiv-educativ.

Doamna Profesor Halitov a demonstrat şi demonstrează 
o capacitate de muncă şi de viaţă de invidiat, bunătate, ge-
nerozitate, gătinţa de a se implica în problemele colegilor de 
la catedră şi a prietenilor, ajutându-i, dorinţa de a cunoaşte 
viaţa societăţii noastre.  Nu pierde legătura cu foştii ei colegi 
de facultate şi cu discipolii ei din ţară şi de peste hotare.

În aceste timpuri, când se face tot mai simţit deficitul de 
bunăvoinţă, aşa oameni ca doamna profesor Valentina Halitov 
cu o bunătate înnăscută, cu sentimentul sincer de dragoste faţă 
de semeni, pe care este gata oricând să-i ajute, susţin echilibrul 
de moralitate în societate.

Mai multe generaţii de studenţi Vă păstrează în suflete pli-
ne de recunoştinţă profundă pentru cunoştinţele, pe care le-aţi 
altoit, pentru experienţa profesională pe care aţi împărtăşit-o 
cu generozitate, pentru susţinerea pe care le-aţi acordat-o la 
momentul oportun.

În legătură cu acest eveniment important din viaţă, stimată 
Doamnă profesor Valentina Halitov, Vă dorim din toată inima 
să aveţi multă sănătate, să fiţi mulţi ani alături de noi şi să Vă 
bucuraţi de viaţă.
Ion Ababii, dr. h., profesor, academician
Rector al USMF „Nicolae Testemiţanu”
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Distinsul medic-savant, pedagog şi om cu mare cuget su-
fletesc s-a născut pe 2 octombrie 1936 la Slobozia-Bălţi, într-o 
familie de harnici gospodari, în care se muncea şi se respectau 
frumoasele tradiţii strămoşeşti.  De mic copil a cunoscut gro-
zăviile războiului, povara foametei, deportările şi lupta pentru 
supravieţuire din anii postebelici.  Spre regret, şi mai târziu 
greutăţile s-au ţinut lanţ de el.  Cunoaştem faptul că a luptat 
cu înverşunare, şi-a păstrat verticalitatea, trecând cu demnitate 
obstacolele impuse de momentele vieţii zbuciumate.

Domnul Gheorghe Baciu îşi începe activitatea pe tărâmul 
medicinii 57 de ani de ani în urmă, în calitate de şef al punctului 
medical din raionul Râşcani, imediat după absolvirea Şcolii 
de Felceri şi Moaşe din oraşul natal (1954).  După exercita-
rea serviciului militar, absolveşte cu menţiune Institutul de 
Stat de Medicină din Chişinău (1963).  În anii de studenţie a 
lucrat în calitate de asistent medical în secţia traumatologie a 
SCR.  După finisarea studiilor la facultate, îşi continuă studiile 
postuniversitare prin doctorat la catedra Medicină legală şi în 
1967 susţine teza de doctor în ştiinţe medicale.  Manifestând 
interes pentru cercetările ştiinţifice, este remarcat de profesorul 
moscovit A. Gromov şi inclus în componenţa unei echipe de 
specialişti din URSS (1968), care urma să cerceteze o problemă 
complexă, la comanda de stat.  Investigaţiile efectuate pe par-
cursul multor ani au fost puse la baza tezei de doctor habilitat 
în ştiinţe medicale, pe care a susţinut-o în 1983 la Institutul de 
cercetări ştiinţifice în domeniul Medicinii legale din Moscova.

Un deosebit aport şi-a adus Gheorghe Baciu la cercetă-
rile traumei închise ale toracelui.  Au fost propuse criterii 
optime de diagnosticare şi un sistem de indici informativi 
ai leziunilor obţinute în condiţii concrete experimentale 
de traumatism.  Pentru prima dată în lume Domnia Sa a 
demonstrat (1972) posibilitatea formării postume a măştii 
echimotice la compresiunea toracelui, fenomen, care ante-
rior se considera drept efect al acţiunii intravitale.  Această 
invenţie a fost denumită meritat de specialişti în cinstea au-
torului.  Ulterior dumnealui devine fondatorul unei metode 
experimentale originale de cercetare a leziunilor produse 
prin aplicarea forţei compresionale dozate.

În anii de activitate dumnealui a publicat peste 500 de 
lucrări ştiinţifice şi didactice, dintre ele zeci de monografii şi 
compendii, este deţinător a 12 brevete de invenţii.  Valoarea lor 
ştiinţifică a fost recunoscută în cadrul numeroaselor discuţii la 
Congrese, Simpozioane şi Conferinţe naţionale şi internaţio-
nale.  Unele dintre lucrări au fost decorate cu premii speciale.  
În premieră a fost organizatorul a 3 Congrese şi Conferinţe 
internaţionale ale medicilor legişti din Republica Moldova, cu 
editarea a 2 monografii şi 3 culegeri de lucrări cu acest prilej.  

Sub bagheta dumnealui s-au susţinut 7 teze de doctor şi doctor 
habilitat în medicină.

Activitatea pedagogică dintotdeauna a constituit pentru 
Gheorghe Baciu ocupaţia de bază.  Circa 40 de ani (1963-1985 
şi din 1994 până în prezent) a activat la catedra Medicina legală 
a USMF „Nicolae Testemiţanu” şi 9 ani (1985-1994) a condus 
catedra disciplinelor medico-biologice la Universitatea Peda-
gogică „I. Creangă” şi INEFS.  Mai mult de 25 de ani (până în 
2003) a ţinut cursul de Medicină legală la facultatea de Drept 
a USM, iar din 2009 - la Institutul Naţional de Justiţie.

Dumnealui este lector de o înaltă ţinută profesională.  Mă-
iestria sa de excelent pedagog şi orator a fost apreciată de mai 
multe generaţii de medici, jurişti, sportivi şi viitori pedagogi.  
Un număr mare de miniştri, viceminiştri, procurori generali, 
avocaţi şi conducători ai instituţiilor medico-sanitare din ţară 
au fost la diferite etape elevi ai profesorului Gheorghe Baciu 
la disciplina medicină legală şi care cu mândrie îi poartă res-
pectul cuvenit.

Domnul Gheorghe Baciu îmbină armonios activitatea peda-
gogică şi de cercetare ştiinţifică cu practica medico-legală.  Mai 
mult de 30 de ani a activat prin cumul în calitate de medic-legist, 
practician, iar în anii 1997-2008 a exercitat funcţia de director 
al Centrului de Medicină Legală.  Itinerarul biografic cuprinde 
şi alte forme de activităţi: secretar responsabil al comisiei de 
admitere la Institutul Pedagogic „Ion Creangă” (1986-1987); 
secretar ştiinţific al Secţiei Medicale a AŞM (1993-1997); speci-
alist principal al MS în domeniul medicinii legale (1998-2006); 
membru şi preşedinte al Consiliilor Ştiinţifice specializate pe 
lângă INEFS, USM şi USMF „Nicolae Testemiţanu”; membru 
al Academiei Balcanice de Medicină Legală şi multe alte funcţii 
obşteşti.

Cu ocazia decernării dlui Gheorghe Baciu a titlului ono-
rific „Avocat al Poporului„ (2006), Maria Hadârcă, redactor 
şef al unei reviste cunoscute, foarte corect l-a caracterizat: 
„Locul domnului Gheorghe Baciu în Republica Moldova este 
unul aparte, inconfundabil.  Spirit eminamente independent, 
lucid şi avid de cunoştinţe, persoană care a devenit expresia 
emblematică a întregii societăţi profesionale, expresie care se 
regăseşte în conştiinţele şi viaţa spirituală a tuturor generaţiilor 
de medici şi jurişti”.

Ajuns la apogeul maturităţii creative, păstrând tempoul 
inspiraţiilor de muncă de altă dată, dl Gheorghe Baciu continuă 
să ne bucure cu productivitatea sa ştinţifică impunătoare, iar 
în ultimii ani şi cu cea scriitoricească.  De amintit doar de vo-
luminoasele sale cărţi cu conţinut istoric „O viaţă de zbucium” 
(2009) şi „Oraşul Bălţi şi oamenii lui” (2011), înalt apreciate 
de societate.

Cu siguranţă se poate confirma faptul că domnul Gheorghe 
Baciu este o persoană împlinită, întruchipând frumoase calităţi, 
om cu reputaţie ireproşabilă, pedagog, savant talentat şi edu-
cator iscusit.  Este un exemplu de slujire societăţii, ştiinţei, un 
adevărat model de existenţă şi vocaţie pentru tineret.

Cu prilejul aniversării a 75 de ani de la naştere, întreaga 
comunitate academică a USMF „Nicolae Testemiţanu”, colegii 
şi discipolii îl felicită cordial şi îi urează sănătate, longevitate 
creativă pentru prosperarea ştiinţei şi culturii naţionale.

La mulţi ani plini de realizări frumoase!

Ion Ababii, dr. h., profesor, academician
Rector al USMF „Nicolae Testemiţanu” 
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Filip Gornea este un nume de referinţă a Ortopediei şi 
Traumatologiei autohtone, profesor care peste 40 de ani de 
viaţă şi i-a consacrat traumatologiei naţionale şi educaţiei 
multor generaţii de medici ortopezi traumatologi.

La mijloc de noiembrie, Dlui rotunjeşte o vârstă onorabilă, 
o vârstă a împlinirilor la care poţi privi în urmă cu demnitate 
şi poţi să faci nişte constatări asupra realizărilor vieţii, vârstă 
la care poţi să te mândreşti cu unele succese importante, şi 
nişte rezultate de totalizare a unei activităţi ştiinţifico-practice 
şi didactice remarcabile.

Născut la 17 noiembrie 1941, în comuna Bulboci, judeţul 
Soroca, în familia lui Ion şi Maria Gornea, ţărani bine aşezaţi 
şi gospodari, care au contribuit enorm la formarea caracterului 
feciorului.  De mic copil a cunoscut ororile războiului.  Tatăl 
său, participant la cel de-al doilea război mondial, de mai 
multe ori a fost rănit în lupte.  Războiul, dar şi anii grei care 
au urmat, i-au furat copilăria dar i-au hotărât şi soarta.  Tatăl 
său i-a insuflat o atitudine deosebită pentru profesia medicală, 
cu toate că şi el purta un mare respect pentru persoanele în 
halate albe.

După absolvirea şcolii medii, alegerea viitoarei profesii 
nu a fost o dilemă.  Din 1958 până în 1960 studiază la şcoala 
medicală din Soroca, pe care o absolveşte cu succes.  Ulterior 
îşi face serviciul militar în Armata Sovietică în calitate de fel-
cer.  Aşa se face că numai în anul 1963, la vârsta de 22 de ani, 
Filip Gornea susţine reuşit examenele de admitere la facultatea 
Medicină Generală a Institutului de Medicină din Chişinău.  
Aici începe frumosul său vis de a deveni medic.  A studiat cu 
multă tenacitate şi abnegaţie, astfel încât în 1969, absolveşte 
facultatea cu menţiune.

Tânărul medic Filip Gornea urmează internatura timp 
de un an la chirurgia generală, după care activează timp de 
doi ani în spitalul din Criuleni în calitate de medic ortoped-
traumatolog, momente de răscruce ale vieţii care au servit 
drept punct de plecare în lumea mare şi profundă a ştiinţei 
Ortopedie şi Traumatologie.

Pasionat de ştiinţă, remarcat pentru capacitatea de a munci 
cu râvnă şi talentul deosebit, în 1972, Filip Gornea devine 
doctorand la Institutul Central de Ortopedie şi Traumatologie 

„N. Priorov” din Moscova – prestigioasă instituţie ştiinţifică 
cu renume mondial.  Are onoarea, dar şi norocul să aibă în 
calitate de dascăli pe academicianul M. Volkov, profesorul 
I. Şepeleova, V. Semeonov, A. Kaplan, Gh. Ter-Egiazarov, V. 
Melnikova – mari personalităţi în specialitatea aleasă, care i-au 
determinat zborul în lumea medicală.  Muncind cu dăruire 
şi acumulând o experienţă bogată, în 1975 susţine cu succes 
teza de doctor în medicină, consacrată studierii posibilităţilor 
de osteosinteză adezivă cu ultrasunet în fracturile deschise ale 
aparatului locomotor.  Anume aici, tânărul cercetător elabo-
rează primele inovaţii, invenţii consacrate noilor metode de 
tratament traumatologic.

Din 1975 activează în cadrul Spitalului Republican de Or-
topedie şi Traumatologie, iar din 1978 la Catedra Ortopedie, 
Traumatologie şi Medicina calamităţilor.  De aici a început să 
urce cu hărnicie scara ierarhică didactico-ştiinţifică, activând 
iniţial în calitate de asistent universitar, şi din 1988 – confe-
renţiar.  Continuând cu perseverenţă munca ştiinţifică, în 
1992 susţine cu succes teza de doctor habilitat, consacrată 
tratamentului complex al leziunilor grave ale articulaţiei 
cotului.  Devine profesor universitar în 1994.  Fiind respon-
sabil şi înzestrat cu înalte aptitudini pedagogice precum şi cu 
deosebite calităţi manageriale, în 1998 Domnia sa devine şef al 
Catedrei Ortopedie Traumatologie şi Chirurgie de campanie.

Bilanţul activităţii ştiinţifice a profesorului Filip Gornea se 
reflectă în numeroase lucrări ştiinţifice.  Este autor al 270 de 
publicaţii ştiinţifice de valoare, 32 de invenţii, 96 de inovaţii, 
prin care a contribuit enorm la perfecţionarea procedeelor, 
metodelor de diagnostic şi tratament al traumatismelor şi 
maladiilor aparatului locomotor.  Cu mult har pedagogic, în 
calitate de profesor universitar a contribuit la formarea noilor 
generaţii de medici ortopezi-traumatologi, a împărtăşit gene-
ros abilităţile sale şi cunoştinţele în domeniu.  Aşa se face că, 
sub îndrumarea şi susţinerea Dlui au fost elaborate şi susţinute 
7 teze de doctor în medicină şi 3 teze de doctor habilitat în 
medicină.  Actualmente este conducătorul ştiinţific a trei 
doctoranzi şi consultant ştiinţific la o teză de doctor habilitat.

Pentru activitatea multilaterală didactică, ştiinţifică şi 
curativă, în 2005, prin decretul Preşedintelui ţării, Domnia sa 
a primit titlul onorific de Om Emerit al Republicii Moldova.

Filip Gornea, la onorabila vârstă de 70 ani, este un pro-
fesionist excepţional, profesor remarcabil, dascăl minunat, 
familist de excepţie, om de o mare modestie.

Cu ocazia jubileului, colectivul catedrei Vă doreşte mulţi 
ani, realizări frumoase, multă sănătate, optimism, energie 
întru realizarea scopurilor propuse.  Fie ca încă multe generaţii 
de medici ortopezi traumatologi să profite de posibilitatea de 
a Vă avea în calitate de mentor.

La mulţi ani!
Ion Ababii, dr. h., profesor, academician
Rector al USMF „Nicolae Testemiţanu”
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În această toamnă superbă, imagistica medicală naţională 
marchează un jubileu semnificativ şi un nume sonor al acestei 
ramuri important al medicinii.  La 24 noiembrie 2011, doc-
torul habilitat în medicină, profesorul universitar, dl Andrei 
Roşca împlineşte 70 de ani de la naştere.

Andrei Roşca s-a născut în comuna Bursuceni, judeţul 
Bălţi, în familia unor oameni oneşti şi harnici.  În 1955 termină 
şcoala de 7 clase din satul natal, iar în 1958 - şcoala medie din 
satul Flămânzeni, raionul Sângerei, urmând apoi în iunie 1960 
studiile la Şcoala Medicală de Bază din Chişinău.

În 1963-1969 îşi continuă studiile la Institutul de Stat de 
Medicină din Chişinău, facultatea Medicină Generală, ur-
mând apoi un an de internatură în radiodiagnostic.

Ulterior, în iulie 1970 - februarie 1976 activează în calitate 
de medic imagist radiolog la spitalul din Lazo, raionul Lazo, 
apoi, până în iunie 1979 lucrează în aceiaşi calitate de medic 
angajat civil la spitalul militar din Chişinău.

Din iulie 1979 şi până în prezent activează la Centrul de 
Securitate Radiologică, manifestându-se plenar ca un dirijor 
iscusit al imagisticii medicale.

A depus o muncă asiduă în vederea perfecţionării manage-
mentului serviciului radiologic din republică: optimizarea evi-
denţei personale a populaţiei, perfecţionarea formularelor de 
evidenţă a activităţii radio(foto)grafice, elaborarea ghidurilor 
de verificare a acestei activităţi, pregătirea materialelor pentru 
şedinţele Consiliului Colegial al Ministerului Sănătăţii, etc.

Din 1989 este şef al Centrului de Securitate Radiologică 
al Centrului Republican de Diagnostic Medical.

Graţie acumulării unui bogat material în paralel cu 
activitatea practică, în perioada 1986-1991 elaborează 
teza de doctor în medicină în cadrul Institutului de Per-
fecţionare a Medicilor din or. Leningrad cu tema: „Пути 
совершенствования работы рентгено-диагностических 
кабинетов медицинских учреждений в сельской 
местности (по материалам ССР Молдова)”, pe care o 
susţine cu succes în 1991 în cadrul Institutului Central de 
Röentgeno-Radiologie din acelaşi oraş.  În 1999 susţine cu 
brio teza de doctor habilitat în medicină cu tema „Reforma 
serviciului radiologic din Republica Moldova în condiţiile 
economice noi şi în perspectivă” în cadrul Consiliului Ştiin-
ţific al Universităţii de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae 
Testemiţanu”.

Rezultatele tezei au stat la baza aprobării de către MS RM a 
ordinului Nr.270 din 18.11.99 „Despre reforma serviciului de 

imagistică”, ceea ce a permis elaborarea şi implementarea po-
liticii Ministerului Sănătăţii în domeniul imagisticii medicale, 
iar dl Andrei Roşca a fost recunoscut de societatea medicală 
drept manager abilitat în acest domeniu.

Concomitent cu activitatea cotidiană Andrei Roşca, a 
consultat o teză de doctor habilitat în medicină şi trei teze de 
doctor în medicină, devenind în 2009 profesor universitar la 
Universitatea Tehnică a Moldovei, în cadrul căreia participă 
din 2002 la pregătirea inginerilor pentru instituţiile medico-
sanitare publice din Republica Moldova.

Profesorul Andrei Roşca are publicate circa 150 de lucrări 
ştiinţifice cu diverse aspecte: managementul şi istoricul ima-
gisticii medicale din Republica Moldova, diagnosticul tuber-
culozei şi al cancerului bronhopulmonar prin intermediul 
radiodiagnosticului în condiţiile economice noi, optimizarea 
radioprotecţiei şi securităţii radiaţionale, deontologia imagis-
ticii medicale, spiritualitatea şi ecologia morală, armonizarea 
legislaţiei Republicii Moldova vizând dispozitivele medicale, 
utilitatea tehnologiilor digitale moderne în radiodiagnosticul 
medical din Republica Modova, etc.

A publicat două monografii, manualul „Imagistica Medi-
cală şi Radioterapia pentru bioingineri” şi 4 indicaţii metodice.

Din 2000 şi până în prezent profesorul universitar An-
drei Roşca este Preşedinte al Societăţii Medicilor Imagişti 
Radiologi din Republica Moldova, din 2004 - academician al 
Academiei Internaţionale de Ştiinţe în Ecologie şi Securitate 
a Activităţii Vitale pe lângă Organizaţia Naţiunilor Unite.  
Este decorat cu medaliile Legasov V. A. (2005), „Steaua Sa-
vantului” (2005) şi „Hipocrate” (2006), fiind posesorul titlului 
onorific „Om Emerit în Ştiinţă” (2005), oferite de academia 
sus-menţionată.

Profesorul universitar Andrei Roşca este cofondatorul 
Societăţii Medicilor Imagişti Radiologi şi al Societăţii Bioin-
ginerilor din Republica Moldova, a participat activ la elabo-
rarea numeroaselor ordine ale Ministerului Sănătăţii în cei 
32 de ani de activitate în Centrul de Securitate Radiologică, 
la elaborarea Normelor Fundamentale de Radioprotecţie ale 
Republicii Moldova (NFRP-2000), etc.

Concomitent cu activitatea profesională prodigioasă 
profesorul Andrei Roşca este şi un medic-poet.  Scrie versuri 
din 1958, publicând până în prezent două plachete de poezii: 
„Remediu pentru suflet” (2003) şi „Amarul vesel” (2009), iar 
actualmente are în editură „Enciclopedia năravurilor umane”, 
care include circa 2600 de catrene şi epigrame şi 1550 de 
sinonime ale majorităţii năravurilor omeneşti. Este autorul 
„Imnului Medicilor”.

În ajunul aniversării a 70 de ani de la naştere Ministerul 
Sănătăţii, colegii, discipolii şi subalternii îl felicită cordial pe dl 
profesor universitar Andrei Roşca cu această fericită şi unică 
sărbătoare, dorindu-i multă sănătate, vigurozitate, viaţă înde-
lungată, succese remarcabile şi notabile în activitatea sa nobilă 
în calităţile de manager şi profesor universitar, noi realizări şi 
o prodigioasă activitate profesională şi poetică.

Gheorghe Ţurcanu, Viceministru al Sănătăţii
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Profesorul Gheorghe Ciobanu, doctor habilitat în me-
dicină, specialist principal al MS în medicina de urgenţă, a 
împlinit zilele acestea respectabila vârstă de 60 de ani, un fru-
mos prilej de a puncta rezumativ cele mai frumoase realizări 
din noianul activităţilor sale medicale, didactico-ştiinţifice, 
pedagogice şi manageriale.

Savantul Gheorghe Ciobanu a parcurs un drum marcat 
de căutări şi împliniri profesionale.  Primii 30 de ani şi i-a 
consacrat sieşi, pregătindu-şi minuţios sculele de muncă şi 
identitatea intelectuală, ca mai apoi Eu-l şi talentul său de 
medic cercetător să le pună nerezervat tot restul vieţii în slujba 
sănătăţii omului.

Prima lecţie de trudă, cumsecădenie şi bun simţ pro-
fesorul Gheorghe Ciobanu a luat-o, fireşte, de acasă, de la 
tata şi mama, ambii înfrăţiţi cu glia, care considerau munca 
drept mijlocul principal de educatie şi bunăstare în familie.  
Atmosfera lucrativă din familie a fost acel catalizator, care l-a 
ajutat să termine cu succes în 1966 şcoala de 8 ani din satul 
de baştină Hânceşti, raionul Făleşti, apoi în 1968 - cea medie 
din Călineşti, acelaşi raion.  În 1968 Gheorghe Ciobanu este 
înmatriculat la Institutul de Stat de Medicină din Chişinău, 
Facultatea de Medicină generală, pe care îl va absolvi în 1974.  
De aici încolo pentru el cerinţele patriarhului medicinii Hi-
pocrate au devenit, dacă se poate spune aşa, icoana vieţii sale.

Tot ce a urmat după aceasta, stagierea de medic intern 
chirurg urolog în Spitalul republican din or. Bălţi, ipostaza de 
medic-şef al Spitalelor de circumscripţie Catranâc şi Glinjeni 
din raionul Făleşti, ordinatura clinică şi aspirantura – toate 
i-au marcat profund creşterea profesională, ştiinţifică şi 
managerială.  În 1979 Gheorghe Ciobanu este înmatriculat 
la Institutul de Medicină din or. Harkov, Ucraina pentru a 
face ordinatură clinică şi aspirantură.  Din luna septembrie 
1979 până în septembrie 1981 este ordinator clinic special al 
catedrei de chirurgie de spital a Institutului de Medicină din 
or. Harkov, unde îşi face şi doctorantura între anii 1981-1984.  
La 13 octombrie 1983 susţine teza de doctor în medicină cu 
tema „Dinamica indicilor reactivităţii imunologice la bolnavii 
cu peritonită în dependenţă de gradul de răspândire a proce-
sului în cavitatea peritoneală şi faza maladiei”.  În 1984 este 
numit medic-şef al Spitalului Clinic Orăşănesc nr. 11 din or. 
Harkov şi va deţine această funcţie până în 1991.  Concomitent 
absolveşte în 1990 Masteratul în medicina socială şi sănătatea 
publică, OMS, or. Moscova, apoi studii postuniversitare de 
asistenţă medicală urgentă în Mineapolis, Virginia, Massa-

chusetts, Boston (SUA), cursuri de gestionare a riscurilor 
în sisitemul de sănătate sub egida OMS la Tirana (Albania), 
management financiar în sectorul sănătăţii publice în or. Shefy, 
Israel.  Cu aceasta, prima etapă a vieţii sale profesionale şi şti-
inţifice se încheie şi începe cea de a doua, mult mai dificilă şi 
mai responsabilă - slujirea ştiinţei medicale acasă în Moldova.

În această perioadă, noul stat Republica Moldova, care toc-
mai îşi declarase suveranitatea, se adresează printr-o hotărâre 
de guvern specialiştilor moldoveni din spaţiul postsovietic 
cu îndemnul de a reveni în patrie, asigurându-i cu locuri de 
muncă.  Gheorghe Ciobanu dă curs acestei invitaţii şi soseşte 
la Chişinău, unde la 7 iulie 1991 Ministerul Sănătăţii Repu-
blicii Moldova îl desemnează în funcţia de director general al 
Centrului Naţional Ştiinţifico-Practic Medicina de Urgenţă.  
În primii ani de activitate, noul director Gheorghe Ciobanu 
îşi concentrează eforturile pentru rezolvarea a 2 probleme 
esenţiale: specializarea treptată a serviciului prespitalicesc şi 
dezvoltarea durabilă a procesului de formare profesională a 
cadrelor din domeniu.  În 1993 este creată Catedra de me-
dicină urgentă în cadrul USMF„Nicolae Testemiţanu”.  Cu 
timpul, la catedră erau instruiţi şi studenţii anului 6 al facultăţii 
de Medicină generală.  La ora actuală, din numărul total de 
medici 74,4% au grade de calificare profesională, iar în rândul 
felcerilor acest indicator atinge cifra de 83,5%.

Ghidat de practica acumulată şi experienţele ţărilor eu-
ropene, domnia sa de comun acord cu Ministerul Sănătăţii 
elaborează şi implementează două programe de dezvoltare 
şi fortificare a serviciului de urgenţă din RM cu separarea 
de spital a serviciului de asistenţă medicală urgentă în toate 
judeţele din ţară.  Principiul regionalizării deservirii medicale 
la nivel de prespital s-a păstrat şi după împărţirea teritorial-ad-
ministrativă în 2001 a republicii pe raioane.  Concomitent, au 
fost introduse numărul unic de urgenţă medical pe ţară „903” 
şi semnul „Crucea vieţii” în locul semnului „Crucea Roşie”, 
iar personalul medical, echipamentele utilizate în serviciu au 
trecut la culorile internaţionale ale serviciului albastru-oranj, 
vizând vestimentaţia şi marcajul.  Serviciul prespitalicesc de 
AMU conform principiilor de organizare se încadrează perfect 
în strategiile de dezvoltare ale sistemului de sănătate din RM, 
stipulate în strategia de dezvoltare a sistemului de sănătate în 
perioada 2008-2017.

Între anii 1991-2001 în cadrul Instituţiei Medico-Sanita-
re Publice Centrul Naţional Ştiinţifico-Practic de Medicină 
Urgentă au fost deschise o serie de subdiviziuni noi: substaţia 
AMU Ciocana, puncte de asistenţă medicală Cricova, Truşeni, 
Sângera şi Băcioi.  Nevoia de acoperire cât mai urgentă a ne-
cesităţilor medicale ale locuitorilor a condiţionat crearea în 
cadrul secţiei operative AMU a Serviciului „Sfatul medicului”, 
care oferă consultaţii medicale, în scopul utilizării eficiente a 
capacităţilor serviciului.

Timp de 10 ani, în cadrul instituţiei au fost organizate 
serviciul de imagistică şi secţia de management al calităţii 
(pentru prima oară în republică).  Au fost deschise secţiile de 
diagnostic funcţional şi de endoscopie, cabinetul de tomogra-
fie computerizată, secţia de neurologie, boli cerebrovasculare 
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cu unitate de Stroke, de hemodializă şi de oftalmologie.  Capa-
citatea spitalului a crescut de la 467 la 600 de paturi.  Implicit, 
subdiviziunile Centrului întruneau toate componentele teh-
nice, ce asigură procesul de examinare paraclinică şi tratare 
a maladiilor.  În baza lor au fost amplasate un şir de catedre 
ale Universităţii de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicoale 
Testemiţanu” şi de laboratoare ştiinţifice, care elaborează 
diverse metode şi programe pentru asigurarea dezvoltării 
medicinii de urgenţă.

În anul 2001 susţine teza de doctor habilitat în ştiinţe 
medicale pe o temă din oficiu, în care şi-au găsit reflectare şi 
observările sale practice pe post de savant şi manager al unei 
din cele mai mari instituţii curativ-sanitare: Centrul Naţional 
Ştiinţifico-Practic de Medicină Urgentă.  Tema doctoratului 
vizează evoluţia clinico-epidimiologică şi managementul 
strategiilor urgenţelor medico-chirurgicale din Republica 
Moldova.

Distincţii și activităţi afiliate.  Din 1985 până în 1990 
a fost deputat al sovietului raional Cervonousvodschi, or. 
Harkov, Ucraina.  În 1990 este decorat cu insigna „Eminent 
al Ocrotirii Sănătăţii URSS”.  Din 1991 până în prezent este 
preşedinte în exerciţiu al Societăţii Ştiinţifico-Practice de 
Medicină Urgentă şi Catastrofe din Republica Moldova şi 
Specialist principal al Ministerului Sănătăţii în medicina de 
urgenţă.  În anii 1991-2008 a fost preşedinte al Comisiei de 
Atestare a medicilor de urgenţă din Republica Moldova, iar din 
1996 până în prezent este preşedinte al Filialei moldoveneşti 
a Uniunii Medicale Balcanice.  În 1999 profesorul Gheorghe 
Ciobanu elaborează Programul Naţional de dezvoltare a 
asistenţei medicale de urgenţă din Republica Moldova pe 
anii 1999-2003 (HG RM nr.689 din 23.07.1999).  În 2001-
2002 a exercitat funcţia de preşedinte al Săptămânii XXVII 
a Uniunii Medicale Balcanice, desfăşurată la Chişinău în 
iunie 2002.  În 2006 este autorul Programului de stat privind 
dezvoltarea Serviciului de Asistenţă Medicală Urgentă pe anii 
2006-2010 (HG RM nr.564 din 22.05.2006).  În 2007-2008 
dânsul conduce în calitate de preşedinte UMB şi Săptămâna 
a XXX a Uniunii Medicale Balcanice şi preşedinte al Primu-
lui Congres în Medicina de Urgenţă a Republicii Moldova, 
ambele evenimente desfăşurate în septembrie 2008.  Tot în 
anul 2007 devine membru de onoare al Consiliului Naţional 

Român de Resuscitare.
Cunoscând bine limbile franceză şi engelză, el a participat 

la organizarea ediţiilor din Bulgaria, Franţa, Grecia, Româ-
nia, prezintă frecvent referate la diverse conferinţe ştiinţifice 
internaţionale.  Pentru merite deosebite a fost decernat cu 
medalia de aur a Academiei Franceze de medicină şi nume-
roase diplome  şi medalii la saloane de inventică naţionale şi 
internaţionale.

Trăinicia vocaţională şi morală a dlui Ciobanu provine 
din credinţa, că în tot acest răstimp a făcut ceea ce a trebuit să 
facă, ce i-a dictat conştiinţa de medic.  Mereu grijuliu, ome-
nos, atent, corect, generos, mărinimos, el poate  să producă 
stabilitate şi siguranţă în viaţa omului.  Aceste calităţi le-a 
altoit şi celor de acasă, şi celor de la serviciu.  Cât de ocupat 
ar fi, încearcă să te asculte şi să te ajute în problema pe care o 
revendici, iar dacă la moment este cu neputinţă a o rezolva, 
nu-ţi promite, dar îţi aminteşte peste un timp, despre ce ai 
discutat şi ce a reuşit să facă pentru tine.

Visul lui de a crea o instituţie medico-sanitară, în care 
lucrătorii medicali să poată beneficia de cele mai performan-
te tehnologii de investigare şi tratament al bolnavilor, să fie 
apreciaţi şi stimaţi, a devenit realitate.

Omul care seamănă lumină, lumină culege.  Vorba ceea: 
eşti ceea ce dăruieşti.  La aceşti frumoşi şi bogaţi ani cu drum 
în toamnă şi semne argintii pe la tâmple, profesorul Gheor-
ghe Ciobanu trăieşte şi sentimentul unui părinte împlinit şi 
fericit.  Cele două fiice ale sale, Laura şi Cristina, doctori prin 
vocaţie şi ele, duc mai departe tradiţia de cercetător în ştiin-
ţele medicinale.  Cea mai mare este specialist - reumatolog 
şi activează la Clinica de reumatologie şi nefrologie a USMF 
„Nicoale Testemiţanu”, condusă de prof. Liliana Groppa, cea 
mai mică a absolvit de curând rezidenţiatul şi se află la început 
de carieră profesională.

La “a doua Dlui tinereţe” venim cu neţărmuita noastră 
preţuire pentru tot ce dânsul a reuşit să realizeze în domeniul 
medicinii, ştiinţei medicale, în sistemul de sănătate publică şi 
în viaţa de zi cu zi, dorindu-i multă vigoare, elan tineresc, o 
viaţă frumoasă şi fericită şi tradiţionalul, la mulţi ani trăiască!

Ion Ababii, dr. h., profesor, academician
Rector al USMF „Nicolae Testemiţanu”
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Ştiinţa Patologiei moderne în Republica Moldova 
avansează preponderent datorită entuziasmului profesio-
naliştilor de excepţie, înzestraţi de la natură cu har, apţi de 
a percepe corect preceptele Filozofiei şi ale aplicativităţii 
medicinei.  Un exponent al acestora ar fi fondatorul Cen-
trului de patologie al CNŞP Medicină de urgenţă, eminentul 
absolvent 1974 al Alma Mater, Ilie Ţiple, care a reuşit să 
promoveze substanţial performanţa în integra sa activitate.

Născut la 7 iunie 1951 în Slatina (România).  În 1968 
este admis la Facultatea Curativă a Institutului de Stat de 
Medicină din Chişinău, absolvind-o cu brio în 1974.

Ilie Ţiple, în cadrul catedrei de Anatomie Patologică 
a ISMC, susţine doctorantura şi activează în calitate de 
asistent, lector superior, conferenţiar universitar, şef al 
Cursului de perfecţionare a medicilor morfopatologi.  
Inventivitatea şi pasiunea, calităţi ce-i aparţin, îi facili-
tează intuiţia de a inova şi selecta metodologii şi metode 
moderne (imunomorfologia, imunohistochimia, analiza 
fluorescentă şi ultravioletă, etc), reuşind să descifreze 
patobiologia miocardului “intact”, descoperind leziunile 
intime mascate ale infarctului miocardic.  De o inaprecia-
bilă utilitate în Patologia legală sunt indicii în diagnosticul 
diferenţial – aprecierea duratei infarctului.  De facto, feno-
menele patobiologice din disertaţia Dumnealui (susţinută 
la Universitatea Liberă Internaţională, Moscova) sunt vast 
solicitate pe mapamond şi prezentate la 14 Congrese eu-
ropene şi mondiale în domeniul Patologiei, Cardiologiei 

şi Gerontologiei (Tokio, Moscova, Berlin, Budapesta, Nice 
(Franţa), Madeira (Spania), Amsterdam, Paris, Copenhaga, 
Athena, Florenţa (2009), integrând circa 120 de publicaţii 
de circuit internaţional.  Prezidiul AŞM, la 2 aprilie 1991, 
prin Hotărârea nr. 44 a legiferat Centrul de Patologie 
al AŞM, ulterior – Centrul Ştiinţific de Patobiologie şi 
Patologie “BIOPAT” (1982), la sugestia celebrului savant 
elino-american Paris Constantinides, fondatorul recentei 
ştiinţe, “Ultrastructural pathobiology” şi colegul lui Vasile 
Anestiadis.

E de admirat tentativa doctorului Ilie Ţiple de a im-
plementa patologia moleculară.  Patologistul practitioner 
Lilian Bârzoi asigură funcţionalitatea “BIOPAT”, probând 
insistent modelul londonez “AUTOPSY PATHOLOGY”, 
inspirat de ilustrul său mentor Pavel Ionesi.  Aportul doc-
torului Ţiple este apreciat de AŞM, conferindu-i repetat 
Diploma de Onoare.  De facto, la noua bază academico-
universitară s-au format ulterior, au avansat, prin perfec-
ţionare multe contingente de profesionişti în domeniul 
ocrotirii sănătăţii.

Între timp dr. Ţiple, activând în calitate de medic şef-
adjunct pe probleme curative în cadrul CNŞPMU a imple-
mentat principiile fundamentale de evaluare adecvată IAP.

Dr. Ţiple, în rol de Şef al Diasporei Maramureşului 
istoric, a mobilizat confraţii, zidind biserica “Sfântul Ioan 
cel Nou de la Suceava”, azi o comoară de tezaur – sursă de 
patrimoniu autentic naţional în Republica Moldova.

Section of International Academy of Pathology of Hun-
gary (President, Prof. Anna Kadar) şi Secţia Academiei 
Internaţionale de Patologie din România (Preşedinte, Prof. 
Dr. Florin Hălălău) în 2003 l-au promovat pe doctorul 
patologist Ilie Ţiple în componenţa acestui suprem for 
mondial – INTERNATIONAL ACADEMY OF PATHO-
LOGY – “Member”.

LONGE VITY!!!

Vasile Anestiadis, Univ. Prof., MD, Ph.D.
Exponent of International Academy of Pathology
Academician Academia de Ştiinţe a Moldovei
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ANNIVERSARIES

Medicina autohtonă cunoaşte nume tot mai sonore şi mai 
prezente în cardiologie, care atestă multe şi importante reali-
zări în implementarea a tot ce e nou în acest domeniu.  Unul 
dintre aceste somităţi este reputatul cardiolog şi profesor uni-
versitar Liviu Grib, născut la 12 iulie 1961, în satul Mihoreni, 
raionul Herţa, regiunea Cernăuţi, Bucovina, într-o familie de 
slujbaşi inteligenţi – profesori la şcoala din satul natal.

Itinerarul său biografic începe în anii 1968-1976, când ur-
mează şcoala primară din satul natal, Mihoreni.  În anul 1978, 
după absolvirea şcolii medii din satul Horbova, raionul Herţa, 
se înscrie la Facultatea de medicină generală a Institutului de 
Stat de Medicină din Chişinău, pe care o absolveşte cu succes 
în 1984, obţinând Diplomă cu menţiune.

Imediat după absolvirea facultăţii, Liviu Grib începe să 
desfăşoare o bogată şi susţinută activitate profesională, atât în 
domeniul medicinei, cât şi în cel ştiinţific, dar şi pedagogic.  
Astfel, în anii 1984-1985 îşi începe cariera de medic internist 
la Spitalul Orăşenesc şi la Staţia de Urgenţă din Tiraspol.  Apoi, 
în perioada 1985-1988, în baza îndreptării de la Ministerul 
Sănătăţii din RM, în conformitate cu Programul de Stat obli-
gatoriu pentru tinerii specialişti de minim 3 ani, îşi continuă 
activitatea la Spitalul de circumscripţie, secţia terapie, din 
s. Lăpuşna, raionul Hânceşti, în calitate de medic internist.

Din 1988 Liviu Grib îşi continuă activitatea şi în aspect 
ştiinţifico-pedagogic, fiind înscris prin concurs pe post de 
doctorand în cardiologie la catedra de Medicină internă nr. 2 a 
Facultăţii de Perfecţionare a Medicilor (FPM), a Universităţii 
de Stat de Medicină şi Farmacie “Nicolae Testemiţanu” din 
RM, cu baza clinică la Spitalul Clinic Republican (SCR-1), 
secţia Cardiologie şi între 1988-1991 îşi elaborează teza de 
Doctor în ştiinţe medicale, cu cifrurile 14.00.06 – Cardiologie, 
şi 14.00.36 – Imunologie şi alergologie, pe care o susţine cu 
succes la Institutul de Cardiologie din Harkov, Ucraina (28 
mai, 1992).

Astfel, la vârsta de 30 ani, dl Liviu Grib devine doctor în 
ştiinţe medicale.  Acest titlu îi este conferit prin decizia Consi-
liului Ştiinţific Specializat (Preşedinte – academician Liubovi 
T. Malaia) al Institutului de Cardiologie din Harkov, Ucraina, 
şi confirmat ulterior de Comisia Superioară de Atestare a 
Consiliului de Miniştri din Moscova, Federaţia Rusă, în baza 
susţinerii tezei cu tema: “Influenţa efortului psihoemoţional 
asupra sistemelor imun şi simpatico-adrenal la bolnavii cu 
cardiopatie ischemică şi angină pectorală”.

Între anii 1991-1995 îşi continuă activitatea clinică şi pe-
dagogică, în calitate de asistent universitar la catedra Medicina 
internă nr. 5 a Facultăţii Medicină Generală, la baza SCR-1, 
apoi este transferat la Catedra Medicină internă nr. 2 FPM de 
la baza Clinicii Institutului de Cardiologie, la început, în cali-
tate de conferenţiar universitar-interimar, iar din 1997 obţine 
titlul didactic de Conferenţiar universitar (Docent) la Catedra 
de Medicină internă nr. 2 FPM (care din 2003 devine catedra 
Cardiologie), conferit prin decizia Comisiei Superioare de 
Atestare a Republicii Moldova.

Între anii 1993-1998, doctorul Liviu Grib deţine şi funcţia 
de Secretar ştiinţific în cadrul Comisiei Republicane ştiinţi-
fico-metodice de profil «Medicină Internă» a Ministerului 
Sănătăţii din Republica Moldova.  Din 1995 şi până în prezent 
deţine şi funcţia de prodecan al Facultăţii Rezidenţiat şi Secun-
dariat Clinic (FRSC) a USMF, periodic şi cu funcţie de secretar 
responsabil al Comisiei de admitere în rezidenţiat la USMF.

O etapă importantă a activităţii sale au constituit-o cei pes-
te 10 ani de lucru asupra tezei de doctor habilitat (1999-2010) 
cu o perioadă de postdoctorantură la catedra Cardiologie a 
FRSC a USMF “Nicolae Testemiţanu” (2008 – 2010), finalizată 
prin susţinerea cu succes a tezei de doctor habilitat în ştiinţe 
medicale, cu cifrul 14.00.05 – Boli interne.  Acest titlu îi este 
conferit prin decizia Consiliului Ştiinţific Specializat DH 50. 
14.00.05 - 23 din cadrul USMF „Nicolae Testemiţanu” şi con-
firmat de Consiliul Naţional de Acreditare şi Atestare al RM la 
6 octombrie 2010 în baza susţinerii tezei cu tema: „Sindromul 
metabolic: consideraţii etiopatogenetice, clinice, diagnostice 
şi terapeutice” (9 iulie 2010), recunoscută apoi printre cele 
trei teze de excelenţă ale anului respectiv.  Teza de doctor 
habilitat a dlui profesor Liviu Grib a fost apoi înalt apreciată 
prin avizele trimise de savanţii cu renume mondial: profesorii 
Sawa Kostin şi Mihai Todiraş din Germania, profesorii Mircea 
Cinteză şi Grigore Tinica din România, profesorul Eleonora 
Vataman şi academicianul Boris Melnic din R. Moldova, etc.

În calitate de medic specialist cardiolog de categorie 
superioară, în perioada 1991-2010, Liviu Grib activează la 
Clinica Institutului de Cardiologie, secţia a V-a «Cardiopatie 
ischemică», iar din noiembrie 2010 – la SCM nr. 3 ”Sfânta 
Treime”, secţiile cardiologice (cardioterapie, urgenţe cardiace, 
cardiorecuperare), în calitate de şef clinică şi titular de curs 
pentru studenţi la Disciplina Cardiologie a Departamentului 
de Medicină internă (nou format) al USMF “Nicolae Teste-
miţanu”.

Din 2010, este numit Preşedinte al Comisiei de calificare 
universitară (profilul internist) pentru promovarea preten-
denţilor la titluri ştiinţifice şi ştiinţifico-didactice în cadrul 
USMF “Nicolae Testemiţanu”, iar în iunie 2011 - în funcţia 
de Profesor universitar la Disciplina Cardiologie (Clinica 
medicală nr. 3), Departamentul Medicină internă al USMF 
“Nicolae Testemiţanu”.

Pe tot parcursul carierei sale, începând din 1984 şi până în 
prezent, dl Liviu Grib a urmat diverse stagieri şi perfecţionări 
la instituţii profesionale din Republica Moldova, Ucraina, Ro-
mânia şi Federaţia Rusă.  În decursul acestei perioade devine 
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membru al Societăţii Cardiologilor din Republica Moldova 
şi al Societăţii Europene de Cardiologie.

Începând cu anul 1989 şi până în prezent, profesorul uni-
versitar Liviu Grib a elaborat şi publicat un număr impunător 
de lucrări ştiinţifice, printre care o monografie şi aproape o 
sută de articole şi comunicări, apărute în revistele de speci-
alitate sau prezentate la diverse conferinţe, congrese şi alte 
întruniri republicane şi internaţionale.  În toţi aceşti ani de 
muncă profesională şi ştiinţifică, Liviu Grib a participat la 
diverse foruri ştiinţifice naţionale şi internaţionale.

În perioada 2006-2009, printr-o colaborare comună, a fost 
antrenat în realizarea şi implementarea unor ample Proiecte 
ştiinţifice naţionale şi internaţionale (granturi): “Metabolismul 
lipidic şi glucidic la bolnavii cu insulinorezistenţă” (cu Fede-
raţia Rusă, Sankt-Petersburg, 2006-2007); şi: “Mecanismele 
patofiziologice ale insulinorezistenţei şi tulburărilor fluxului 
coronarian la pacienţii cu sindrom metabolic” (cu Belarus, 
Minsk, 2008 - 2009).  Actualmente, îşi mai continuă activitatea 
în astfel de proiecte noi şi studii clinice.

Prin urmare, la cei 50 de ani ai săi, dl Liviu Grib, doctor 
habilitat în medicină, profesor universitar, şef clinică şi titular 
de curs la disciplina Cardiologie, Departamentul de Medicină 
internă, prodecan al Facultăţii Rezidenţiat şi Secundariat 
Clinic a USMF, membru al Societăţii Cardiologilor din 
Republica Moldova şi al Societăţii Europene de Cardiologie 

este un medic iscusit, pedagog cu experienţă şi savant activ, 
generator de idei constructive, prietenos şi colegial, respectuos 
şi responsabil, aşa cum îl cunoaştem cu toţii.

Aflat la vârsta primelor bilanţuri, profesorul Liviu Grib 
este un nume consacrat în cardiologia din Republica Moldova, 
un reper profesional şi moral atât pentru studenţi, rezidenţi, 
doctoranzi, cât şi pentru colegii de breaslă.  Acest statut şi l-a 
dobândit graţie unei vaste şi intense activităţi de medic, la în-
ceputuri - ca şi asistent universitar, apoi conferenţiar, profesor 
universitar şi om de ştiinţă – dimensiuni ce se află într-o con-
tinuă, perfectă sincronizare şi armonie.  Aceste componente 
i-au format arcul existenţial, îl disting şi îl singularizează în 
lumea medicală de la noi ca pe o personalitate inconfundabilă, 
harismatică.  Blazonul său de nobleţe a fost şi rămâne dragos-
tea pentru profesia aleasă, seriozitatea şi punctualitatea, grija 
pentru sănătatea şi fericirea semenilor noştri.

Acum, la ceas aniversar, îi dorim distinsului medic şi pro-
fesor multă sănătate şi noi împliniri profesionale.  Fie ca fluxul 
creator al impresionantei sale activităţi să nu scadă nicicând 
din ritm şi intensitate, iar în anii care vin să trăiască bucuria 
de a-şi vedea duse la bun sfârşit proiectele sale de anvergură.

La mulţi ani sub semnul împlinirilor!
Valeriu Revenco, dr. h., profesor
Şef de catedră Cardiologie
USMF “Nicolae Testemiţanu”
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I N  M E M O R I A M

Au trecut trei luni de când l-am pe-
trecut în ultimul drum pe cel care a fost  
Ion Podubnîi – doctor în medicină, profe-
sor universitar, fost şef catedră Chirurgie 
Operatorie şi Anatomie Topografică, Om 
Emerit, cavaler al ordinului „Gloria Mun-
cii”.  Este foarte regretabil faptul că dintre 
noi pleacă persoane apropiate, cu care am 
lucrat cot la cot zile, ani, decenii la rând, cu 
care am împărtăşit şi bucuria realizărilor, 
dar şi amărăciunea insucceselor.  Anume în 
acest context şi-au exprimat, la acea ultimă 
despărţire, regretele academicienii Gheorghe 
Ghidirim, Gheorghe Palade, profesorii Ion 
Marin, Gheorghe Baciu, Boris Topor, confe-
renţiarul Emil Onea, atâţia alţi cunoscuţi şi 
prieteni ai celui plecat pe calea neîntoarcerii.

Traiectoria destinului multregretatului profesor Ion Po-
dubnîi începe la 6 august 1932 în satul Drăgăneşti, Sângerei, 
într-o familie de agricultori.

După absolvirea şcolii generale din satul natal şi a Colegiu-
lui de Felceri şi Moaşe din or. Bălţi, în 1951 devine student al 
Institutului de Stat de Medicină din or. Chişinău, de care nu 
s-a mai despărţit întreaga sa viaţă, trăind cu grijile şi bucuriile 
instituţiei noastre, emanând energie şi căldură, luminând şi 
ghidând calea profesională a multor generaţii de viitori medici.

Fiu al unor adevăraţi gospodari, a primit cele mai valoroase 
lecţii de muncă şi comportament exemplar în cadrul familiei, 
urmând apoi şcoala aspră a vieţii.  Trebuie de accentuat că 
acest fecior de răzeşi, Ion Podubnîi, timp de şase decenii s-a 
consacrat slujirii cu devotament şi sacrificiu USMF „Nicolae 
Testemiţanu”, parcurgând cu brio treaptă cu treaptă traseul 
lung şi anevoios al însuşirii profesiei – de la student eminent, 
lider al tineretului studios, ulterior laborant superior, asis-
tent al catedrei Chirurgie operatorie şi Anatomie topogra-
fică – până la conferenţiar, profesor universitar, şef catedră, 
prodecan.

Pentru noi toţi, dar şi pentru multe generaţii de specialişti 
în medicină este binecunoscută contribuţia substanţială a 
profesorului Ion Podubnîi la:

· Perfecţionarea continuă a procesului de învăţământ.
· Utilizarea celor mai moderne metode de instruire şi 

cercetare.
· Creşterea cadrelor tinere şi consolidarea bazei tehnico-

materiale a catedrei, în cadrul căreia a exercitat funcţia 
de şef de studii, ulterior pe parcursul a 11 ani – cea de 
şef catedră.

Ion Podubnîi 

06.08.1932 – 09.08.2011

Pedagog de vocaţie şi talentat manager 
al învăţământului medical, profesorul Ion 
Podubnîi a activat un timp şi în calitate de 
prodecan al facultăţii Medicină Generală.

În anul 1965 susţine cu succes teza de doc-
tor în ştiinţe medicale.  În 1967 i s-a conferit 
titlul ştiinţifico-didactic de conferenţiar, iar în 
1993 – cel de profesor universitar.  A publicat 
peste 150 de lucrări ştiinţifico-didactice, inclu-
siv manuale, monografii, articole, lucrări me-
todice pentru studenţi şi masteranzi.  Rezul-
tatele investigaţiilor ştiinţifice ale savantului, 
profesorului Ion Podubnîi au fost prezentate la 
numeroase congrese şi simpozioane naţionale 
şi internaţionale. A fost îndrumător la elabo-
rarea tezelor de doctorat şi postdoctorat în 

domeniu.  Un moment de referinţă în activitatea profesorului 
Ion Podubnîi este evoluţia lui multidimensională în calitatea sa 
de curator de grupă, preşedinte al Comisiei metodice de pro-
fil, membru al organelor centrale şi orăşeneşti ale tineretului 
ş.a.  Peste două decenii a fost membru al Sfatului Controlului 
Popular din capitală, fiind responsabil de problemele de în-
văţământ superior, medicină, etc.

Profesorul Ion Podubnîi a fost unul dintre camarazii de 
idei ai profesorului Nicolae Testemiţanu.

Împreună cu profesorii Natalia Cherdivarenco, Pavel Bât-
că, Filip Ambros, Ştefan Plugaru a participat activ la alcătuirea 
şi editarea monografiei, consacrată aniversării a 60-a de la 
fondarea Alma Mater, fiind coordonatorul echipei de lucru.

Pentru toate acestea cadrul profesoral-didactic, tineretul 
studios, întreaga comunitate  îi vor rămâne mereu recunos-
cători.

Erudiţia, tactul de pedagog şi educator înnăscut, atitu-
dinea exigentă şi omenească faţă de discipoli şi subalterni, 
verticalitatea lui legendară au constituit în sumă virtuţi pe 
care nu le vom uita.  Om de o rară cumsecădenie, profeso-
rul Ion Podubnîi a fost mereu stimat, iubit şi înalt apreciat 
de toţi acei, care l-au cunoscut.  Deaceea, în acest cuvânt 
de durută memorie faţă de înaintaş, ţinem să punctăm că 
vom păstra cu profund respect şi deosebită recunoştinţă 
amintirile calde şi luminoase despre colegul şi prietenul 
nostru Ion Podubnîi.

Ion Ababii, dr. h., profesor, academician
Rector al USMF „Nicolae Testemiţanu”
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La 17 august 2011 s-a stins din viaţă dr. 
habilitat, profesorul universitar, Omul emerit 
în ştiinţă Vasile N. Andrieş.  A fost omul care 
a acumulat în sine prin hărnicie şi devotament 
mai multe valori.

S-a născut la 3 ianuarie 1938 în cel mai de sud 
sat al Moldovei, Giurgiuleşti, localitate aflată la 
intersecţia a două mari fluvii, Prut şi Dunărea.  
A venit în marea medicină după absolvirea în 
anul 1956 a şcolii medii din or. Reni (Ukraina).

Începând cu anul I de studii a activat la spi-
talul de urgenţă mai întâi ca sanitar, iar apoi, o 
perioadă de 3 ani – în calitate de felcer.

După anul II de studii s-a înscris la cercul 
ştiinţific al catedrei de Anatomie, unde a activat 
cu seriozitate şi abnegaţie, prezentând în fiecare 
an rezultatele cercetărilor la diferite reuniuni 
ştiinţifice.

După absolvire, deşi preconizase să plece medic în armată, 
conducerea institutului i-a propus să rămână la doctorantură 
pe lângă catedra, la care îşi aducea aportul.

Astfel destinul l-a adus la catedra de Anatomie, condusă de 
profesorul Boris Z. Perlin - mare somitate în domeniu, avân-
du-l concomitent ca îndrumător în activitatea de cercetare pe 
academicianul Vasile V. Kuprianov.

În anul 1971, la Kiev susţine cu succes teza de doctor în 
medicină cu tema „Inervaţia formaţiunilor capsulo-ligamentare 
ale articulaţiei coxofemurale”.  Ulterior, teza de doctor habilitat 
în medicină, cu tema „Contribuţia comunicaţiilor nervoase in-
terorganice la inervaţia bronhiilor şi vaselor circulaţiei pulmo-
nare” (conducător ştiinţific acad. V.V. Kuprianov) a susţinut-o 
la Moscova în anul 1989.

O parte din preparatele macro-microscopice, referitoare 
la inervaţia plămânilor şi-au găsit locul binemeritat în atlasul 
„Sistemul nervos vegetativ” de P. I. Lobko (Minsk, 1988) şi în 
atlasul „Anatomia omului” de R. D. Sinelnikov et al. (Moscova, 
1994), ambele traduse în mai multe limbi de pe mapamond.

În 1990, Dlui Vasile Andrieş i s-a conferit titlul didac-
tico-ştiinţific de profesor universitar, fiind numit în acelaşi 
timp şi şef al catedrei Anatomia Omului a USMF „Nicolae 
Testemiţanu”.

Catedra condusă de dumnealui a activat în cadrul facultăţi-
lor de Stomatologie, Farmacie şi Medicină Preventivă.  Din 2006 
această catedră fuzionează cu catedra de profil de la facultatea 
Medicină generală, profesorul Vasile Andrieş devenind şef de 
disciplină pentru facultăţile, la care a predat anterior.

În acest răstimp, dl profesor Vasile Andrieş editează peste 
250 de lucrări ştiinţifice apreciate în ţară şi peste hotare, toate 
fiind destinate studierii problemelor inervaţiei formaţiunilor 
de ţesut conjunctiv şi a vaselor sanguine.

Vasile Andrieş

03.01.1938 – 17.08.2011

Sub conducerea sa au fost susţinute 3 teze de 
doctor în medicină, la doi competitori li s-au con-
firmat temele pentru tezele de doctor habilitat.

Un mare interes pentru studenţii şi medicii 
stomatologi prezintă manualele „Anatomia 
Omului” şi „Anatomia capului şi a gâtului”, 
editate în colaborare cu eminenţi savanţi de 
la universităţile de profil din oraşele Oradea şi 
Timişoara (România).  Manualele respective 
includ noţiuni strict necesare de anatomie 
sistemică, urmate de prezentarea pe larg a celor 
de anatomie clinică şi aplicată.

Sunt frecvent solicitate de studenţii şi spe-
cialiştii în domeniu manualele „Vascularizaţia 
şi inervaţia scheletului omului”, „Vascularizaţia 
şi inervaţia articulaţiilor” etc., editate de profe-
sor împreună cu un grup de coautori.

Concomitent cu publicarea numeroaselor lucrări, domnia 
sa a participat cu rapoarte la conferinţe şi congrese ale anato-
miştilor, histologilor şi embriologilor din Bielorusia, Cehia, 
România, Slovacia.

Profesorul Vasile Andrieş a participat în viaţa de zi cu zi a 
universităţii; a fost vicedecan la anul IV, membru al consiliului 
ştiinţific specializat şi al Senatului Universităţii.

În anul 1998 profesorul Vasile Andrieş devine membru 
corespondent al Academiei Internaţionale de Ecologie şi Pro-
tecţie a Mediului şi al Academiei Internaţionale de informatică 
din Sankt-Petersburg.

Relaţiile binevoitoare avute cu tineretul studios, activează 
spiritul său dinamic şi optimist, găsind timp şi pentru muzică.  
Având îndemnul şi concursul compozitorilor Gheorghe Mustea 
şi Dumitru Chiţenco pe parcurs a compus mai multe melodii, 
lansând în 2005 şi culegerea „Eminescu şi muzica”.

Astfel, profesorul Vasile Andrieş a devenit un exemplu 
elocvent al tuturor celor care au crescut şi s-au realizat din 
punct de vedere profesional în cadrul Alma Mater.

Să trudeşti în ştiinţă şi pedagogie fără cruţare peste 40 de 
ani, să atingi nişte culmi onorabile în medicină autohtonă, 
înseamnă mult pentru o viaţă de om, care s-a curmat în acea 
zi nefericită de 17 august 2011.

E trist, atunci când te întorci la început de an de studii şi 
lipseşte cineva din colectiv, acest sentiment de profundă tris-
teţe l-am avut şi noi cei, care am activat împreună cu Domnul 
profesor universitar Vasile Andrieş.

Viaţa şi activitatea lui este un bun exemplu pentru viitoa-
rele promoţii de medici, iar „felul de a fi” al său va rămâne în 
memoria celor care l-au cunoscut şi cu care a muncit cot la cot.

Ion Ababii, dr. h., profesor, academician
Rector al USMF „Nicolae Testemiţanu”
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IN MEMORIAM

дважды выезжал в Республику Куба, где в 
качестве профессора-консультанта основал 
морфологическую школу.

Имя П. И. Лобко широко известно среди 
морфологов стран СНГ и дальнего зарубе-
жья.  Им опубликовано более 400 научных 
работ, в том числе 8 монографий, одна из 
которых «Вегетативная нервная система. 
Атлас» удостоена Государственной премии 
Республики Беларусь, и 14 монотематиче-
ских сборников научных работ.

Подготовил около 50 кандидатов и 
докторов медицинских наук.  Ученики 
Петра Иосифовича трудятся, продолжая 
развивать его научные идеи в Республике 
Беларусь, России, Молдове, Вьетнаме, Кубе, 
Никарагуа и Чехии.

Петр Иосифович Лобко был председателем Совета 
по защите докторских и кандидатских диссертаций при 
Минском медицинском институте, членом редколлегии 
журналов «Морфология» (Санкт-Петерсбург, Россия), 
«Здравоохранение Беларуси» и «Клиническая анатомия 
и оперативная хирургия» (Черновцы, Украина).

За заслуги перед отечественной наукой и высшей 
школой П. И. Лобко удостоен ряда правительственных 
наград.  Среди них Почетная Грамота Верховного Совета 
БССР (1979 г.), орден «Дружбы народов» (1986 г.), «От-
личник здравоохранения» (1978 г.), юбилейная медаль «За 
доблестный труд», медаль «Ветеран труда» и др.

С уходом из жизни Петра Иосифовича, мы лишились 
надежного и верного друга, который внес огромный вклад 
в подготовку научных, научно-педагогических и медицин-
ских кадров для нашего Университета и для Республики 
Молдова.  Для всех нас это невосполнимая утрата.  Мы 
глубоко скорбим и разделяем бесконечную боль безвоз-
вратного расставания.

Выражаем искренние слова соболезнования род-
ным, близким, соратникам, всем специалистам врачам-
анатомам Беларуси.

И. М. Катеренюк, д.м.н., профессор
Н. В. Кердиваренко, д.м.н., з.д.н., профессор
В. Т. Жица, д.м.н., з.д.н., профессор
М. И. Штефанец, д.м.н., з.д.н., профессор
А. А. Дарий, к.м.н., доцент
О. В. Белик, к.м.н., доцент
Г. Н. Чертан, к.м.н., доцент
Кишинёвский Государственный Медицинский  
и Фармацевтический Университет  
имени Н. А. Тестемицану  
Республика Молдова

Петр Иосифович Лобко

12.07.1929 – 22.08.2011

22 августа 2011 года ушел из жизни Петр 
Иосифович Лобко, член-корреспондент 
АМН Республики Беларусь, академик 
Международной Академии интегратив-
ной антропологии, академик Белорусской 
Академии экологической антропологии, 
заслуженный деятель науки, лауреат Госу-
дарственной премии Республики Беларусь, 
член президиума координационного Совета 
ассоциации морфологов СНГ, председатель 
Белорусского республиканского научного 
общества анатомов, гистологов и эмбрио-
логов, почётный член общества анатомов, 
гистологов, эмбриологов и топографоана-
томов Украины, доктор медицинских наук, 
профессор, талантливый ученый; эрудиро-
ванный и опытный педагог, воспитатель, 
специалист-анатом, чьи научные изыскания составляют 
золотые страницы науки.

Петр Иосифович Лобко родился 12 июля 1929 года в 
деревне Кухчицы, Клецкого района, Минской области.

Вся жизнь и научная деятельность Петра Иосифовича 
связана с кафедрой нормальной анатомии Минского госу-
дарственного медицинского института, после окончания 
которого, в 1951 году был зачислен в аспирантуру при 
кафедре анатомии.

Молодой талантливый ученый прошел путь от аспи-
ранта (1951-1954) до заведующего кафедрой (1975-1996 гг.).

В 1955 г. блестяще защитил кандидатскую диссертацию, 
посвященную путям перекрестной афферентной иннер-
вации надпочечных желез, а в 1966 г. утвержден в ученом 
звании доцента.

В ноябре 1967 г. Петр Иосифович Лобко защитил 
докторскую диссертацию, в которой экспериментально-
морфологически исследованы особенности строения 
чревного сплетения и его связей у млекопитающих живот-
ных и человека, а в 1968 г. утвержден в звании профессора.

Приняв кафедру от академика Д. М. Голуба, он не толь-
ко сохранил все, что было создано им и основоположником 
кафедры профессором С. И. Лебедкиным, но и значи-
тельно развил и приумножил научные и педагогические 
традиции.  Пополнилась эмбриологическая коллекция, 
являющаяся одной из лучших в бывшем СССР и за рубе-
жом, созданы оригинальные направления в науке, много 
нового внедрено в педагогический процесс.

Важное место в научной работе П. И. Лобко занимали 
научные связи с зарубежными морфологами.  Хорошо 
владея испанским, английским, польским языками, П. 
И. Лобко много сделал для установления научных и пе-
дагогических связей с зарубежными морфологами.  Он 
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